
KISA URUN BILGISI 

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI 
MONWAKE®  100 mg Tablet 

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM 
Etkin madde: Her tablet icinde etkin madde olarak 100 mg modafinil bulunur. 

Yardimct maddeler: 
Laktoz monohidrat 53.80 mg 

Yardimci maddeler icin 6.1'e balm-11z. 

3. FARMASOTIK FORM 
Tablet 

Beyaz-beyazimsi renkte, kapsiil seklinde tabletler 

4. ICLINIK OZEWICLER 

	

4.1. 	Terapotik endikasyonlar 

MODIWAKE, narkolepsiye bagh am uyku egiliminin tedavisinde endikedir. 

	

4.2. 	Pozoloji ye uygulama sekli 
Pozoloji/uygulama slid* ye stiresi: 
Endike oldugu hastalikta yeterli bilgiye sahip olan hekimin gozetimi altinda tedaviye baslanmalichr 

(bkz. Boltim 4.1). 

Onerilen baslangte gtinftik dozu 200 mg'dir. Total gtinitik doz hastamn yaniti ye hastamn doktor 

tarafindan degerlendirmesine gore sabah tek bir doz halinde veya sabah ye oglen olmak tizere giinde 

iki doz seklinde alinabilir. 

Tek bir doz veya ikiye bOltinmtis dozlar halinde 400 mg'a kadarki dozlar, baslangic 200 mg 

modafinil dozuna yeterli yarnt saglanamamasi durumunda kullamlabilir. 

Uzun donem kullanim: 
Modafinil'in uzun donem etkililigi degerlendirilmediginden, uzun stireli modafinil uygulanmasi icin 

(>9 hafta) doktor hastayi kisisel olarak ye periyodik olarak yeniden degerlendirmelidir. 

Uygulama sekli: 
Oral kullanim icindir. Tablet btittin olarak bir miktar su ile yutulmandir. Mide rahatsizligi olan 

kisilerin tableti yemeklerle birlikte alms' onerilir. 
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Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler: 
Biibrek yetmezligi: 
Bobrek yetmezligi olan hastalarda kullamlacak dozun etkililik ye gilvenliligini tayin etmede yeterli 

bilgi mevcut degildir (bkz. Mum 5.2). 

Karaciger yetmezligi: 
Agir karaciger yetmezligi olan hastalarda modafinil dozu yanya dusiirulmelidir (bkz. Bohim 5.2). 

Pediyatrik poptilasyon: 
Modafinil, 	giivenlilik ye 	etkililik kaygilan nedeniyle 18 yasindan kucUk cocuklarda 

kullamlmamalichr (bkz. Bohim 4.4). 

Geriyatrik popiilasyon: 
Yash hastalarda modafinil kullamma ili§kin smith veri mevcuttur. Sistemik maruziyetin artmasi ve 

&IVA klerens acisindan 65 yam tizerindelci hastalarda tedaviye giinitilc 100 mg ile baslanmasi 

onerilir. 

	

4.3. 	Kontrendikasyonlar 
Etkin maddeye veya Ham bilesiminde yer alan herhangi bir maddeye kar§i &sin duyarhhgi olan 

hastalar MODIWAKE tablet kullanmamalidir. 

Ka1p aritmisi olan hastalarda ye kontrol edilemeyen orta veya siddetli hipertansiyonu olan 

hastalarda kontrendikedir. 

	

4.4. 	Ozel kullanim uyanlan ye tinlemleri 
Uyku hastaliginin teshisi 
Modafinil sadece ICSD teshis kriterleri ile uyum icinde sadece asin uyku egiliminin tam olarak 

degerlendirildigi ve narkolepsi teshisi komnus hastalarda kullarulmalidir Bu §ekildeki bir 

degerlendirme genellikle hastanin hikayesi yamnda, laboratuvarda uyku olcum testleri ye gin 

uykululugun gozlendigi diger olasi nedenlerin dislanmasim *fir. 

Ciddi dokiintu Stevens-Johnson Sendromu dahil Toksik Epidermal Nekroliz, Eozinofili ye Sistemik 

Semptomlarla Seyreden Ilac Doldinftisii 

Modafinil kullanimi ile tedavi basladilctan sonra 1-5 hafta icinde ortaya eikan, hastaneye yati§ ye 

tedavi kesilmesini gerektiren ciddi dokiinti.i bildirilmistir. Izole olgularda uzun siireli tedavi 

(ornegin, 3 ay) sonrasi bildirilmistir. Modafinil klinik ealismalarinda, Hay kesilmesiyle sonuclanan 

ciddi dokuntii insidansi cocuk hastalarda (<17 yas) yaklasik %0,8'dir (1585 basina 13). 

Modafinil'in eriskin klinik ealismalarinda ciddi den dokuntuleri bildirilmemistir (4264 basina 0). 

Modafinil dokiintiiniin ilk isaretinde kesilmelidir ye yeniden baslatilmamaluhr (4.8. 

istenmeyen etkilere bakiniz). 
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Diinyadaki pazarlama sonrasi deneyim cali§malarinda yeti§kinler ile cocuklarda Stevens Johnson 

Sendromu (SJS), toksik epidermal nekroliz (TEN), eozinofili ye sistemik semptomlarla seyreden 

ilac dokuntusu sendromu (DRESS) dahil hayati tehdit eden vakalar nadiren bildirilmi§tir. 

Pediatrik kullamm 

coculdardaki kontrollii cali§malarda etkililik ye giivenliligi belirlenmediginden ye psikiyatrik yan 

etkiler ile ciddi ktitanoz gin duyarlihk riskleri nedeniyle, cocuklarda modafinil kullanimi 

onerilmez. 

coklu-organ gin duyarhhk reaksiyonlan 

Pa7nrlama sonrasi tecrubelerde modafinil kullarumiyla beraber gozlenen ye oltime neden olan 

coklu-organ gm duyarhhk reaksiyonu en az bir vakada goralmil§ttir. 

Raporlann smith sayida olmasma ragmen, coklu-organ gin duyarhhk reaksiyonlan hayati tehdit 

edici olabilir ye hastanede yatmayi gerektirebilir. Modafinil kullammina bagh olu§abilecek coklu-

organ a§in duyarlilik reaksiyonlannin §iddetini veya ortaya cilasmi tahmin etmede faktorler 

bilinmemektedir. Bu bozuldugun belirti ye bulgulan cesitlilik arz etmektedir; ancak, tipik 

olmamalda birlikte hastalar, sadece diger organ sistemi tutulumu ile birlikte ate§ ye dokuntu ile 

bgvurmaktadir. Diger ili§lcili bulgular; miyokardit, hepatit, karaciger fonksiyon testlerinde 

anormallik, hematolojik anormallikler (ornegin eozinofili, lokopeni, trombositopeni), kginti ve 

asteniyi icermektedir. 

coklu-organ gin duyarhhgimn klinik olarak ortaya 	degi§ken oldugu icin, burada 

belirtilmeyen, diger organ sistemi belirti ye bulgulan ortaya cikabilir. 

Eger coklu-organ gin duyarliligindan §tipheleniliyorsa, modafinil kullanimi kesilmelidir. 

Psikiyatrik bozukluklar 
Hastalar yeni geli§en veya onceden var olan psikiyatrik bozukluklann (4.8. Istenmeyen etkilere 

bakimz) alevlenmesi yontinden, her doz ayarlanmasi ye tedavi boyunca cltizenli olarak takip 

edilmelidir. Eger modafinil tedavisi ile ili§kili psikiyatrik semptomlar geli§irse, modafinil kesilmeli 

ye tekrar bglanmamalidir. Psikoz, depresyon, mani, belirgin anksiyete, ajitasyon, uykusuzluk ya da 

madde bagimhhgi gibi psikiyatrik bozukluk dykiisti olan hastalara modafinil verirken dikkatli 

olunmalidir (A§agiya bakimz). 

Anksiyete  
Modafinil anksiyetenin ba§lamasi veya klittile§mesi ile ili§kilidir. Major anksiyetesi olan hastalar 

modafinil ile tedaviyi uzman bir tinitede 
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intiharla iliskili davramOar 

Modafinil ile tedavi edilen hastalarda intiharla ili§kili davram§lar (intihar diisiinceleri ve intihara 

te§ebbils gibi) bildirilmi§tir. Modafinil ile tedavi Oren hastalar, intiharla ili§kili davramOann ortaya 

cikmasi veya kotille§mesi acisindan dikkatlice gozlenmelidir. Eger modafinil ile ili§kili intiharla 

iliskili semptomlar geli§irse tedavi kesilmelidir. 

Psikotik veya manik semptomlar 

Modafinil, psikotik ye manik (haltisinasyon, deltizyon, ajitasyon ye mania) semptomlann ba§lamasi 

ye kotillemesi ile ili§kilidir. Modafinil ile tedavi goren hastalar psikotik ye manik semptomlann 

ortaya cikmasi veya kiitille§mesi acisindan dikkatlice gozlenmelidir. Eger manik veya psikotik 

semptomlar olu§ursa, modafinil'in kesilmesi gerekebilir. 

Bipolar hastaliklar 
Olasi kamik/manik epizodlar nedeniyle, ko-morbid bipolar hastahgi olan ki§ilerde modafinil 

kullanihrken dikkat edilmelidir. 

Saldirgan ye dti§manca davrarnOar 

Modafinil ile tedavi, saldirgan ye di4manca davratu§lann ba0amasi veya kotille§mesine neden 

olabilir. Modafinil ile tedavi Oren hastalar agresif veya dil§manca davram§lann ortaya cikmasi 

veya kottile§mesi yoniinden dikkatlice gozlenmelidir. Eger semptomlar olu§ursa, modafinil'in 

kesilmesi gerekebilir. 

Kardiovaskiller riskier 
Modafinil tedavisine ba§lamadan once Ulm hastalarda EKG onerilir. Modafinil tedavi olarak 

dii§tintilmeden Once, anormal bulgulan olan hastalar uzman tarafindan degerlendirilmeli ye tedavi 

almalichr. 

Modafinil alan hastalarda kan basinci ye kalp luzi duzenli takip edilmelidir. Modafinil, aritmi veya 

ortadan §iddetliye hipertansiyon geliwn hastalarda kesilmeli ve durumu yeterince degerlendirilene 

kadar tedaviye yeniden ba0anmamalichr. 

Sol ventrikill hipertrofisi veya kor pulmonale hikayesi olan hastalar ve MSS uyancilan ile ili§kili 

iskemik EKG deg4iklikleri, gogils agnsi, aritmi veya mitral kapak prolapsuun diger belirgin klinik 

tablolanni geli§tirmi§ hastalarda modafinil kullamlmasi onerilmez. 

Uykusuzluk 
Modafinil uyanik kalmayi tetiklediginden, uykusuzluk belirtileri durumunda dikkat edilmelidir. 
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Uyku dilzeni idamesi 
Modafinil'in iyi uyku duzeni ye uykuyu saglama amaciyla kullamlamayacagr hastaya 

bildirilmelidir. Iyi uyku dilzeninin saglanmasi icin basamaklar, kafein alm= degerlendirilmesini 

icerir. 

Steroid kontraseptif kullanan hastalar 
cocuk dogurma potansiyeli olan cinsel yonden aktif kadinlarda modafinil almadan once bir 

kontraseptif program olusturulmalichr. Modafinil ile birlikte kuliamidiginda steroid kontraseptiflerin 

etkililigi azalabilir, modafinil tedavisi sirasmda ye tedavinin sona ermesinden iki ay sonrasina kadar 

alternatif ya da eslik eden kontrasepsiyon yontemleri onerilir (4.5. Diger tibbi tirtinlerle etkilesimler 

ye diger etkilesim sekillerine balcimz). 

Bagimhhk, yanks kullanim, suiistimal edilmesi 

Modafinil ile calismalar bagimhhk potansiyeli gosterdiginden, uzun donem kullamm ile olasi 

bagimhhk potansiyeli tamamen ea arch edilemeyebilir. 
Bagnnhlik yapan madde, ilac veya alkol kullaninn hikayesi olan hastalarda modafinil uygulamast 

dikkatli 

Laktoz intoleransi 
Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp laktoz yetmezligi ya da glukoz-galalctoz malabsorpsiyon 

problemi olan hastalann bu Ham kullanmamalan gerekir. 

4.5. 	Diger tibbi iiriinler ile etkileOmler ye diger etkile§im sekilleri 

Modafinil CYP3A4/5 aktivitesini indiikleyerek kendi metabolizmasmi artrabilir ama bu etki orta 

derecede olup, anlamli klinik sonuclara neden °imam olasi degildir. 

Antikonvalsanlar: 
Karbamazepin ye fenobarbital gibi CYP aktivitesini gticlii bir sekilde uyaran ilaclarla birlikte 

kullamlchgmda, modafinil'in plazma diizeyi azalabilmektedir. CYP2C9 baskilanmasi ye modafinil 

ile CYP2C19'un olasi inhibisyonu nedeniyle, modafinil ile beraber kullanildiginda fenitoin klerensi 

azalabilir. Hasta fenitoin toksisite belirtileri ydniinden izlenmelidir ye modafinil ile tedavinin 

baslangicr veya tedavinin kesilmesi Ozerine fenitoin plazma dilzeylerinin telcrarlanan olciimleri 

uygun olabilir. 

Steroidal kontraseptifler: 
Steroidal kontraseptiflerin etkililigi, modafinil ile CYP3A4/5 incliiksiyonundan dolayi bozulabilir. 

Modafinil ile tedavi Oren hastalarda alternatif veya ilave korunma metotlannin kullanimi onerilir. 

Modafinil ile tedavinin sona ermesinden 2 ay sonrasina kadar bu metotlann yeterli olarak 

uygularnnasi gerekecektir. 
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Antidepressanlar: 
Pek cok trisiklik antidepresan ye selektif serotonin geri ahm inhibitorleri (SSRI) buy& olciide 

CYP2D6 ile metabolize olur. CYP2D6 enzimi eksik olan hastalarda (or; beyaz irk popillasyonunun 

yaklapk olarak %10'u) CYP2C19 daha 8nemli olur. Modafinil CYP2C19'u inhibe edebileceginden, 

bu gibi hastalarda antidepresanlann dusuk dozlan gerekli olabilir. 

Antikoagfilanlar: 
CYP2C9'un modafinil tarafindan olasi baskilanmasi nedeniyle, modafinil ile birlikte 

kullamldiklannda varfarin klerensi azalabilir. Modafinil dozajmm deg4tirilmesini takiben ye 

modafinil tedavisine ba§ladiktan sonraki ilk 2 ay boyunca diizenli olarak protrombin zamanlan 

gozlenmelidir. 

Diger tibbi urunier: 
Diazepam, propranolol ye omeprazol gibi CYP2C19 metabolizmasiyla btiyiik olciide metabolize 

olan ilaclar, modafinil ile beraber uygulandignida bu ilaclann klerensi azalabilir ye dozlannm 

azaltilmasi gerekebilir. Ilaveten, insan hepatositlerinde CYP1A2, CYP2B6 ye CYP3A4/5 

aktivitelerinin in vitro indilksiyonu gozlenm4tir ye bu in vivo olarak da olu§abileceginden, bu 

enzimlerle metabolize olan ilaclann kan diizeyleri azalabilir, sonuc olarak bu ilaclann terapotik 

etkililiklerinde azalma gorillebilir. Klinik etkile§im cah§malan, en btiyiik etkilerin ozellikle 

gastrointestinal kanalda b4ica CYP3A enzimleri ile anlamh presistemik eliminasyona ugrayan 

CYP3A4/5 substratlan tizerine oldugunu gostermi§tir. Bu ilaclara ornek olarak siklosporin, HIV-

proteaz inhibitorleri, buspiron, triazolam, midazolam ye kalsiyum kanal blokorleri ile statinlerin 

cogu verilebilir. Bildirilen bir vakada, modafinil'in ba§lanmasiyla birlikte siklosporin alan bir 

hastada siklosporin konsantrasyonunda %50 azalma gozlemni§tir. 

4.6. 	Gebelik ye laktasyon 
Genel taysiye 
Gebelik kategorisi C'dir. 

cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadmlar / Dogum Kontrolii (Kontrasepsiyon) 

Hayvanlar Uzerinde yapilan 	cah§malar, gebelik/ve-veya/embriyonal/fetal gel4im/ve- 

veya/dogum/ve-veya/dogum sonrasi geli§im iizerindeki etkiler bakimmdan yetersizdir (5.3. Klinik 

Oncesi guvenlilik verilerine balm -11z). Insanlara y8nelik potansiyel risk bilinmemektedir. 

MODIWAKE gerekli olmadikca gebelik doneminde kullarnlmamahchr. 

Modafinil'in hamilelik sirasmda veya etkili kontrasepsiyon kullanilmadigi siirece gebe kalma 

potansiyeli olan kadmlarda kullanimi taysiye edilmez. Modafinil ile birlikte kullamldiklannda oral 

kontraseptiflerin etkileri azalabilir, kontrasepsiyonun alternatif ilave metotlan gereklidir (4.5. Diger 

tibbi tirLinlerle etkilqimler ye diger etkilqim baknuz). 
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Gebelik dtinemi 
MODIWAKE'in gebe kadmlarda kullammma iliskin yeterli veri mevcut degildir. 

Laktasyon donemi 
Farmakodinamik / hayvanlarda toksikolojik veriler, modafinil / metabolitlerinin stifle atilunnu 

gosterm4tir (detaylar icin BoHim 5.3'e baktruz). 

MODIWAKE emzirme doneminde kullamlmamalichr. 

Creme yetenegi / Fertilite 
Hayvanlar tizerinde yapilan ara§tirmalar tireme toksisitesinin bulundugunu gosterm4tir (5.3. Klinik 

oncesi giivenlilik verilerine baktruz). 

Fertilite itzerine herhangi bir veri yoktur. 

	

4.7. 	Arac ye makine kullannm tizerindeki etkiler 
Her ne kadar modafinil'in fonksiyonlarda bozulma yaratabilecek bir etkisi gortilmemi§ olsa da; 

merkezi sinir sistemini etkileyen her Hag muhakeme, dt4tinme veya motor becerilerde degi§iklige 

neden olabilir. Hastalara, MODIWAKE tedavisi strasmda arac veya makine kullarum 

kabiliyetlerinin etkilenmediginden emin olana kadar dikkatli olmalan onerilmelidir. Bularuk gorme 

ve sersemlik gibi istenmeyen etkiler stir4 yetenegini etkileyebilir (4.8. istenmeyen etkilere 

bakuuz). 

	

4.8. 	istenmeyen etkiler 
Magiclaki yan etkiler klinik calt§malarda ve/veya pazarlama sonrasi deneyimlerde bildirilmi§tir. 

Modafinil kullanan 1561 hastayi kapsayan klinik cal4malarda, tedavi ile ili§kili oldugu dtigintilen 

yan etkiler §u sikhk derecesine gore a§agida simflandinlmOr: 

cok yaygm (>1 /10); yaygm (>1/100 ila <1/10); yaygm olmayan (?1/1.000 ila <1/100); seyrek 

(?1/10.000 ila <1/1.000), cok seyrek (< 1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin 

edilemiyor). 
En cok bildirilen yan etki hastalann yalda§lk %21'ini etkileyen bas agnsidir. Bu genellikle doza 

bagimli ye hafif ya da orta siddette olup, birkac giin icerisinde kaybolmaktadir. 

Enfeksiyonlar ye enfestasyonlar 
Yaygin olmayan: Farenjit, sintizit 

Kan ye lenf sistemi hastahklan 
Yaygin olmayan: Eozinofili, lokopeni 
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Bagivkhk sistemi hastahklan 
Yaygin olmayan: Minor alerjik reaksiyonlar (Or. saman nezlesi belirtileri) 

Bilinmiyor: Anjiyoodem; iirtiker (kurde§en); ate§, ka§inti, lenfoadenopati ve e§ zamanh diger organ 

tutulumlari ile kendini gosteren a§in duyarlilik reaksiyonlari; anafilaksi 

Metabolizma ye beslenme hastahklari 
Yaygin: i§tah azalmasi 
Yaygin olmayan: Hiperkolesterolemi, hiperglisemi, §eker hastahgi, i§tah arti§i 

Psikiyatrik hastahklar 
Yaygin: Sinirlilik, uykusuzluk, anksiyete, depresyon, anormal di.I§Onceler, konfuzyon, iritabilite 

Yaygm olmayan: Uyku bozuklugu, duygusal degi§kenlik, cinsel istekte azalma, saldirganhk, 

depersonalizasyon (kendi ki§iligini yitirme), ki§ilik bozuklugu, anormal ruyalar, ajitasyon, 

agresyon, intihar 	psikomotor hiperaktivitesi 

Seyrek: Haliisinasyonlar, mani, psikoz 

Bilinmiyor: Deltizyon 

Sinir sistemi hastahklan 
cok yaygin: Ba§ agnsi 

Yaygin: Sersemlik, uyku hali, parestezi 
Yaygin olmayan: Diskinezi, hipertoni, hiperkinezi, amnezi, migren, titreme, vertigo, merkezi sinir 

sistemi uyanlmasi, hipoestezi, koordinasyon bozuklugu, hareket bozuklugu, konugna bozuklugu, 

tat duyusunda bozulma 

Goz hastahklan 
Yaygin: Gormede bulaniklik 
Yaygin olmayan: Anormal gorme, gozde kuruluk 

Kardiyak hastahklar 
Yaygin: Ta§ikardi, carpinti 

Yaygin olmayan: Ekstrasistoller, aritmi, bradikardi 

Vaskiiler hastahklar 
Yaygin: Vazodilatasyon 

Yaygin olmayan: Hipertansiyon, hipotansiyon 

Solunum, gogiis bozukluklari ye mediastinal hastahklar 
Yaygin olmayan: Dispne, okstiriikte arti§, astim, epistaksi, rinit 
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Gastrointestinal hastahklar 
Yaygin: Kann agnsi, bulanti, agizda kuruluk, diyare, sindirim guclugu, kabizhk 

Yaygm olmayan: Gaz, reflu, kusma, disfaji, glossit, agiz ulserleri 

Den ye deri alb doku hastahldan 
Yaygin olmayan: Terleme, &Runt% akne, kapnti 
Bilinmiyor: Eritema Multiforme, Stevens-Johnson Sendromu, Toksik Epidermal Nekroliz ye 

Eozinofili ve Sistemik Semptomlarla Seyreden ilac Doktintiisil Sendromunu (DRESS) iceren ciddi 

den reaksiyonlan 

Kas-iskelet bozukluldan, bag doku ye kemik hastaliklan 
Yaygin olmayan: Silt agnsi, boyun agnsi, miyalji, miyasteni, bacak kramplan, artralji, segirme 

Btibrek ye idrar hastabklan 
Yaygm olmayan: Anormal idrar, sik idrara cikma 

Ureme sistemi ye meme hastaliklan 
Yaygm olmayan: Menstrifel bozukluk 

Genel bozukluklar ye uygulama btilgesine 	hastahklar 
Yaygm: Asteni, gogifs agnsi 

Yaygm olmayan: Periferal odem, susama AraOirmalar 
Yaygm: Anormal karaciger fonksiyon testleri, alkalen fosfataz ve gama glutamil transferazda doza 

bagli arti§lar 
Yaygm olmayan: Anormal EKG, kilo artist, kilo azalmasi 

Silpheli advers reaksiyonlann raporlanmasi  

Ruhsatlandirma sonrasi 	ilac advers reaksiyonlannin raporlanmasi bilytik onem twmaktadir. 

Raporlama yapilmasi, Ham yarar/risk dengesinin surekli olarak izlenmesine olanak saglar. Saglik 

meslegi mensuplanmn herhangi bir supheli advers reaksiyonu Ttirkiye Farmakovijilans Merkezi 

(TUFAM)'ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr ; e-posta; tufam@titck.gov.tr ; tel: 0 800 

314 00 08; faks: 0 312 218 35 99). 

4.9. 	Doz apnii ye tedavisi 
Modafinilin, tek ba*ma veya diger ilaclarla birlikte, assn dozda kullanilmasi ile oliim meydana 

Tek ba§ma veya diger ilaclarla birlikte modafinil assn dozda kullanildiginda cogunlukla 

e*lik eden semptomlar unlarchr: uykusuzluk; konfilzyon, ajitasyon, anksiyete, eksitasyon, 

haliisinasyon, desoriyantasyon, huzursuzluk gibi santral sinir sitemi semptomlan; bulanti, diyare 
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gibi sindirim sistemi degisiklikleri ye tasikardi, bradikardi, hipertansiyon ye gligas agnsi gibi 

kardiyovaskiiler sistem 

Tedavisi 
Kusturmaya tesvik etme veya gastrik lava] dusunulmelidir. Hastamn semptomlan giderilene kadar, 

hastaneye yatirma ve psikomotor durumun gozetimi; kardiyovaskiller izleme veya gozetim 

onerilmektedir. 

5. FARMAKOLOJIK OZELLEKLER 

5.1. 	Farmakodinamik ozellikler 
Farmakoterapotik grup: Psikoanaleptikler, santral etkili sempatomimetikler 

ATC kodu: NO6BA07 
Modafinil insanlar dahil pek cok canlida uyanik kalmayi tetikler. Modafinil'in uyamkhgi saglayici 

mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. 

modellerde, modafinil uyku/uyaniklik durumlannin dilzenlenmesinde yer alan 

reseptorlerle zayif veya ihmal edilebilir derecede etkilesir (or; adenozin, benzodiazepin, dopamin, 

GABA, histamin, melatonin, norepinefrin, oreksin ve serotonin). Modafinil aym zamanda, tirozin 

hidroksilaz, fosfodiesteraz II-VI, nitrik oksit sentetaz, glutamik asit dekarboksilaz MAO-A veya B, 

katekol-O-metiltransferaz, adenilil siklaz aktivitelerini inhibe etmez. Modafinil dopamin reseptor 

agonisti olarak direkt etkili degilken, in vitro ye in vivo veriler modafinil'in dopamin tasiyicilanna 

baglandigim ye dopamin geri ahmmi inhibe ettigini gostermistir. Modafinil'in uyamkhgi artinci 

etkileri D1 /D2 reseptor antagonistleriyle antagonize edilir ye bu, modafinil'in indirekt agonist 

aktiviteye sahip oldugunu gosterir. 

Modafinil direkt ai-adrenoseptor agonisti olarak goriinmez. Fakat modafinil norepinefrin 

tasiyicilanna baglamr ye norepinefrin geri ahmmi inhibe eder; ancak bu etkilesmeler dopamin 

tasiyicilanyla gorillen etkilerden daha zayiftir. Her ne kadar modafinil ile indiiklenmis uyamk 

kalma ai-adrenoseptor antagonisti olan prazosinle azaltilsa da, a-adrenoseptOr agonistlerine yamt 

veren diger tayin sistemlerinde (Or; vas deferens) modafinil inaktiftir. 

Klinik-disi modellerde, metilfenidat ye amfetaminin uyanikligi artinci exit dozlan beyin icinde 

noronal aktivasyonu artinrken, klasik psikomotor stimulanlann aksine modafinil uyanlma, uyku, 

uyaniklik, dikkat regiilasyonuna etki eden beyin bolgelerini agirhkh olarak etkiler. 

Insanlarda, modafinil dozla iliskili olarak uyanik kalma siiresini, duzeyini ye giln icindeki 

uyamkhgi artinr ve/veya iyilestirir. Modafinil uygulamasi, uyanikligi sardiirme yeteneginin objektif 

olciimlerinde iyilesme ye artan uyamkligin gostergesi olarak elektrofizyolojik degisikliklere neden 

olur. 
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Stirekli pozitif hava yollan basmci (CPAP) ile tedaviye karin gtin icinde asin uyku egilimi 

gosteren obstrtiktif uyku apnesi (OSA) olan hastalarda modafinilin etkililigi, kisa donem randomize 

kontrollti klinik cali§malarda caliWini§tir. Her ne kadar, uyamk kalmada istatistiksel olarak anlamli 

iyile§me kaydedildiyse de, modafinil'e yanit orani ye etkinin btlytikltigii objektif olctimlerle 

degerlendirildiginde, azdir ye tedavi goren hastalann kticiik bir alt poptilasyonu ile smirhdir. Bunun 

wginda, bilinen gilvenlilik profili nedeniyle, gortilen yarar risklere gore daha agar basmaktadir. 

5.2. 	Farmakokinetik ozellilder 

Genel ozellikler 
Modafinil, rasemik bir bilesiktir ye enantiyomerleri farkh farmakokinetiklere sahiptir. Yeti§kin 

insanlarda R-izomeri'nin eliminasyon yanlanma omit (tin), S-izomerinin yanlanma omnintin tic 

katidir. 

Emilim:  
Modafinil uygulandiktan yakla.,ik iki-dort saat sonra pik plazma konsantrasyonuna eri§erek iyi 

absorbe olur. Modafinil'in genel biyoyararlammi uzerine yiyeceklerin bir etkisi yoktur; ancak 

yiyeceklerle beraber alinirsa absorbsiyon (t..) yaklapk olarak bir saat gecikir. 

Dagilim:  
Modafinil ba§ta albumin olmak iizere plazma proteinlerine orta derecede baglanir (yakla§ik olarak 

%60) ye kuvvetli baglanan ilaclarla zayif bir etkilqim riski vardir. 

Biyotransformasyon:  
Modafinil karaciger tarafindan metabolize edilir. Esas metabolit olan modafinil asit (dozun %40- 

50'si ) farmakolojik etkiye sahip degildir. 

Eliminasyon:  
Modafinil ye metabolitlerinin, ufak bir kismi degivnemi§ olarak (dozun <%10'u) b4ica 

bobreklerden atihr. coklu dozlardan sonra modafinil'in efektif eliminasyon yanlanma omit 

yaklapk 15 saattir. 

Dogrusallik / dogrusal olmayan durum:  
Modafinil farmakokinetik ozellikleri lineerdir ye zamana baglidir. Sistemik maruziyet, 200-600 mg 

doz arahgi ilzerinde orantili bir dozda artar. 

Hastalardaki karakteristik ozellikler 
Bobrek yetmezligi:  
$iddetli kronik bobrek yetmezligi (20 mL/dakikaya kadar kreatinin klerensi), 200 mg olarak 

uygulanan modafinil'in farmakokinetigini anlamli olarak etkilemez, ama modafinil aside maruziyet 
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9 kat artar. Bobrek yetmezligi olan hastalarda gtivenli ye etkili dozu tayin etmek icin yeterli bilgi 

mevcut degildir. 

Karaciger yetmezligi:  
Sirozlu hastalarda modafinil'in oral klerensi yaklasik olarak %60 azahr ve saglikli bireylerdeki 

degerlere kiyaslandiginda kararh durum konsantrasyonu iki katma cikar. Modafinil dozu siddetli 

karaciger yetmezligi olan hastalarda yanya 

Geriyatrik poptilasyon:  
Yash hastalarda modafinil kullanimi iizerine smith veri mevcuttur. Artan sistemik maruziyet ye 

&silk klerens potansiyeli nedeniyle, 65 yasin iizerindeki hastalara gtinftik 100 mg kullanimi 

onerilir. 

Pediyatrik poptilasyon:  
6-7 yasindaki hastalar icin, tahmini yanlanma omit yaklasik 7 saattir ye yetiskinlerdeki yanlanma 

omit degerlerine ulasincaya kadar (yaklasik olarak 15 saat) yasla beraber artar. Karsilastinlabilir 

dozlann uygulanmasim takiben karsilastinlabilir maruziyetle sonuclanan klerensteki bu farkhhk, 

daha genc hastalann daha dilsilk kilosu ye daha kucuk boyutlan ile kismen dengelenir. Kan 

dolasimmdaki metabolitlerden bin olan modafinil siilfonun daha yiiksek konsantrasyonlan, 

yetiskinlere kiyasla cocuklar ye adelosanlarda mevcuttur. 

have olarak cocuk ye adelosanlara tekrarlanan dozlann uygulanmasim takiben, yaklasik olarak 6. 

Haftada plato degeriyle sistemik maruziyette zamana bagh bir azalma gozlenir. Kararh duruma 

modafinil'in farmakokinetik ozellikleri 1 yil kadar uygulamanin surdurulmesiyle 

degisiklik gostermez. 

5.3. 	Klinik oncesi giivenlilik verileri 
Tek ye tekrarlanan doz toksisite calismalan hayvanlarda ozel bir toksik etki aciga cikarmamistir. 

Modafinir in karsinojenik veya mutajenik oldugu dtistinillmemektedir. 

Sican ye taysanlarda yapilan iireme toksisite calismalan klinik olarak ilgili maruziyetlerde; maternal 

toksisite yoklugunda, olu dogumlarda artmis bazi karntlar (sadece sicanlar), embiyo-fetal letalite 

(peri-implantasyon kaybi ye rezorbsiyonlar), iskelet bozukluklannda (kemiklesmede gecikme ve 

kaburga sayisinda degisiklikler) artmis bir insidans gostermistir. Maksimum onerilen insan dozuna 

esdeger sistemik maruziyetlerde teratojenik potansiyel kamtlar yoktur ye fertilite tizerine etki 

yoktur. 
Creme toksisite calismalan; fettistin bilyilmesi veya gelismesi, ne hayatta kalma tizerine ne de 

teratojenik etkiler veya fertilite ilzerine etkiler gostermemistir. 
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Genel toksikoloji, &eine ye karsinojenite calismalarinda gercek plazma duzeylerine dayanan, 

modafinil'e hayvanlann maruziyeti insanlarda beklenenlere benzer veya daha azdi. Bu durum pre-

klinik calismalarda belirtilen metabolik oto-induksiyonun sonucudur. Ancak, genel toksikoloji, 

&eine ye karsinojenite calismalarinda modafinile mg/kg doz bazinda hayvan maruziyeti, insanlarda 

benzer sekilde hesaplandiginda beklenilen maruziyetten daha 
Sicanlardaki peri-post-natal calismasinda, siitteld modafinil konsantrasyonu plazmaya g8re yaklasik 

11.5 kat daha yiiksekti. 

6. FARMASOTIK OZELLI1CLER 

	

6.1. 	Yardimci maddelerin listesi 
Krospovidon 

Prejelatinize Nisasta 

Mikrolcristalize Seliiloz 

Povidon 

Saflastinlmis su 

Laktoz monohidrat 

Kolloidal anhidr silika 

Talk 

Magnezyum stearat (bitkisel kaynakh) 

	

6.2. 	Gecimsizlikler 
MODIWAKE diger tibbi iirunlerle birlikte alinirken dikkat edilmelidir (4.5. Diger tibbi &tinier ile 

etkilesimler ye diger eticilesim sekillerine bakimz). 

	

6.3. 	Raf timrii 
36 ay 

	

6.4. 	Saklamaya yiinelik tizel tedbirler 
MODIWAKE tablet, 25°C'nin altindalci oda sicakliginda, orijinal ambalaji icinde saklanmandir. 

Asin isi, isik ye nemden korunmandir. 

Bu urun ve/veya ambalaji herhangi bir bozukluk iceriyorsa 

	

6.5. 	Ambalajin niteligi ye icerigi 
PVC-Aclar blisterlerde 30 tablet, kullanma talimati ile birlikte karton kutuda bulunur. 

	

6.6. 	Beseri tibbi iirunden arta kalan maddelerin imhasi ye diger tizel iinlemler 

Ozel bir gereklilik yoktur. 
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7. RUHSAT SAHIB! 
GENERICA iLAC SAN. VE  TIC. A.S. 

Dikilitas Mah. Yildiz Posta Cad. 48/4 

34349-Esentepe-ISTANBUL 

Tel: 0 212 376 65 00 

Faks: 0 212 213 53 24 

8. RUHSAT NUMARASI 
230/41 

9. ILK RUHSAT TARIIII/RUHSAT YENILEME TARIHI 

Ilk ruhsat tarihi: 25.03.2011 

Ruhsat yenileme tarihi: - 

10. KUB'UN YENILENME TARIHI 
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