
KrsA ORON nLcisi

r. nrgnni rrnni 0ntrN0x.q,Dr

tltac@ 400 mg film kaph tablet

2. KALlTarir vE KANTiT^q,rir niLrgiu

Etkin medde:
Her film kaph tablet 400 mg etodolak igerir.

Yardmcr maddeler:
Laktoz monohidrat 277.200 mg
Sodyum niWsta glikolat 13.320 mg

Yardrmcr maddeler igin 6.1.'e bakrnz.

3. FARMAS6TiX FORM

Film kaph tablet
Ten renkli, bir yiizfi gentikli, oblong film kaph tablet

4. KLTMK Ozrcr,r,ixr,rn

4.1. Terap6tik endikasyonlar

Osteoartit, romatoid arfrit ve ankilozan spondilit belirti ve bulgulanrun tedavisi ile akut gut
arhiti, akut kas iskelet sistemi aSnlan, post-operatif a[n ve dismenore tedavisinde endikedir.

4.2.Pozoloii ve uygulama gekli

Pozoloji/uygulama s*h[r ve sfiresi:
Difer NSAI ilaglarda oldu[u gibi, etodolak ile baglangrg tedavisine hastanrn cevabr
gddemlendikten sonra, doz ve srkhk hekimin Onerisi ve her bir hastarun gereksinimlerine
g6re ayarlanmahdrr.

Eriqkin dozu, a00 mg/gUn, iki egit doza hilerek ya da tek doz olarak almabilir.

Uygulama gekli:
Oral yoldan uygulamr. Tercihen yemeklerle birlikte yaMyemeklerden sonra ahnmahdrr.

Ozel poptlasyonlare ihtkin ek bilgiler:
B6brek yetmezliEi:
Hafif ve orta giddette bdbrek yetnezliSi bulunan hastalarda yaprlan gahgmalarda ftreatinin
klerensi 37-88 ml/dak.) toplam ve serbest etodolak metabolizmasrnda anlamh fark
gOriilmemigtir. Hemodiyaliz uygulanan hastalarda ba[lanmamrg fraksiyon %o 50 datra fazla
oldu[undan, toplam etodolak klerensinde % 50 artrq g6r0lmtiq, serbest etodolak klerensi
de[igmemigtir. Bu da etodolak metabolizmasrnda proteine ba$anmamn dnemini g6sterir.
Etodolak diyalizle viicuttan uzaklagtrnl amaz.
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Iturecifer yetmezli$:
Kompanse karaci[er sirozu bulunan hastalarda toplam ve serbest etodolak metabolizmasr
de[igmemigtir. Bu hasta grubunda genelde doz ayarlamasr gerekli olmamakla beraber,
etodolak klerensi karaciler fonksiyonuna bagmhdn ve giddetli karaci[er yetmezligi bulunan
hastalarda doz azaltrlabilir.

Pediyatrik popilasyon:
Etodolak etkinlik ve gtivenlilik bakrmrndan pediyatrik hastalarda de[erlendirilmemigtir, bu
nedenle gocuklarda kullanrmr <inerilmez.

Geriyatrik popfilasyon:
Yaqh hastal arda doz ayan gerekmemektedir.

Yagh hastalarda advers reaksiyonlann g6rtilme riski yiiksektir.

En diigiik etkin dozu, semptomlan kontrol igin gereken en krsa stirede kullanarak istenmeyen
etkiler en aza indirilebilir. NSAii tedavisi srasmda gastointestinal kanama riski agrsrndan
hastalar yakrndan izlenmelidir.

4.3. Kontrendikasyonlar

TILAC, etodolaka veya tabletin igerdi[i herhangi bir maddeye kargr aqrn duyarh oldugu
bilinen hastalarda kontendikedir.

TiLAC, olast ga1l,;az reaksiyonlanndan dolayr aspiri& ya da di[er non-steroidal
antiinflamatuvar ilaglar ile tedavi srasrnda alerjik reaksiyonlar geligen hastalarda ya da akut
astlm, rinit, iirtiker gegmigi olan hastalarda kullamlmamahdr.

Ayncq datra dnceki NSAI ilaglarla tedavi ile ilgiti gastointestinal kanama veya perforasyon
gegmigi bulunan hastalarda kullamlmamahdn.

TILAC, ciddi kalp yetnezli$i olan hastalardq by-pass ve kalp ameliyatrndan hemen 6nce
veya sonra kullamlmamahdr.

Etodolak aynca aktif peptik tilseri olanlarda veya peptik iilser hastah[r gegmigi olan
hastalarda (di$er non-steroidal antiinflamatuvar ilaqlann sebep oldu[u gastrointestinal
hemoraji de dahil) kontendikedir.

Gebeli[in son fiimestinde kontrendikedir.

4.4. Gelkullenm uyanlan ve Onlemleri

Uyanlar:
Kardiyovashiiler trombotik etkiler :
Birgok COX-2 selektif ve nonselektif non-steroidal antiinflamatuvar (NSAD ilaglar ile 3 yrla
varan siireler ile yaprlan klinik gahgmalarda fatal olabilen ciddi kardiyovaskiiler tombotik
olaylar, miyokard infarktiiso ve felg riskinin yiiksek oldupu goriitmiigflir. COX-2 selektif olan
ve olmayan ttim NSAI ilaglarda benzer bir risk bulunabilir. Kardiyovask0ler hastah[r oldugu
bilinen ya da kardiyovaskiiler hastahk bakrmrndan risk fakt6rii bulwran hastalarda, risk datra
ytiksek olabilir. NSAI ilag tedavisi uygulanan hastalarda, potansiyel bir advers
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kardiyovasktiler etki riskini minimuma indirmek igin etkili en dttgiik doz, mgmkgn olan en
krsa stireyle kullamlmahdrr. Daha 0nce kardiyovaskiiler semptomlar g6riilnediyse bile,
hastalar ve doktorlar bu tiir olaylann meydana gelmesi konuslnda iikkatli omarar..
Hastalara ciddi kardiyovaskiiler olaylann belirti ne/veya semptomlan ve meydana gelmesi
durumunda ne yapmalan gerekti$ konulannda bilgi verilmetidii.

NSAI ilaqlann kullanrmryla artan ciddi kardiyovasktiler tombotik olaylar meydana gelme
riskini, egzamanh kullamlan aspirinin a:zrhn1i konusunda tutarh kamflar yott* Aspiin ilebir NSAI ilacrn egzamanh kullamlmasr .iddi gastrointestinal etti riskini ,r1,,,' @kz.Gastrointestinal etkiler).

Kgry_nl arter by-pass ameliyatrndan sonraki ilk 10-14 gtin iginde aln tedavisi igin COy^-2
selektif NSAI ilaqlann kullamldr[r iki btiyiik, kontrollo ftirit gArg.ilu miyokard infarktiisii
ve felg; insidansrmn arttr[r gtiriilmiigtiir Okz. b6liim 4.3. Kontrendii.asyorilar).

Hipertaruiyon:

PE.t NSAI ilaglar gibi TiLAC'ta, hipertansiyon olugmasrna ya da 6nceden var olan
hipertansiyonun kottileWryline yol agabilir ve bu dunrm- kardiyovaskiiler olay insidansrrun
artnasma sebep olabilir. Tiyazid yu dlkry11 diiireti[i kullanan hastalar NSAi ilagilaldrg;
Tamart, bu ilaglara cevaplar bozulabilir. TiLAC'ta datril, tiim NSA1 ilaglar hipertansiyonl-u
hastalarda dikkatli bir gekilde kullamlmahdr. Kan basmcr, NSAI ila.g tedavlsinin
baglangrcrnda ve tedavi boyunca yakrndan izlenmelidir.

Konjestif kalp yetmezligive ddem:
NSAI ilag kullanan bazr hastalarda srvr retansiyonu ve 6dem g6riilmtgtiir. TILAC srvr
retansiyonu ya Mkalp yefinedili bulunan hastalarda dikkatli tcuttammArar.

Gastrointestinol etkiler - Ulserasyon, kanama ve perforasyon riski:
Non-steroidal antiinflamatuvar (NSAI) ilaglarla tiaavi olan hastalarda, tedavinin herhangi bir
dOneminde ve herhangi bir uyancr semptom gtirtilmeksizin; mide, irr" barsak ,"yu -kulrn

barsakta enflamasyon, kanama, tilserasyon ya da perforasyon geklinde, 6ltimle
sonuglanabilecek ciddi gastointestinal advers etkilere sebep olabitir. NSAiiUg tuttanrmr ite
ciddi tist gashointestinal gikayetleri olan beg hastadan sadece biri semptomatiktir. Nsnilf"c
kullammr ile iligkili ciddi iist gastrointestinal sistem tilserleri, btytik kanamalar ya da
perforasyonlann 3-6 ay tedavi goren hastalarda yaklasrk o/o l,by yrl 6Javi g6r"doa" ise yo
2-4 oramnda olugtu[u gdsteritnigtir. Bu e$ilimler kuliamm stiresinin rzemasl ile devarn eder
ve tedavi kiirti srastr,rda, ciddi gashointestinal advers etki olugma ihtimali artar. Bununla
beraber, krsa sttreli tedavide bile risk vardr.

NSAI ilaglar iilser hastalrE, Vu da gastrointestinal kanama hikayesi bulunan hastalarda gok
dikkatli kullamlmahdr. Peptik iilser hastah[r ve/veya gastrointestinal kanama hikayesi
bulunan ve NSAI ilaglar kullanan hastalarda g*hoirioti;l kanama otugma riski, bu risk
faktorlerinden higbiri bulunmayan hastalara oranla l0 kattan fazlafur. NSAI ilaglann
uygulandr[r hastalarda; egzamanh oral kortikosteroid ya daantikoagiilan kullanrmr, NSai ihg
tedavisinin uzun siireli olmasr, sigara ahqkanft[r, alkol kullanmiileri yagta olma ve g"*i
saEttk durumunun \6tti glmasr, gastrointestinal kanama riskini artr; diger faktorlerdir.
Spontan fatal gastrointestinal olaylann btiytik bir boltimt, yash ya da g"rri sa[1k durumu
ryzuk hastalarda gtiriilmektedir; bu nedenle bu popiilasyonun tedavisinde 6zellikle dikkatli
olmak gerekir.
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NSAI ilag tedavisi uygulanan hastalarda gastrointestinal advers etki potansiyeli riskini
minimurna indirmek iqln, etkili en dtrqtik doz, mtimkiin olan en krsa stireyie uygulanmald'.
NSAI ilag tedavisi srasrnda hastalar ri doktort.r gastrointestinal ulserasyon ve kanarna belirti
vc semptomlan igin dikkatli olmah ve ciddi gastrointestinal advers etti iUptresi varsa, heme,lr
ilave de[erlendirme ve tedaviye baElanmalidrr. Bu, ciddi bir gastrointestinal advers etki
9tt"+, kalkrncayS kadar, NSAI ilag tedavisinin durdurul*a".iig"*r"lidir. yitksek riskli
hastalar igin NSAI ilaqlan igermeyen alternatif tedaviler diigiiniilmelidir.

Renol etkiler:
NSAI ilaglann uzun stireli kullanrmr, renal papiller nekroz ya &di[er renal patolojilere yol
agmaktadrr. Renal prostaglandinlerin, bdbre[in perftizyonunu saglamada kompensafuar rol
oynadrklan hastalarda da renal toksisite gozlenir. Bu hastalara NSAI bir ilacrn uygulanmasr,
prostaglandin iiretiminde ve renal kan akrmrnda belirgin renal dekompansasyona yol agacak
derecede doza ba$r azalmaya neden olabilir. Bu ttir bir risk AtrnaaH irastatar; bobrek
fonksiyon boz*lu[u, kall yetnezlipi, karaci[er fonksiyon bozuklugu olanlar, diiiretik ve
ADE inhibitOrii kullananlar ve yagh hastalardrr. NSAI itrg t"durisiiin sonlandrnlmasr ile
genelde tedavi Oncesi duruma geri ddniiltir.

ilerlemis babrek hastalgt :
Kontrollii klinik gahgmalard4 etodolakrn ilerlemig b6brek hastal[r bul,nan hastalarda
kullammr konusunda- higbir bilgi yoktur. Bu sebeple, ilerlemig bo6'rek t*t trg, bulunan
hastalarda etodolak ile tedavi dnerilmez. Eper etodolik tedavisine baglanmasr gerekiyorsa,
hastamn bdbrek fonksiyonunun yakrndan izlenmesi Onerilir.

Anafi I ald o id r e a ks iy o nl ar :
Di{el NSAI ilaglarla oldu[u gibi daha 6nce etodolak kullanmamrg hastalarda da anafilaktoid
reaksiyonlar g6riilebilir. Etodolak; aspirin triadr (aspirin veya Ogo NSAI ilaglarla astm,
iirtiker yadabenzeri gekilde alerjik reaksiyonlar) gd.'r'ilrnii$ hastalara verilmemelidir.

Daha ziyade brongiyal asfin4 vazomotor 
1rnr-t 

ug burun polipozisi bulunan hastalarda aspirin
veya diSer NSAI ilaglann ahnmasr ile ciddi, fatal olabilecek ironkospazm ortuvugrkabilir. Bugibi hastalarda fatal reaksiyonlar bildirilmigtir (Bkz. Kontrendikasyonlar ;;'Ori;;.-:
onceden mevcut astm). Boyle vakalarda acil yardrm yuprtrnara,r.

Deri reaksiyonlart:
Etodolak da dahil olmak iLzere tiim NSAI ilaqlar eksfoliatif dermatit, Stevens-Johnson
sendromu (sJS) ve toksik epidermal nekroliz (IEI.D gibi fatal olabilen ciddi deri advers
olaylanna neden olabilir. Bu ciddi olaylar higbir-Gtirti vermeden ."yA-u gelebilir.
Hastalara ciddi deri reaksiyonlanrun belirti ve semptomlan bildirilmeli ve deri aomiturti iuda a$rn duyarhh[rn herhangi baqka bir belirtisinde ilacrn durdunrlmasr gere]ti$
sOylenmelidir.

Gebelik:
Ductus arteriosusun erken kapanmasma yol aqacagrndan, etodolakrn gebeliSin geg
d6nemlerinde kullamlmasr Onerilmez.

Her bir film kaph tablet 277.200 mg laktoz monohidrat igerir. Nadir kalrtrmsal galaktoz
intoleransr, Lapp laktoz yetrnezli$ ya da glikoz-galaktoz malabsorpsiyon problemi olan
hastalann bu ilacr kullanmamalan gerekir.
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Onlemler:
Genel:
Etodolak, kortikosteroid yerine ya M kortikosteroid tedavisinin yetersizli$nde kullamlmaz.
Kortikosteroidlerin aniden drudurulmasr hastah[rn alevlenmesinl yol ugu'titir. Uzun stireli
kortikosteroid tedavisi uygulanmakta olal hastalarda, kortikosteroid tedavisinin
durdurulmasma karar verilmigse, tedavinin idameli olarak azaltrlmasr gerekir.

Etodolak'rn (ateg ve) enflamasyon azaltrlmasrndaki farmakolojik aktivitesi, bu diagnostik
belirtilerin varsayrlan non-infeksiylz, agth durumlann kompliiasyonlanmn izlenmesindeki
faydasrru azaltabilir.

Hepatik etkiler:
NSAi ilag kullanan hastalann %o li'e yakrn bir bolituniinde bir veya daln fazta karaciEer
fonksiyon testi de[erinde srmrda artrglar olabilir ve klinik galgmalaria NSAI ifaq uygul;;
h^rulry" yaklryrk Yo l'rnde dikkate de[er ALT ve AST artrglan (normalin ost srunmn
yaklalk iig katr veya daha fazta) bildirilmigtir. Laboratuvar bulgulanndaki bu de[igmeler
lt_gteyetitir, de$igmeden kalabilir, ya da tedavinin devam etnesiie ragnen gegici-oiabilir.
NSAI ilaglann kullammr ile nadiren sanlft ve fatal fulminan hepatit, i'araci[er nekrozu ve
karaci$er yetnezli[i (bazrlan fatal sonuglanan) grbi ciddi karacigei reaksiyonlan
bildiriLnigtir.

Etodolak tedavisi uygulanrken karaci[er fonlsiyon bozuklu[u semptom ve/veya belirtileri
gOrtilen ya da karacifer testleri anormal olan hastalar datra gid'aeui hepatik reaksiyon olugma
kamtr igin deperlendirilmelidir. Eper karaci$er hastah[r ile uyumlu ttinit belirti ve bulgular
mgVdana gelirse ya da sistemik belirtiler gortiltirse (dOkiinfii, eozinofili gibi), etoiolak
tedavisi durdurulmahdrr.

Hematolojik etkiler:
Etodolak veya di[er NSAI ilaglan kullanan hastalarda bazen anemi gdriilmektedir. Bunun
nedeni; stvt retansiyonu, glzliyada genig gastrointestinal kan kaybr vey-a eritropoiez iizerinde
tam olarak tammlanmamrg bir etki olabilir. Etodolakrn da datril oldugu NsAi'ilaghr;*r"
siireli olarak kullanan hastalarda aneminin herhangi bir belirti vJya bulgusu g6,riiliirse,
hemoglobin ya dahematokrit de[erleri Olgiilmelidir.

NSAI ilaglar hombosit agregasyonunu inhibe eder ve bu ajanlann bazr hastalarda kanama

-tu*:i"i uzattr[r g6rtilmiigtilr. Aspirinin aksine, tombosit fonksiyonu iizerindeki etkileri
kantitatif olarak daha az, datra krsa siireli ve reversibldir. Etodotat teaavisi uygulanan ve
tombosit fonksiyonundaki de$igikliklerin olumsuz etkileri bulgnan hastalar Giagitl*yonbozuklu$u bulunan yadaantikoagiilan uygulanan hastalar gibD dikkatle izlenmelidir.

Onceden mevcut osttm:
Asfimh hastalarda aspirine-duyarlt asttm bulunabilir. Aspirine duyarl astrmr olan hastalarda
aspirin kullammr, fatal olabilen ciddi bronkospazma yol agmaktadr. Bu tiir hastalarda aspirinve diSer NSAI ilaqlar arasrnda bronkospazmn da dahil oldugu gi* realrtivite
bildirildiEinden etodolak kullamlmamah ve dnceden astrmr oldugu [in""n hastalarda da
dikkatli olunmahdrr.

Hastalm igin bilgi
Etodolak, di[er NSAl-ilaglar gibi, miyokard infarktiisti ya Mfelg gibi ciddi kardiyovasktiler
yan etkilere neden olabilir ve bunlar hastanede yafina ri hutt" oliiri ite sonuglanabilir. Ciddi
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kardiyovasktiler olaf-lq uyancl semptomlar olmadan meydana gelebilirse de, hastalar g6Eiis
a$rs1 nefes darh$r, halsizlik, konugmada pelteklik gibi belirti v:e semptomlara dikkat etneli
ve bt'nlara berz:er herhangi bir belirti ya h r"mpto- gdriirlerse tibbi yardrm almald*.
Hastalara bu izlemenin 6nemi vurgulanmahdr (Bkz. Uyanlar - Kardiyovaskiiler trombotik
etkiler).

Bu srruftaki di[er ilaqlar gibi etod.glak da ratratsrzhsa ve nadiren, hastanede yatnayr
gerektirebilen ve haua Oldtirticii olabilen gastrointestinal tilser ve kanama gibi ciidi yan
etkilere neden olabilir.

Ciddi gastointestinal sistem iilserasyon ve kanamasl, uyancl semptomlar bulunmadan da
meydana gelebildi$ igin, doktorlar kronik tedavi ,ygulrrr* hastalan tilserasyon ve
kanamarun belirti ve bulgulanna dikkat etneleri tonusunAa uyarmah ve epigasnik a[n,
dispepsi, melena v9 lrematemezi igeren herhangi bir belirti y; da semptom bakrmrndan
izlemeli ve onlara da bu izlemenin Onemini bildirmelidirler (Bkz. Uyanlar- Gasfointestinal
etkiler - Ulserasyon, kanama ve perforasyon riski).

Etodolak, di[er NSAI ilaglar gibi, eksfoliatif dermatit, Stevens Johnson sendromu ve toksik
epidermal nekroliz giti hastanede yatnayr gerektiren ve hatta oliimciil olabilen, deride ciddiyan etkilere neden olabilir. Ciddi deri reaksiyonlan uyan otnadan meydana gelebilirse de,
hastalar deride ddkiintii ve veziktil, ateg ya a kagrnma gibi di[er aroauy*trhk belirti ve
semptomlanna dikkat etneli ve herhangi bir belirti ya da semptom g6rtirlerse trbbi yardrm
almahdu. Hastalarda herhangi tip bir d0kiintii meydana gelirse ilac, f,"-.r, durdurmalan ve
miimkiin oldugunca gabuk doktorranna damgmalan sdyleimelidir.

Hastalara, agrklanamayan kilo artrgr ya Modem belirti ve semptomlanm hemen doktorlanna
bildirmeleri sdylenmelidir.

Hastalara heptatotoksisitenin uyancr belirti ve semptomlan konusunda bilgi verilmelidir
(orneEin; bulanh, yorgunluk hali, letarji, prurit, sanhk, sa! tist kadranda auyartrt* ve gip
benz-eri sendrom). E[er bunlar meydana-gelirse, hastalara tedaviyi durdurup hemen tibbi
yardrm almalan sOylenmelidir.

Hastalara, bir anafilaktgld reaksiyon meydana gelirse (ornegin; solunum gugliiEu, ytu ya da
brr,gazda gigme) acil ubbi yardrm armalan da sOylenmelidir <gk . uyanlar)I '

Etodolak, di[er NSAI ilaglar gibi, hamileli$n son evrelerinde ahnmamahdrr; giinkii duktus
arteriozusun erken kapanmasrna neden olacaktr.

Laboratwar testleri
Ciddi gastrointestinal-sistem tilserasyonlan ve kanamasl uyan semptomlan olnadan meydana
gelebilece[inden, dgktorlar gastrointestinal kanama belirti ve semptomlanru izlemelidir.
Diler NSAI itaqtarda oldu$u gibi, anemi belirti ve bulgulan bakrmrndan uzun silreli etodolak
tedavisi uygulanan hastalann tam kan sayrml ve kimyasal profili periyodik olarak kontol
edilmelidir.

E$er karaciler hastah[rru gdsteren klinik belirti ve bulgular ortaya grkar veya sistemik
beliniler (eozinofili, gokiintii gibi) gtiriiliirse ve eger ariormal karacijer testliri saptamr,
bunlar devam eder ya da kOtiilegirse, etodolak durdurulmahdr.

6lts

t,



tJ

T[LAC'rn her dozu I mmol (23 mg)'den daha az sodyum ihtiva eder; dozu nedeniyle
herhangi bir uyan gerekmemektedir.

4.5. Diter trbbi trflnler ile etkilegimler ve di[er etkilegim gekitteri

ADE-inhibitdrleri: Qahpmalarda NSAI ilaglann ADE-inhibitorlerinin antihipertansif etkilerini
azaltabilece[i gosterilmigtir. NsAi ilaglar ile ADE-inhibitorlerinin eg 

-zamanh 
verildi[i

hastalarda bu etkilegim 96z iiniinde tutulmahdrr.

Aspirin: Etodolak aspirin ile birlikte uygulandr[rnda proteine ba[lanmas t ^zahr,ancak serbest
etodolak klerensi de[igmez. Bu etkilegmenin klinik an]amr bilinmemektedir. Yine de, difer
NSAI ilaglar ile oldupu gibi, etodolak ile aspirinin eg zamanh uygulanmasl, yil etkilerdeki
artl$ potansiyeli nedeniyle, genelde dnerilmemektedir.

Furosemid: Klinik gahgmalarda ve pazarlama sonrasr gdzlemlerde etodolakrnbazrhastalarda
furosemid ve tiazidlerin natritiretik etkilerini azaltaAilece[i goriilmti$tiir. Bu etkiye renal
prostaglandin sentezi inhibisyonunun neden oldu[u dihtintilmti$ttir. NSAI ilaglar ile
egzamanh tedavi suasmda hastq bdbrek yetnezli[i belirtileri ve diUretik etkilili[ini saptamak
igin dikkatle izlenmelidir.

Litlrum: NSAI ilaglar, plazrn lityum dtizeylerinde artrg ve renal lityum klerensinde du$W
meydana getirmigtir. Ortalama minimum lityum konsantrasyonttYo tiartmrg ve renal klerens
yaklalrk % 20 diigmtigtiir. Bu etkiye, renal prostaglandin sentezinin NSA[ itugtrr tarafindan
inhibisyonunun neden oldu['u dtigiintilmektedir. Bu nedenle, NSA1 ilaglar ile lityum
egzamanh uygulamnca bireyler lityum toksisitesi belirtileri igin dikkatle izlenmelidir.

Metotreksar: NSAI ilaglann, tavgan bObrek dilimlerinde metotreksat birikimini kompetitif
gekilde inhibe ettikleri kaydedilmiqtir. Bu da metofieksat toksisitesini artrabileceklerini
dtiqiindtirEr. NSAI ilaglann metoteksat ile egzamanh kullammrnda dikkatli olmak gerekir.

Varfarin: Varfarin ile NSAI ilaglann gastrointestinal kanama tizerindeki etkileri sinerjiktir;
gdyle ki, bu her iki ilacr birlikte kullananlarda ciddi gastrointestinal kanama riski, her iki ilaci
ayn ayn kullananlara oranla daha y0ksektir.

Kudiyak glikositler: NSAI ilaqlar kalp yetnezligini giddeflendirebilir, GFR'yi azaltabilir ve
plazma glikozid seviyelerini y0kseltebilirler.

siWosporinler: siklosporin ile iligkili nefrotoksisite anabilir.

Fenilbutazon ve probenesid: Fenilbutazon ve probenesid etodolakrn yan etki riskini
artrabilirler.

Antitrombosit ajanlar (Orn., varfarin, heparin) ve segici serotonin geri alm inhibitOrleri
(SSRi'ler) (0m., fluoksefin/; Gastrointestinal kanama ris-kini artrabilirler.

Kortikosteroidler : Gastrointestinal kanama riskini artrrabilirler.

Tabolimus: NSAI ilaqlar takrolimusla kullamldr[rnda mutrtemelen nefrotoksisite riskini
artmr.
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Zidowdin: NSAI ilaglar zidovudinle birlikte kullamldrgnda hematolojik toksisire riskini
arhnr.

Mifepristou NSAI ifaelar, mifepriston kullamldrktan 8-12 gtn sonrasrna kadar etkinli[i
azalabilece[inden kullamlmamahdr.

Kinolon antibiyotiHer; Hayvan gahgmalannda, NSAI ilaglar kinolon antibiyotiklerle birlikte
kullamldrklannda konviilsiyon riskinin arttr$r saptanmrgtr. Bu nedenle, NSAI ilaglar ve
kinolon antibiyotikleri birlikte kullananlarda konviilsiyon riski artmgtrr.

ilag/laboratuvar testi etkile Smeleri
Etodolak uygulanan hastalann idrannda etodolakrn fenolik metabolitleri bulundugundan,
iiriner biliriibin (iirobilin) igin yalancr pozitif reaksiyon g6rtilebilir. idrarda keton cisimlerini
tayin etnek igin kullamlan diagnostik 'dip-stick' metodrl etodolak uygulanan bazr hastalarda
yalancr-pozitif verilere neden olmugtur. Genelde bu fenomen, ninil ytinden anlaml baqka
olaylara neden olmamrg ve dozile ba[lantrh bulunmamrqtrr.

Etodolak tedavisi serum tirik asit dtizeylerinde hafif bir diigtige neden olmugtur. Klinik
gahgmalarda etodolak tedavisi uygulanan (600 mg-1000 mg/giin) artritli hastalarda 4 haftalft
tedaviden sonra ortalama l'2 mgldL diigiigler gdriilmtigtiir-Bundan sonra bu dtizeyler I yrla
varan tedavi siireleri boyunca stabil kalmrgtr.

OzeI popfilasyonlara ilbkin ek bitgihp
Geriyatrik popiilasyon: ilacrn glivenlilik ve etkinli[i igin yaprlan klinik gahgmalarda yagl
ve geng gruplar arasrnda fark giizlenmemigtir. Farmakokinetik gahgmalard4 etodolak
yanlanma 6mrti ve proteine ba$lanmasrnda yaga ba$r fark saptanmamrdo r. bidenen ilag
birikiminde de[igiklik olmamrgfir. Bu nedenle yaghlarda dozayarlamaya ierek yoktur.

Pediyatrik popfiIasyon: 18 yagrn altrndaki gocuklard4 etodolak igin giivenlilik ve etkinlik
gahgmalan yaprlmadr[r igin, bu ilacrn gocuklarda kullammr Onerilmez.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tevsiye
Gebelik Kategorisi: C'dir (Gebeligin 3. Trimesterinde D'dir).

konik non-steroirtal antiinflarnatuvar tedavi alan hastalarda, beklenmeyen kanam4 iilser ve
p!{orasVon gibi ciddi gastrointestinal toksik etkiler g6rtilebilir. Gastointestinal kanarna
belirtisi gOruldugi an acil olarak etodolak kullammr kesitmerair.

9o.* do$rme potansiyeli bulunan kedmlar/DoEum kontrolll (Kontrasepsiyon)
Qocuk dopurma potansiyeli olan kadrnlarda tedavi stiresince etkili d;gfu, kontolu
uygulamasr dnerilir.

Gebelik d0nemi
Hayvanlar iizerinde yaprlan gahgmalar, gebelik velveya embriyoneyfetal geliqim ve/veya
do$um velveya dopum sonrasr geligim iizerindeki etkiier bakrmrndan yeteriizdir. insad;
ydnelik potansiyel risk bilinmemektedir. TILAC, gebelik doneminde kullarulmamahdr.
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Hamile kadrnlarda yaprlmrg yeterli ya da iyi kontollu gahgmalar mevcut deSildir. Etodolak
hamilelik srasmda ancak potansiyel yarafl fetus iizerine olan pot nsiyel risklerinden fazla ise
kullamlmahdr. NSAI ilaglar do$um ve duktus arteriozustrn kup*.*, y6niinden insanlarda
fetusun kardiyovaskiller sistemi tizerinde bilinen etkilerinden dolayr, hamileli[in son
timesterinde kullamlmamahdr.

Etodolak ile srganlar_da yaprlan gaftgmalard4 prostaglandin sentezini inhibe ettigi bilinen difer
ilaqlarla oldu[u gibi; distosi, dogumun gecikmCsi ve ya$ayan yawu sayisrnda ,r"l^
gOrillmiigtiir- Etodolakrn hamile kadrnlarda do[um tizerindeiri LtiAUiUifinmemektedir.

Lektasyon Ddnemi
Etodolakrn insan stittine gegip gegmedi[i bilinmemektedir. Birgok ilag insan siitiine
gegti[inden ve etodolakrn emzirilen yeni do[anlarda ciddi yan 

"tLi 
potansiyeli

bulundu$undan, ilacrn anne igin 6nemi g0z iintinde bulundunrlarak emzirmeyi 
-veya 

iiacr
dtrdurma arasrnda bir karar verilmelidir.

Ureme yetenefiAertilite
Etodolak 16 mg/kg (94 mgh*) oral dozlara kadff erkek ve digi srganlarda iireme bozuklu[una
neden olmamrgtr. Bununla beraber, 8 mg/kg grubunda dollenmij yumurta implantasyoninau
azalmaolmugtur.

4.7. Arugve makine kullanrmr iizerindeki etkileri

Etodolak bag donmesi, sersemlik hissi, yorgrrnluk ve gd,rmede anormalliklere sebep olabilir.
Hastalar arag ve makine kullanmadan 6nce, bu ilacrn etkilerine karqr dikkatli olmalan
konusunda uyanlmahdrr.

4.t. istenmeyen etkiler

Rapor edilen istenmeyen etkiler a$aErdaki srkhk derecesine g6re listelenrnigtir.
Qok yaygrn (> 1/10); yaygm (> l/100, < l/10); yaygm olmayan (> r/1000, < l/r00); seyrek ()
l/10.000, < 1/1000); gok seyrek (< l/10.000), bil-inmiyor litaeti verilerjen harekefle tahmin
edilemiyor).

Ken ve lenf sistemi hastal*Ien
Yaygn olmsyan: Ekimoz, anemi, trombositopeni, kanama zamamnda arfig, agraniilositoz,
hemolitik anemi, lOkopeni, n0tropeni, pansitopeni

Mctebolizmr ve beslenme hastahklan
Yrygn olmayan: Odem, senrm kreatininde artrg, datra 6nce kontol altmda olan diyabetik
hastada hiperglisemi, wcut kilosunda deEigiklik, tad alma bozuklupu

Sinir sistemi hastahklan
Yrygn: Asteni/yorgunluk, bag d6nmesi, depresyon, sinirlilik
Yaygn olmayan: Uykusuzluk, somnolans, parestezi, konftizyon

Gdz hastahklan
Yaygn: Bulamk gOrme
Ycygn olmayan: Fotofobi, gegici g6rme bozuklu[ta konjunktivit
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Kulak ve ig kulak hastahklan
Yaygn: Kulak gmlamasr
Yaygn olmryan: Sa[rhk

Kerdiyak hastahklar
Yaygn olmayan: Hipertansiyon, konjestif kalp yefinezli[i, yiiz krzarmasr, garprnfi, senkop,
vaskiilit (nekrotize ve alerjik dahil), aritniler, miyokard ingr[tur.," serebrovaskiilo oluy

Solunum, gdffis bozukluklarr ye mediastinal hastahklar
Yaygn olmayan: Astrm, eozinofili ile pulmoner infiltasyon, brongit, dispne, farenjit, rinit,
sintizit

Gastrointestinel hastahklar
Yaygn: Dispepsi, kann a{pst, diyare, flatulans, bulantr, konstipasyon, gasrit, melena, kusma
Yaygn olmayan: Susama, a[rz kurulugu, tilseratif stomatit, i*i"f.ril".,*tu"yon, duodenit,
kanamah ya da kanamasrz peptik tilser velveya perforasyon, barsak tilr"r yon , pankreatit,
striktiir yadakardiyospazm ile birlikte veya tek basrna tizlf4it, kotit

Hepatobiliyer hastahklar
Yaygn olmayan: Karaci[er enzimlerinde yiiksetme, kolestatik hepati! hepatit, kolestatik
sanhk, sanhk, karaci[er yetnezli$i, karaci[er nekrozu

Deri ve deri altr doku hastal*Ian
Yaygn : Kaqrnfi , d6kiintai
Yoygn olmoyan: Anjiyoddem, terleme, tirtiker, vezikobiilkiz dolcintti, purpura ile kutantiz
vask0lit, Stevens-Johnson sendromu, toksik epidermal nekroliz, 

-"rit"." 
multiforme,

hiperpigmentasyon, alopesi, mak0lopaptiler ddktinfti, fotosensitivite, deri soyulmasr

Bdbrek ve idrar hastahklan
Yaygtn: Distiri, srk idrar
Yaygtn olmayan: BUN'da ytikselme, bobrek yetnezli[i, bobrek bozuklu[u, renal papiller
nelrroz, sistit, hematiiri, renal kalkiil, interstisiyel nefrit, ut"*"tu kanama dtizinsizlikleri

Genel bozukluklar ve uygulama bdrgesine iligkin hastahklan
Yaygn: Titreme ve ateg
Yq*n olmryan: Aterjik reaksiyorl anafilaktildanafilaktoid reaksiyonlar (pk datril),
infeksiyon, bag a[nsr

Ruhsatland[ma sonrasl gtipheli ilag advers reaksiyonlanmn raporlanmasr buyiik 6nem
ta$maldadn. Raporlama yaprlmast, ilacm yarar/risk dengesinin ri'r"tti olarak izlenmesine
glanak *E!*. SaSl* mesleli mensuplanmn herhangi bir-gupheli advers realcsiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildirmeleri gerekmeltedir (www.tirck eov.tr; e-
posta: tufam@titck.eov.tr; tel: 0 900 314 00 0g; fhks: 0 itzztg3s 99).

4.9.Doz a$rmr ve tedavisi

Semptomlar
AkutNSAi ilag doz agrmrndan sonraki semptomlar genelde letarji, uyku hali, bulanh, kusma
ve epigastrik aEn ile srmrhdrr ve go[unlukla destek tJdavi ile dtizelir.
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Gastrointestinal kanama gdriilebilir ve ytiksek miktarda ibuprofen ya da mefenarnik aside
ba[h doz aqrmrndan sonra koma ortaya grkmrgtr. Hipertansiyon, akut bobrek yetmezli[i ve
solunum depresyonu da g6riilebilir, fakat gok nadirdir. NSAI ilaglann terafutit
uygulamalanndan sonra anafilaktoid realsiyonlar bildirilmi$tir ve doz agrmrndan sonra da
ortaya grkabilir.

Terap6tik Onlemler
Bir NSAI ilaqla doz agrmrndan sonra hastalara semptomatik ve destekleyici tedavi
uygulanmahdr.

Spesifik bir antidot yoktur.

ilacrn ahnmasrndan sonraki 4 saat iginde semptomlann ortayaglkhEr hastalarda veya biiytik
miktarlardaki doz agrmlanndan (normal dozun 5-10 tut ) 

- hemen sonra ba$ak
dekontaminasyonu endike olabilir. Bu, emezis ve/veya bir ozmotik katartik ile aktif k6mtir
(erigkinlerde 60-100 g, gocuklarda t-z gkg yoluyla yaprlmahdr.

Etodolak ytiksek oranda proteine baslandrsrndan, zorlu diiirez, idrann alkalinizasyonu,
hemodiyali z ya dahemoperfiizyon biiytik olasrhkla yararh olmayacakhr.

5. FARMAKOLOJiK oZnr,r,ixr,nn

5. 1. Farmakodinamik dzellikler

Famakoterapdtik grup: Antiinflamatuar ve antiromatik iiriinler (Non-steroid yaprllar) -
Asetik asit tiirevleri ve benzerleri
ATC kodu: M0IAB08

Etodolak, hayvan modellerinde antiinflamatuar, analjezik ve antipiretik etkiler g6steren bir
non-steroidal antiinflamatuvar (NSAI) ilagtr. Di[er NSAI ilaglaria oldu[u gibi, etodolakrn
etki mekanianasr da kesin olarak bilinmemektedir, fakat prostaglaniin'biyosentezinin
inhibisyonu ile iligkili olduSu diigiintilmektedir.

EJodolak, R O ve S (+) etodolakrn rasemik bir kangrmrdr. DiEer NSAI ilaglar gibi, bu ilacrn
da hayvanlarda S (+) formunun biyolojik yonden aktif ota"gu *pt-.rgt.. Her iki
e'nantiomer de stabildir ve in vivo ortamda R C) enantiomlri S (+) enantiomerine
d0n0gmemektedir.

Tek doz 200-400 mg etodolak uygulamasrndan Yz saatsonra analjezi sa[lanrmg ve maksimum
etki l-2 saat iginde ofiayagrkmrghr. Analjezik etki genelde 4-6 saatdevim emigtir.

5.2. Famekokinetik dzellikler

GenelOzellikler
Etodolakrn farmakokinetig' 267 normal birey, 44 yaqh hasta (> 65 ya$), b6brek yetmezli$
bulunan 19 hasta ftreatinin klerens 37-88 mlldak), hemodiyati, 

-"ygut-* 
9 hasta ile

kompanse karaci[er sirozu bulunan l0 hastada de[erlendiritmi$tfu.

Oral yoldan uygulanan etodolakrn kineti$i, birinci derece absorbsiyonu olan iki kompartmanl
model ile en iyi gekilde tammlanmaktadrr.
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Etodolak ile fenitoin, glibiirid, firosemid ya M hidroklorottyazid egzamanl uygulandr$rnda
farmakokinetik etkilegme gdrtilmez.

Emilim:
Etodolak iyi absorbe edilir ve soliisyon formiilasyonu ile kargrlaqtrnldrgnd4 200 mg
kapstitiin rOlatif biyoyararlammr %100'diir. Kiifle denge gahgmalanLr* A111Aig-au da, tablel
ya da kapstil formtilasyonundan etodolakrn sistemik yarartrtrg en az %80'dir: Etodolak oral
uygulamadan sonra anlamh derecede ilk gegig metabolizmasrna u{pamaz. Tek doz 200 - 600
mg uygulamadan sonra ortalama (+ I SS) doruk plaana konsanf,asyonlan yaklaqrk l4+4 -
37+9 lQglml arasrndadu ve bu diizeye 80 + 30 dakika iginde erigilir. 12 saatte bir 600 mg
dozlara kadar EAA (plazma konsantasyonu-zaman egrisi altrndaki alan) ile doz arasrndaki
iliqki lineer dzellilctedir.

12 saatte bir 400 mg dozlara kadar total ve serbest etodolakrn zirve konsanfrasyonlan
uygulanan doz ile orantdtdr, fakat 600 mg dozun uygulanmasrndan sonra ulagrlan- doruk
konsantrasyonu, daha dtigtik dozlaradayamlarak on gtiriilinden yaklagrk %20 dahayiiksektir.

Toblo I. Etodolak kararh durum
Farmakokinetik parametreler

Terminal yan 6mrti (t

Ortalama + SS
>%80
47 + 16mLlsaat/kg
362 + 129 mLkg
0.71* 0.50 saat
7.3 + 4.0 saat

Oral absorpsiyon miktan (biyoyararlarum) (F)
Oral doz klerens (CLIF)
Kararh durum hacmi (V*/F)
Da[rlrm yan 6mrti (t1pla)

L

Etodolak yemekten toTa uygulandr$rnda absorbsiyon derccesi deSigmez. Bununla beraber,
Ftin ahmr erigilen doruk konsantrasyonunu yaklaqrk yanya 

-k;da. 
azal:glr ve donrk

konsantrasyona kadar olan siirel de 1.4-3.g saat artrnr. 
-

Etodolak bir antasit ile eqzamanh uygulandl$nda absorbsiyon derecesi etkilenmez. Ancak
ulaqrlan doruk plazna konsantrasyonu yaklagik % 15-20 autr augtit ttir. Ziieye kadar olan
siire iizerinde ise d,lgiilebilen bir etki gOrtilmemigtir.

DaErhm:
Etodolakrn kararh dlrym sanal plazma da$rhm hacmi yaklayk 0.362 L/kg,dr. Terap6tik doz
srrurlan iginde etodolak, > yo 99 oranda plaanaproteinlerine ba[1dp. Seibest fraksiyon < %l'dir ve bu oran aragtrnlan doz srrurlannda toplarn etodolak tonsairtasyon*d* ba$rmsrzd*.

Proteine ba$lanma - insanUraa bildirilen terapdtik dozlardaki donrk senrm
konsantasyonlanrun kullamldr$ in vitro gahgmalardan elde edilen verilerde etodolakrn
serbest fraksiyonunun asetaminofen, ibuprofen, indometaziq naproksen, piroksikam,

-klor-nlogamid, 
glipizid, glibiirid, fenitoin ve probenesid t *fi"d* anlamh derecede

de$ gtirilmedi gi g0rtilm$ttir.

Bi)rotransformasyon:
Etodolak karaci$erde yo[un gekilde metabolize edilir. Etodolak ve metabolitlerinin baghca
atrlrm yolu ise renal eliminasyondur. dnerilen dozlardan sonra elde edilen etodolak plaana
diizeyleri bireyler arasrnda gok farkhdr.
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Eliminasyon:
Oral dozdan sonra etodolakrn ortalama plazma klerensi 47 (+ 16) ml/saat/kg ve terminal
metabolizma yan 6mrti 7.3 (+ 4.0) saattir. Uygulanan dozun yaklayk o/o 72,si idrarda
aqagdaki qekilde bulunur (uygulanan dozun ytizdesi olarak belirtilmigtir):

o etodolak, degiqmemig
r etodolak, glukuronid
o hidroksillenmig metabolitler (6-,7- ve 8-OH)
o hidroksillenmig metabolit glukuronidleri
o tanrmlanrnamlg metabolitler

Fegesle itah dozun Yo l6'sntroluqturmugtur.

Hastalardaki karakteristik dzellikler

%l
%13
%5
%20
%33

Yash hastalar: Klinik gahgmalarda etodglakrn klerensi yagh hastalarda (> 65 yal) yaklagrk %
15 daha dti$iik bulunmuqtur. Bu gahgmalarda etodolakrn yan 6mrti ya da prctiine baflanmasr
Yttu9: vaga ba[h bir deEiqiklik bulunmadrg gi,riilmii$ ve bekienen ilag birikiminde de
deligiklik olmamtgtr. Farmakokinetik ozelliklei eJas ahnaiguaa, yaghlardajenelde doz ayan
gerekmez. Bununla beraber yaqhlarda viicut boyutuna gore doz uyrn g"r#.bilir; gtinkti bu
hastalar antiprostaglandin etkilere geng hastalardan datratuyarl otaUitir.-

BQbrek yetmezliEi; 
-Hufif ve orta giddette bdbrek yetnezli[i bulunan hastalarda yaprlan

gahgmalarda (kreatinin klerensi 37-88 mlldak.) toplam ve serbest etodolak metabolizmasrnda
Tldt fark g0rtilmg-i*it. Hemodiyaliz uygulanan hastalarda baglanmamri fraksiyon % 50
!}ha fazla oldu$undan, toplam etodolak klJrensinde % 50 urt g g'or',il-ii$,Lrbest etodolak
klerensi de$igmemigtir. Bu da etodolak metabolizmasrnda protJirr. b"Ei;,*r-r" 6nemini
g6sterir. Etodolak diyalizle Wcuttan uzaklagtrnl araz.

KaraciEer yetnezliEi: Kompanse karaci[er sirozu bulunan hastalarda toplarn ve serbest
etodolak metabolizmasr de[igmemigtir. Bu hasta grubunda genelde doz uf*1u-*, gerekli
olmamakla beraber, etodolak klerensi karaciler fonksiyonuna bafrmhdrr u.iida"Ui ULcigeryetnedigi bulunan hastalarda doz azattrlabilir.

53. Klinik dncesi gilvenlilik verileri

NSAI ilrylara baflr-zehirlenmeler, primer olarak gasfrointestinal boz*Iuklar ve hernorajiyle
ve b0brek bozukluklanyla kendini gtisterir.

Etodolakrn farmakoloji! ye loksikolojik Ozellikleri il bilinmektedir. Etodolakrn karsinojenik
ve mutajenik potansiyeli bulunmamaktadrr. Embriyojenik veya teratdenik etkileri ae yotct,r.
Ancak 2'14 mglkggttn alan srganlarda uzuv geliqiminae izole de[igiklikler mlydana
gelmiqtir.

IGrsinojenez, Mutajenez ve Ureme Bozukluklan
faretere 2yive srganlara 18 ay stireyle 15 mg/kg/grin (srasryla 45 ve 89 mgtt*)veya datra
dthuk oral dozlarda uygulanan etodolakrn tarsi"o3enit etkisi g6riilmemigf,r. Etodolak S.
typhimurium ve fare lenfoma hiicreleri ile yaprlan in vitro testler ve bir in vivo fare
milcron0kleus testinde mutajenik bulunmamrgtr. Orror-ta beraber, in vitro insan periferik
lenfosit testinden elde edilen verilere gdre, etodolak uygulanmig ktilttirlerde (5b - 2OO
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mcg/ml) negatif kontrollere oranla (% 2.0) gap sayrsrnda (dislokasyon bulunmayan
kromatidlerde boyanmamrg b6lge % 3.0 - 5.3) artrg bulundu$u; kontoller ile aktif ilag
uygulflom$ gruplar arasrnda baqka bir fark bulunmadrgr bildirihnigtir. Etodolak 16 mg/rgea
mdm') oral dozlara kadar erkek ve digi srganlarda iireme bozuklu[una neden otmamrqtr.
Bunnnla beraber, 8 mdkg grubunda ddllenmig yumurta implantasyonunda azalnaolmugtur.

6. X'ARMASoTiX oZnr,r,ira,rn

6.1. Yardmcl maddelerin listesi

I-aktoz monohidrat
Mikrokristalin seltiloz
Sodyum nigasta glikolat
PVP K.3O
Kolloidal silikon dioksit
Magnezyum stearat
Hidroksipropilmetil seltiloz
Siyatr demir oksit
San demir oksit
Methocel El5/Krrmrzr demir oksit
Titanyum dioksit
Polietilen glikol

62. Gegimsizlikler

Herhangi bir gegimsizlik bildirihnemiytir.

63. Raf 6mr[

36 ay

6.4. Saklamaya ydnelik 6zel tedbirler

25oc'nin alundaki oda srcakhErnda saklayrmz.

6.5. Ambaleim niteli[i ve igerifi

Karton kutud4 10, 14 ve28 film tablet igeren PVC-AI blister ambalajlarda, kullanma talimatr
ile birlikte sunulmaktadr.

6.6. Begeri hbbi flrfinden arta kalan maddelerin imhasr ve di[er 6zel6nlemler

Kullamlmamrg olan tlrlinler ya da atrk materyaller "Trbbi Ahk Kontrolti Y6netneli[i" ve*Ambdaj ve Ambalaj Atrklan Kontrol Y6netmeligi" ne uygun olarak imha edilmelidir.
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7. RT,'HSAT SAHiBi

BILfi\,I lreq sAN. ve tic. A.g.
Kaptanpaqa Matr. Zincirlikuyu Cad. No:184
344/;0 Beyoplu-ISTANBUL
Tel: +90 Ql2) 365 15 00
Faks: +90 (212)2762919

8. RUHSAT NUMARASI

220t9

9. RT'HSAT TARIIIi,RI'HSAT YENILEME TARiIil

ilk rutrsat tarihi: 21.07.2009
Ruhsat yenileme tarihi :

To. rfrg'ON YENiLENIUE TARiIil
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