
KISA URUN BiLGiSi 

I. BE~ERi TIBBi URUNUN ADI 

DYMiSTA Burun Spreyi 

2. KALiTATiF VE KANTiTATiF BiLE~iM 

Etkin madde: 
Bir sprey piiskiirmesi (0.14 g), 13 7 mikrogram azelastin hidrokloriir (125 mikrogram 
azelastine e~deger) ve 50 mikrogram flutikazon propiyonat i9erir. 

Y ard1mc1 maddeler: 
Bir sprey plisklirmesi (0.14 g). 0.014 mg benzalkonyum kloriir iverir. 

Yard1mc1 maddelerin tam listesi i9in boliim 6.1 'e bakm1z. 

3. FARMASOTiK FORM 

Burun spreyi, siispansiyon. 

Beyaz, homojen siispansiyon. 

4. KLiNiK OZELLiKLER 

4.1 Terapotik endikasyonlar 

DYMiSTA, orta ila ~iddetli mevsimsel ve pereniyal alerjik rm1t semptomlarmm 
giderilmesinde, intranazal antihistaminik veya glukokortikoid monoterapisinin yeterli 
olmad 1gmm dii~iiniildiigii durumlarda endikedir. 

4.2 Pozoloji ve uygulama ~ekli 

Pozoloji/uygulama s1khg1 ve siiresi: 
Tam bir terapotik fayda ivin diizenli kullamlmahdir. 

Goze temasmdan ka91mlmahdir. 

Pozoloji: 
Doktor tarafmdan ba~ka bir ~ekilde onerilmedigi takdirde; 

Eriskinler ve adolesanlar ( 12 yas ve iizeri) 
Giinde iki kez (sabah ve ak~am) her bir burun deligine hirer piiskiirtme. 



Uygulama s1khg1 ve siiresi: 
DYMiST A, uzun donem kullamm i9in uygundur. 
Tedavi siiresi. alerjenik maruziyet siiresine kar~1hk gelmelidir. 

Uygulama ~ekli 
DYMiSTA, yalmzca burun i9erisine uygulamaya yoneliktir. 

Spreyin haz1rlanmas1: 
Si~eyi, a~ag1 ve yukan dondiirerek 5 saniye kadar hafif9e 9alkalaym1z ve ardmdan 
koruyucu kapag1 y1kartm1z. ilk kullammdan once, pompay1 6 kere bastmp b1rakarak 
DYMiSTA'y1 hazirlamahsm1z. DYMiSTA'nm 7 giinden uzun siire kul!a111lmamas1 
durumunda, pompay1 bir kere bast1np b1rakarak tekrar haz1rlamamz gerekecektir. 

Spreyin kullamlmas1: 
Si~eyi, a~ag1 ve yukan d6ndiirerek 5 saniye kadar hafif9e 9alkalaym1z ve ardmdan 
koruyucu kapag1 y1kartm1z. 
Bumunuzu iyice temizledikten sonra, ba~m1z1 a~ag1 dogru egerek her bir burun deligine 
siispansiyon spreyini bir kere s1km1z (bkz. ~ekil). Kullammdan sonra, sprey ucunu siliniz 
ve koruyucu kapag1 takmiz. 

Ozel popiilasyonlara ili~kin ek bilgiler 

Bobrek ve karaciger yetmezligi: 
Bobrek ve karaciger yetmezligi olan hastalara ili~kin veri bulunmamaktadir. 

Pediyatrik popiilasyon: 
12 ya~mdan kiiyiik 9ocuklarda giivenliliginin ve etkinliginin belirlenmemi~ olmas1 
nedeniyle, bu ya~ grubunda DYMiSTA kullamlmas1 6nerilmemektedir. 

Geriyatrik popiilasyon: 
Bu popiilasyonda doz ayarlamas1 gerekli degildir. 

4.3 Kontrendikasyonlar 

Etkin maddelere veya DYMiSTA'nm i9erdigi yard1mc1 maddelerden herhangi birine kar~1 
a~1n duyarhhg1 olanlarda kontrendikedir. 
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4.4 Ozel kullamm uyanlan ve onlemleri 

Pazarlama sonras1 kullamm esnasmda tlutikazon propiyonat ve ritonavirin birlikte 
kullamld1g1 hastalarda Cushing sendromu ve adrenal supresyonu i9eren sistemik 
kortikosteroid etkileri ile sonu9lanan klinik olarak anlamh ila9 etkile~imleri bildirilmi~tir. 
Bu nedenle tlutikazon propiyonat ve ritonavirin birlikte kulla111mmdan, potansiyel fayda 
sistemik kortikosteroid yan etkilerinden daha ilnemli bulunmad1k9a ka91mlmahd1r. 

Nazal kortikosteroidler, ozellikle uzun siire yiiksek dozlarda re9ete edildiginde, sistemik 
yan etkilere neden olabilir. Bu etkilerin olu~ma olas1hg1 oral kortikosteroidlere gore daha 
dU~Ukttir ve bu etkiler her hastada ve farkh kortikosteroid preparatlan arasmda farkhhk 
gilsterebilir. Potansiyel sistemik etkilere; Cushing sendromu, Cushingoid ilzellikler, 
adrenal supresyon, 9ocuklarda ve adolesanlarda geli~im geriligi, katarakt, glokom ve daha 
nadiren psikomotor hiperaktivite, uyku bozukluklan, anksiyete, depresyon ya da agresyon 
(ozellikle 9ocuklarda) gibi psikolojik veya davram$sal etkiler dahildir. 

DYMiSTA, biiytik ill9iide ilk ge9i$ metabolizmasma ugrar, bu nedenle $iddetli karaciger 
hastahg1 olan hastalarda intranazal tlutikazon propiyonata sistemik maruziyetin artma 
olas1hg1 yiiksektir. Bu durum, sistemik advers olaylarm s1khgmda art1$a yo! a9abilir (bkz. 
boliim 4.2). 
Bu hastalar tedavi edilirken dikkatli olunmahd1r. 

Nazal kortikosteroidler ivin ilnerilenden daha ytiksek dozlarla tedavi, klinik ay1dan ilnemli 
adrenal supresyona neden olabilir. Onerilenden daha yiiksek dozlarm kullamld1gma <lair 
kamt mevcutsa, stres donemlerinde ilave sistemik kortikosteroid veya elektif cerrahi 
dii~iiniilebilir. 

Gene! olarak intranazal tlutikazon formiilasyonlarmm dozu, rinit semptomlarmm etkili 
~ekilde kontrol altmda tutuldugu en dii$iik doza indirilmelidir. Onerilenden daha yUksek 
dozlar (bkz. boliim 4.2), DYMiSTA 19m test edilmemi~tir. Tiim intranazal 
kortikosteroidlerle oldugu gibi, e$ zamanh diger kortikosteroid tedavi formlan re9ete 
edildiginde, kortikosteroidlerin toplam sistemik yiikU dikkate almmahdIT. 

Ruhsatlandmlan dozlarda nazal kortikosteroid alan 9ocuklarda, geli$im geriligi 
bildirilmi~tir. Geli$im, adolesanlarda da ilnemli oldugundan, uzun siireli nazal 
kortikosteroid tedavisi alan adolesanlarm geli$im av1smdan diizenli ~ekilde izlenmeleri 
ilnerilmektedir. Geli$imin yava$lamas1 durumunda, nazal kortikosteroid dozunun 
miimkiinse etkili semptom kontrolii saglanan en dii$iik doza indirilmesi hedetlenerek, 
tedavi gilzden ge9irilmelidir. 

Gorme degi$ikligi olan veya okUler basm9ta art1~, glokom ve/veya katarakt iiykiisii olan 
hastalar yakm takip edilmelidir. 

Adrenal fonksiyonun bozulduguna dair herhangi bir kam varsa, hastalar sistemik steroid 
tedavisinden DYMiST A 'ya ge9irilirken dikkatli olunmahdIT. 

Tiiberkiiloz veya tedavi edilmemi~ enfeksiyonu olan hastalarda, burun ya da ag1zda yara 
bulunan ya da yakm zamanh cerrahi i$1em ge9iren hastalarda, DYMiSTA tedavisinin olas1 
yararlan, olas1 riske kar~1 degerlendirilmelidir 
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Nazal hava yollarmm enfeksiyonlan, antibakteriyel veya antimikotik ila9larla tedavi 
edilmelidir, fakat DYMiSTA tedavisi ay1smdan spesifik bir kontrendikasyon 
olu$lurmamaktadir. 

DYMiSTA, benzalkonyum kloriir i9erir. Bu durum, burun mukozasmm iritasyonuna ve 
bronkospazma neden olabilir. 

4.5 Diger t1bbi iiriinlerle etkile~imler ve diger etkile~im ~ekilleri 

Flutikazon propiyonat 

Normal ko$ullar altmda, barsaklarda ve karacigerde sitokrom P450 3A4 sisteminin etkisi 
sonucu yiiksek ilk ge9i$ metabolizasyonu ve yiiksek sistemik klirens nedeni ile, intranazal 
uygulamadan sonra flutikazon propiyonat plazma konsantrasyonlan dii$iik bulunmu$1Ur. 
Bu nedenle, flutikazon propiyonata bagh klinik ay1dan anlamh ila9 etkile§imleri 
beklenmez. 

Yap1lan bir ila9 etkile§im 9ah§mas1 yilksek potense sahip bir sitokrom P450 3A4 
inhibit6ril olan ritonavirin, serum kortizol dilzeylerinin belirgin olarak dil$mesine yol 
avacak $ekilde, flutikazon propiyonat plazma dtizeylerini 9ok yilksek oranda 
art1rabildigini gostermi$tir. Pazarlama sonras1 kullamm esnasmda intranazal veya inhale 
flutikazon propiyonat ve ritonavirin birlikte kullamld1g1 hastalarda Cushing sendromu ve 
adrenal supresyonu iveren sistemik kortikosteroid etkileri ile sonu9lanan klinik olarak 
anlamh ila9 etkile$imleri bildirilmi§tir. Bu nedenle flutikazon propiyonat ve ritonavirin 
birlikte kullammmdan, potansiyel fayda sistemik kortikosteroid yan etkilerinden daha 
onemli bulunmad1k9a ka91mlmahdir. 

Sitokrom P450 3A4 sisteminin diger inhibit6rleri ile yap1lan 9ah$malarda, flutikazon 
propiyonata sistemik maruziyette, serum kortizol dilzeylerinde dikkate deger azalmaya yo! 
avmayan, ihmal edilebilir (eritromisin) ve minor (ketokonazol) art1$lar gozlenmi$tir. 
Bununla birlikte, yiiksek potense sahip sitokrom P450 3A4 inhibit6rlerinin (orn. 
Ketokonazol) birlikte kullammmda flutikazon propiyonata sistemik maruziyette artI$ 
potansiyeli oldugu iyin dikkatli olunmas1 onerilmektedir. 

Azelastin hidrokloriir 

Azelastin hidrokloriir nazal sprey ile spesifik etkile$im 9ah$malan yap1lmam1$!Ir. Yilksek 
oral dozlarda etkile$im 9ah$malan yap1lm1§t1r. Bununla birlikte, onerilen nazal dozlar 
9ok daha dii$ilk sistemik maruziyete neden oldugundan, bu 9ah§malar azelastin nazal 
sprey ile ili$kilendirilmez. . 
Bununla birlikte e$zamanh sedatif veya santral sinir sistemi iizerine etkili ila9 kullanan 
hastalarda sedasyon etkisi artabilecegi i9in azelastin hidroklorilr uygularken dikkatli 
olunmas1 gerekir. Aiko! kulla01m1 bu etkiyi art1rabilir. 

4.6 Gebelik ve laktasyon 

Genel tavsiye 
Gebelik Kategorisi: C 
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<;:ocuk dogurma potausiyeli bulunan kadmlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon) 
<;:ocuk dogurma potansiyeli bulunan kadmlarda DYMiSTA'nm, kullammma ili$kin veri 
mevcut degildir veya k1s1th veri bulunmaktadtr 

Gebelik diinemi 
Gebe kadmlarda azelastin hidrokloriir ve flutikazon propiyonat kullammma ili$kin veri 
mevcut degildir veya k1s1th veri bulunmaktad1r. Bu nedenle DYMiST A, yalnizca 
potansiyel yararlarm fetiis iizerindeki potansiyel riskten fazla olmas1 halinde gebelik 
sirasmda kullamlmahdir (bkz. boliim 5.3). 

Laktasyon diinemi 
Nazal uygulanan azelastin hidrokloriiriin/metabolitlerinin veya flutikazon 
propiyonatm/metabolitlerinin anne siitiine ge9ip ge9medigi bilinmemektedir. 
Bu nedenle DYMiSTA emzirme sirasmda, yalmzca potansiyel yararlarm yenidogan 
iizerindeki potansiyel riskten fazla olmas1 halinde kullamlmahdir 
(bkz. boliim 5.3). 

Ureme yetenegi/Fertilite 
Fertilite a9tsmdan yalmzca k1s1th veri bulunmaktadir (bkz. bo!Um 5.3). 

4. 7 Ara~ ve ma kine knlla01m1 iizerindeki etkiler 

DYMiSTA, ara9 ve makine kullamm1 iizerine etkisi 9ok azdir. 

izole vakalarda hastahgm kendisi nedeniyle de olu$abilecek yorgunluk, bezginlik, 
bitkinlik, ba$ donmesi veya gii9siizliik, DYMiSTA kullamm1 sirasmda olu~abilir. Bu 
vakalarda, ara9 veya makine kullamm1 etkilenebilir. Aiko I, bu etkiyi arttirabilir. 

4.8 istenmeyen etkiler 

Yaygm olarak, uygulama ardmdan disgozi denilen, maddeye 6zgii ho$ olmayan tat 
olu$abilir (stkhkla yontemin yanh$ uygulanmas1, yani uygulama s1rasmda ba~m arkaya 
dogru 9ok fazla egilmesi nedeniyle olu~ur). 

Advers reaksiyonlar, sistem organ sm1fma ve s1khgma gore a~ag1da listelenmektedir. 
S1khklar a$ag1daki $ekilde tammlanmaktadir: 

<;:ok yaygm (:'.'.I/I 0) 
Yaygm (:O:l/100 ila <I/IO) 
Yaygm olmayan (:O:lll,000 ila <J/100) 
Seyrek (:'.:I/I 0,000 ila <l/1.000) 
<;:ok seyrek (<I/I 0,000) 
Bilinmeyen (mevcut verilerden tahmin edilemiyor) 
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S1khk t;:ok yaygm Yaygm Yayg1n olmayan Seyrek t;:ok seyrek 

Sistem Or~an S1n1f1 
Anafilaktik 
reaksiyonlar, 
anjiyoodem (yiiz 

Bag1~1khk sistemi 
veya di Ide odem 
ve deri 

hastahklar1 
doktinttisti), 
bronkospazn1 
dahil aw1 
duvarhhk 

Ba~ agr1s1, 
disgOzi 
(hoi Ba~ dOnmesi, 

Sinir sistemi hastal1klan 
olmayan son1nolans 
tad hissi), (sersemlik, uyku 
hoi hali) 
olmayan 
koku hissi 

Glokom, goz il'i 
Giiz hastahklar1* bas1n<rta art!~, 

katarakt 
Burun rahats1zhg1 
(burun iritasyonu, 

Solunum, gOgiis ve 
batma, kaimll dahil), Nazal septum 

Epistaksis hapwma, burun perforasyonu**, 
mediastinal hastahkJar 

kurulugu, Oksilrilk, mukozal erozyon 
bogaz kurulugu, 
bogaz iritasyonu 

Gastrointestinal Ag1z 
Bulant1 

hastahklar kurulugu 
Deri ve deri alh doku DOkilntti, prurit, 
hastahklan tirtiker 

Yorgunluk 
Gene! bozukluklar ve (bezginlik, 
uygulama bOlgesine ili~kin bitkinlik), 
hastahklar gtil'stizltik (bkz. 

boltim 4.7) 

*intranazal flutikazon propiyonatm uzun silreli kullamm1 sonras1 9ok az say1da spontan 
bildirim yap!lm1~tir. 
**intranazal kortikosteroid kullamm1 sonras1 nazal septum perforasyonu bildirilmi~tir. 

Ozellikle uzun silre yilksek dozlarda kullamld1gmda, baz1 nazal kortikosteroidlerin 
sistemik etkileri olu~abilir (bkz. bi:ililm 4.4). 

Nazal kortikosteroid alan 9ocuklarda geli~im geriligi bildirilmi~tir. Geli~im geriligi 
adolesanlarda da olas1dir (bkz. bi:ililm 4.4). 

Nadir vakalarda, nazal glukokortikoidlerin uzun di:inem uygulanmas1 durumunda, 
osteoporoz gi:izlenmi~tir. 

Siipheli advers reaksiyonlarm raporlanmas1 
Ruhsatlandirma sonras1 ~ilpheli ila9 advers reaksiyonlarmm raporlanmas1 bilyilk i:inem 
ta~1maktadir. Raporlama yap1lmas1, ilacm yarar/risk dengesinin silrekli olarak izlenmesine 
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olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarmm herhangi bir ~iipheli advers reaksiyonu 
Tiirkiye Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildirmeleri gerekmektedir. 
(www.titck.gov.tr; e-posta: tufam@titck.gov.tr; tel:O 800 314 00 08; faks:O 312 218 35 
99). 

4.9 Doz a~1m1 ve tedavisi 

Nazal uygulama yoluyla, doz a~1m1 reaksiyonlarmm olu~mas1 beklenmemektedir. 

intranazal flutikazon propiyonatm akut veya kronik doz a~1mmm hastalar iizerinde etkisi 
ile ilgili veri bulunmamaktad1r. 

Saghkli insan giiniilliilere yedi giin boyunca giinde iki kez 2 miligram flutikazon 
propiyonatm ( iinerilen giinliik dozun I 0 kat1) intranazal olarak uygulanmas1. hipotalamus
hipofiz-adrenal (HPA) ekseni fonksiyonu iizerinde etki giistermemi~tir. 

Onerilenden daha yiiksek dozlarm uzun bir zaman kullamlmas1 adrenal fonksiyonlarm 
ge9ici olarak baskilanmasma yol a9abilir. 
Bu hastalarda semptomlan kontrol etmek i9in tedaviye Dymista Nazal Sprey'in yeterli 
dozu ile devam edilmesi gerekir, bu durumda adrenal fonksiyon birka9 giin i9inde diizelir 
ve bu diizelme plazma kortizol diizeylerinin iil9iimii ile dogrulanabilir. 

Yanh~hkla oral kullamm1 takiben doz a~1m1 durumunda, hayvan deneylerinin bulgulan 
temelinde, azelastin hidrokloriiriin neden oldugu santral sinir sistemi bozukluklan 
(sersemlik, konfiizyon, koma, ta~ikardi ve hipotansiyon dahil) beklenmelidir. 

Bu bozukluklar i9in semptomatik tedavi uygulanmahd1r. Yutulan miktara bagh olarak. 
mide lavmam iinerilir. Bilinen bir antidot bulunmamaktadir. 

5 FARMAKOLOJiK OZELLiKLER 

5.1 Farmakodinamik ozellikler 

ATC kodu: ROIAD58 
Farmakoterapiitik grup: Topikal dekonjestanlar ve diger nazal preparatlar, 
kortikosteroidler I flutikazon kombinasyonlan, 

Etki mekanizmas1 ve farmakodinamik etkiler 
DYMiSTA, alerjik rinit ve rino-konjonktivit semptomlarmm iyilqtirilmesi ay1smdan 
farkh etki mekanizmalarma sahip olan ve sinerjistik etkiler giisteren azelastin hidrokloriir 
ve flutikazon propiyonat i9erir. 

Flutikazon propiyonat 
Flutikazon propiyonat; glukokortikoid reseptiirii i9in 9ok yiiksek afinite sergileyen ve 
gii9lii bir anti-inflamatuar etkisi olan, iirn. klonlanm1~ insan glukokortikoid reseptiir 
baglanma ve gen ekspresyonu tayinlerinde deksametazondan 3-5 kat daha gii9lii olan 
sentetik bir trifluorine kortikosteroiddir. 
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Azelastin hidrok/oriir 
Bir ftalazinon tiirevi olan azelastin; ses;ici H1-antagonisti, mast hiicre stabilizasyonu ve 
anti-inflamatuvar i:izellikleri olan uzun etkili giis;lii bir anti-alerjik bile$ik olarak 
sm1flandmlmaktadir. In vivo (klinik i:incesi) ve in vitro s;ah$malar azelastinin, alerjik 
reaksiyonlarm erken ve ges; evrelerine katild1g1 bilinen kimyasal arac1lann (i:irn. 
li:ikotrienler, histamin, trombosit aktive edici fakt6r (PAF) ve serotonin) sentezini veya 
serbest b1rak1lmasm1 inhibe ettigini gi:istermektedir. 

Uygulamadan sonra 15 dakika is;inde, nazal alerjik semptomlarda hafifleme gi:izlenir. 

DYMiSTA Nazal Sprey 
Alerjik rinitli eri$kinler ve adolesanlarla yap1lan 4 klinik s;ah$mada, giinde iki kez her 
burun deligine bir sprey DYMISTA uygulamas1; plaseboya, tek ba$ma azelastin 
hidrokloriire ve tek ba$ma flutikazon propiyonata gore nazal semptomlan (rinore, burun 
t1kanikhg1, hap$irma ve burun ka$ml1s1) anlamh $ekilde iyile$lirmi$tir. 4 s;ah$manm 
hepsinde okiiler semptomlar (gi:izlerde ka$ml1, ya$arma/sulanma ve k1zankhk) ve 
hastalann hastahkla ili$kili ya$am kaliteleri (Rinokonjonktivit Ya$am Kalitesi Anketi -
RQLQ) anlamh $ekilde iyile$mi$tir. 

DYMiST A ile, flutikazon propiyonat nazal spreye k1yasla, i:inemli i:ils;Ude semptom 
iyilqmesi (nazal semptomlarm $iddetinde %50 azalma) anlamh $ekilde daha k1sa siirede 
(3 giin veya daha fazla) saglanmI$1Ir. Flutikazon propiyonat nazal spreye k1yasla 
DYMiSTA'nm etki iistiinliigii, kronik persistan alerjik rinitli ve alerjik 
olmayan/vazomotor rinitli hastalarda bir y1lhk s;ah$ma boyunca korunmu$1Ur. 

5.2 Farmakokinetik ozellikler 

Emilim 
DYMiSTA'nm her burun deligine iki sprey $eklinde intranazal uygulamasmdan (548 mcg 
azelastin hidroklorilr ve 200 mcg flutikazon) sonra, ortalama (± standart sapma) pik 
plazma maruziyeti (Cmaks) azelastin is;in 194.5±74.4 pg/mL ve flutikazon propiyonat is:in 
I 0.3±3.9 pg/mL olmu$, ortalama top lam maruziyet (AUC) azelastin is: in 4217±2618 
pg/mL *saat ve flutikazon is;in 97.7±43. I pg/mL *saat bulunmu$tur. Tek bir dozdan pik 
maruziyete kadar ges;en medyan silre (tmab), azelastin is:in 0.5 saat ve flutikazon is;in 1.0 
saat o lmu$1Ur. 

DYMiST A ile flutikazon nazal sprey kar$1la$tirlld1gmda, flutikazon sistemik maruziyeti 
yakla$Ik %50 artm1$tlr. DYMiSTA, azelastinin sistemik maruziyeti a91smdan azelastin 
nazal spreye e$deger olmu$1Ur. Azelastin hidrokloriir ve flutikazon propiyonat arasmda 
farmakokinetik etkile$im olduguna dair kanit mevcut degildir. 

Dag1hm 
Flutikazon propiyonat, kararh durumda biiyiik bir dag1hm hacmine sahiptir (yakla$1k 318 
litre). Plazma proteinine baglanma %91 'dir. 

Azelastinin dag1hm hacmi yiiksektir; dag1hmm agirhkh $ekilde periferik dokuya sahip 
oldugunu gi:isterir. Protein baglanma diizeyi %80-90'dir. Ek olarak, her iki ilas: geni$ bir 
terapi:itik pencereye sahiptir. Bu nedenle, ilas: degi$im reaksiyonlan olas1 
gi:iriinmemektedir. 
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B iyotransformasyon 
Flutikazon propiyonat, ba$hca hepatik kanaldan sitokrom P450 enzimi CYP3A4 
vas1tas1yla inaktif metaboliti olan karboksilik asite d6nii$erek, sistemik dola$1mdan h1zh 
$ekilde temizlenir. Yutulan flutikazon propiyonat da biiyiik oranda ilk ge9i$ 
metabolizmasma ugrar. Azelastin, ba$hca CYP3A4, CYP2D6 ve CYP2Cl 9 olmak iizere 
9e$itli CYP izoenzimleri yoluyla N-desmetilazelastine metabolize edilir. 

Eliminasyon 
intravenoz uygulanan flutikazon propiyonatm eliminasyon h1z1, 250-1000 mikrogram doz 
arahgmda dogrusaldir ve yiiksek bir plazma klirensiyle (CL=l.l L/dakika) karakterizedir. 
Pik plazma konsantrasyonlan 3-4 saat i9inde yakla$1k %98 azahr ve 7 .8 saatlik terminal 
yanlanma 6mriiyle, yalmzca dii$iik plazma konsantrasyonlan ili$kilidir. Flutikazon 
propiyonatm renal klirensi goz ard1 edilebilir (<%0.2) ve %5'ten daha az1 karboksilik asit 
metaboliti olarak at1hr. Major eliminasyon yolu, flutikazon propiyonatm ve 
metabolitlerinin safradan at1hm1d1r. 

Tek bir azelastin dozu ardmdan plazma eliminasyon yanlanma 6mrii, azelastin i9in 
yakla$1k 20-25 saat ve terapotik a91dan aktif metabolit N-desmetilazelastin i9in yakla$Ik 
45 saattir. At1hm ba$hca fe9es yoluyla ger9ekle$ir. Fe9este kii9iik miktarlarda at1hm 
olmas1, bir miktar enterohepatik dola$1mm oldugunu dii$iindiirmektedir. 

Dogrusalhk/Dogrusal olmayan durum 
intravenoz uygulanan flutikazon propiyonatm eliminasyon h1z1, 250-1000 mikrogram doz 
arahgmda dogrusaldir. 
Azelastinin farmakokinetigi dogrusaldir. 

5.3 Klinik iincesi giivenlilik verileri 

Flutikazon propiyonat 
Gene! toksikoloji 9ah$malarmdaki bulgular, diger glukokortikoidlerle g6zlenen bulgulara 
benzer olmu$ ve artan farmakolojik aktiviteyle ili$ki g6stermi$tir. Bu bulgular, minimum 
sistemik maruziyete yol a9an 6nerilen nazal dozlar dikkate almd1gmda, insanlarla 
ili$kilendirilmemektedir. Geleneksel genotoksisite testlerinde flutikazon propiyonatm 
genotoksik etkileri g6zlenmemi$tir. Aynca, s19anlar ve farelerle yiiriitiilen iki y1lhk 
inhalasyon 9ah$malarmda, tiim6rlerin insidansmda tedaviyle ili$kili art1$lar 
g6riilmemi$tir. Hayvan 9ah$malarmda glukokortikoidlerin yank damak ve intra-iiterin 
geli~im geriligi dahil malformasyonlan indiikledigi gosterilmi~tir. Bu durum da, minimum 
sistemik maruziyete yol a9an 6nerilen nazal dozlar dikkate almd1gmda, insanlarla 
ili~kilendirilmemektedir. (bkz. boliim 5.2). 

Azelastin hidrokloriir 
Azelastin hidrokloriir, kobaylarda duyarhla$l1nc1 potansiyel gostermemi~tir. Azelastin, bir 
dizi in vitro ve in vivo testte genotoksik potansiyel veya s19anlar ya da farelerde 
karsinojenik potansiyel g6stermemi$tir. Erkek ve di$i s19anlarda 3 mg/kg/giinden yiiksek 
oral dozlarda azelastin, fertilite endeksinde dozla ili~kili bir azalmaya neden olmu~tur; 
kronik toksisite 9ah$malarmda erkeklerin veya di~ilerin iireme organlannda maddeyle 
ili$kili degi$imler belirlenmemi~, bununla birlikte s19anlarda, farelerde ve tav~anlarda 
embriyotoksik ve teratojenik etkiler yalmzca maternal toksik dozlarda (ornegin, iskelet 
malformasyonlan s19anlarda ve farelerde 68.6 mg/kg/giin dozlarda gozlenmi~tir) 

olu~mu~tur. 
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DYMiSTA Nazal Sprey 
DYMiST A ile s19anlarda 90 giine kadar ve kopeklerde 14 giine kadar uygulanan 
tekrarlayan doz intranazal toksisite 9ah~malan, ayn bile~enlere k1yasla yeni bir advers etki 
gostermemi~tir. 

6 FARMASOTiK OZELLiKLER 

6.1 Yard1mc1 maddelerin listesi 
Disodyum edetat 
Gliserol 
Mikrokristalin seliiloz 
Karmelloz sodyum 
Polisorbat 80 
Benzalkonyum kloriir 
Feniletil alkol 
Safsu 

6.2 Ge\'imsizlikler 

Uygulanabilir degildir. 

6.3 Raf iimrii 

36 ay. 
Kullamm sirasmda raf omrii (ilk kulla111mdan sonra): 6 ay 

6.4 Saklamaya yiinelik iizel tedbirler 

25°C'nin altmdaki oda s1cakhgmda saklaym1z. 
Buzdolabmda veya dondurucuda saklamaym1z. 

6.5 Ambalajm niteligi ve i\'erigi 

Bir sprey pompas1, bir nazal polipropilen aplikator (uygulay1c1) ve bir koruyucu kapak 
tak1h, 6.4 g (en az 28 piiskiirtme) veya 23 g (en az 120 piiskiirtme) siispansiyon i9eren Tip 
I amber cam $i$e. 

Ticari takdim $ekilleri: 
6.4 g siispansiyon i9eren I 0 mL'lik I $i~e (en az 28 piiskiirtme). 
23 g siispansiyon i9eren 25 mL'lik I ~i~e (en az 120 piiskiirtme). 

6.6 Be~eri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhas1 ve diger iizel iinlemler 

Kullamlmam1$ olan iiriinler ya da at1k materyaller, "T1bbi At1klann Kontrolii 
Yonetmeligi" ve Ambalaj ve Ambalaj At1klarmm Kontrolii Yonetmeligi"'ne uygun 
$ekilde imha edilmelidir. 
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