PLAViX® KISA URUN BILGISI OZETi: FORMULU: Her bir film tablet
etkin madde olarak 75 mg klopidogrele esdeger klopidogrel hidrojen
siilfat icerir. ENDIKASYONLARI: Sekonder aterotrombotik olaylarin
onlenmesi: Eriskin hastalarda: Gegirilmis Miyokard Infarktiisii,
Gecirilmis Inme veya Periferik Arter Hastalig, Semptomatik
aterosklerotik hastalik oykiisii olan hastalarda (gecirilmis inme,
gecirilmis miyokard infarktust, periferik arter hastaligi gibi) vaskiiler
iskemik olaylarin (miyokard infarktiisti, inme, vaskiler 6lim)
onlenmesi. Eriskin hastalarda: Akut Koroner Sendrom: Medikal olarak
tedavi edilmesi gereken veya perkiitan koroner girisim yapilan (stentli
veya stentsiz) veya koroner arter bypass graft cerrahisi (CABG)
gecirenler de dahil olmak tuzere akut koroner sendromu olan (ST
elevasyonsuz unstabil angina ya da Q-dalgasiz miyokard infarktiisii
veya ST elevasyonlu akut miyokard enfarktiisii) hastalardaki;
kardiyovaskiiler o6liim, miyokard infarktiisi veya inme kombine
sonlanim oraninin yani sira kardiyovaskiler o6ltim, miyokard
infarktiisti, inme veya refrakter iskemi kombine sonlanim oraninin
azaltilmasi. Orta ila yiiksek riskli Gegici iskemik Atak (TIA) veya minor
iskemik Inme (IS) hastalarinda klopidogrel, asetilsalisilik asit (ASA) ile
birlikte endikedir. Atriyal fibrilasyonda aterotrombotik ve
tromboembolik olaylarin 6nlenmesi. Vaskiiler olaylar agisindan en az
bir risk faktorli, Vitamin K Antagonisti (VKA) tedavisi alamayan ve
diisiik kanama riski olan atriyal fibrilasyonlu eriskin hastalarda, inme
de dahil olmak tlizere aterotrombotik ve tromboembolik olaylarin
onlenmesinde, ASA ile kombine olarak endikedir. KULLANIM SEKLi
VE DOZU: Oral yoldan kullanihir. Yemekle beraber veya yemek
aralarinda alinabilir. Yetiskinlerde, Gecirilmis Miyokard Infarktiisti,
Gecirilmis Inme veya Periferik Arter Hastalig1: Giinde 1 defa 75 mg’lik
tek doz halinde verilmelidir. Akut Koroner Sendrom: ST elevasyonsuz
akut koroner sendromu (unstabil angina ya da Q-dalgasiz miyokard
infarktiisii) olan hastalarda, klopidogrel tedavisine 300 mg’lik tek bir
ylikleme dozuyla baslanmali ve daha sonra uzun vadede gtinde bir kez
75 mg’lik doz ile devam edilmelidir (glinde 75 mg ila 325 mg dozunda
asetilsalisilik asit (ASA) ile birlikte). Yiiksek doz ASA kanama riski
artisi ile iligkili oldugundan ASA dozunun 100 mg’'dan fazla olmamasi
onerilir. Optimal tedavi siiresi resmi olarak saptanmamistir. Klinik
calisma verileri 12 aya dek kullanimin1 desteklemektedir ve
maksimum yarar 3 ayda gorilmistir ST elevasyonlu akut miyokard
enfarktlisii olan hastalarda klopidogrel tedavisine, trombolitiklerle
birlikte veya yalmzca ASA ile kombine olarak 300 mg'hk tek bir
ylikleme dozuyla baslanmali ve glinde bir kez 75 mg’lik doz ile devam
edilmelidir Kombine tedaviye, semptomlar basladiktan sonra



olabildigince erken baslanmali ve en az dort hafta siireyle devam
edilmelidir. Klopidogrelin ASA ile birlikte dort haftadan uzun siireyle
kullaniminin yarari arastirilmamistir. Atriyal fibrilasyonlu hastalara,
klopidogrel 75 mg'lik tek doz halinde verilmelidir. ASA (75-100
mg/glin) uygulamasina klopidogrel ile kombine olarak baslanmali ve
devam edilmelidir. KONTRENDIKASYONLARI: ilacin bilesimindeki
etkin madde veya yardimci maddelere karsi asir1 duyarlilik, ciddi
karaciger hastaligl, peptik iilser veya intrakraniyal hemoraji gibi aktif
patolojik kanamalar. OZEL KULLANIM UYARILARI VE ONLEMLERI:
Kanama riski ve istenmeyen hematolojik etkiler nedeniyle, tedavi
sirasinda bu tiir stipheli semptomlarin ortaya cikmasi durumunda,
derhal kan hticreleri sayimi ve /veya diger gerekli testler yapilmalidir.
Diger antiagregan ajanlarla oldugu gibi, klopidogrel de travma, cerrahi
ya da diger patolojik durumlara bagh olarak kanama riski artmis
olabilecek olan hastalarda ve ASA, heparin, glikoprotein IIb/Illa
inhibitorleri, Cox-2 inhibitorleri dahil non-steroid anti-enflamatuar
ilaclar (NSAID) veya selektif serotonin gerialim inhibitorleriyle veya
CYP2C19 giicli indiikleyicileriyle veya pentoksifilin gibi kanama riski
ile iliskilendirilebilecek diger ilaclar1 birlikte alan hastalarda dikkatle
kullanilmalidir. Hastalar, kanama belirtileri acisindan gizli kanama
dahil olmak tzere 6zellikle tedavinin ilk haftasinda ve/veya invazif
kardiyak girisimler veya ameliyat sonrasinda dikkatle izlenmelidir.
Kanama  siddetini  artirabileceginden,  klopidogrelin  oral
antikoagtilanlar ile birlikte uygulanmasi onerilmemektedir. Bir
hastaya elektif cerrahi operasyon uygulanacagi ve antiagregan etki
istenmedigi takdirde, klopidogrel cerrahi operasyondan 7 giin 6nce
kesilmelidir. Tekrarlayan iskemik olay riski yiiksek, yakin zamanda
gecici iskemik atak ya da inme gecirmis hastalarda, ASA ve klopidogrel
kombinasyonunun major kanamayi artirdig gosterilmistir. Bu ytizden,
yararinin kanitlandigi klinik durumlar disinda, boyle bir kombinasyon
uygulanmasinda tedbirli olunmalidir. Klopidogrel kanama siiresini
uzattigindan, kanamaya egilimli lezyonlar: (6zellikle gastrointestinal
ve g0z ici) bulunan hastalarda dikkatle kullanilmalidir. Hastalarin,
herhangi bir cerrahi girisim planlanmadan ve herhangi bir yeni ilaca
baslamadan 6nce hekimine ve dis hekimine klopidogrel kullanmakta
oldugunu bildirmesi gerekir. PLAVIX ile es zamanh omeprazol ya da
esomeprazol kullanimindan  kag¢inmilmalidin.  Lansoprazol ve
pantoprazoliin, omeprazol ya da esomeprazole gére PLAVIX'in
antitrombosit aktivitesi tlizerindeki etkisi daha azdir. Trombotik
trombositopenik purpura (TTP); TTP nadiren klopidogrel kullanimini
takiben, bazen kisa siire icinde (< 2 hafta), bildirilmistir. TTP
plazmaferez ile hizli tedavi gerektiren, potansiyel olarak fatal bir



durumdur. Akut minor iskemik inme veya orta ila ytiksek riskli TIA
hastalarinda olayin baslamasindan en ge¢ 24 saat sonra ikili
antitrombosit tedavi (klopidogrel ve ASA) baslanmalidir. Minér
olmayan IS hastalarinda, klopidogrel monoterapisine sadece olayi
takip eden ilk 7 giinden sonra baslanmalidir. Minér olmayan IS
hastalarinda ikili antiplatelet tedavisinin kullanilmasi
onerilmemektedir. Klopidogrel kullanimini takiben, edinilmis hemofili
bildirilmistir. Kanamali veya kanamasiz, dogrulanmis izole aktive
Parsiyal Tromboplastin Stiresi (aPTT) uzamasi vakalarinda, edinilmis
hemofili degerlendirilmelidir. Edinilmis hemofili teshisi teyit edilmis
hastalar uzmanlarin denetiminde tedavi edilmelidir ve klopidogrel
kesilmelidir. CYP2C19 zayif metabolize edici hastalarda, tavsiye
dozundaki Kklopidogrel, klopidogrel aktif metabolitini daha az
olusturur ve trombosit fonksiyonu tlzerinde daha az etkilidir
Klopidogrelin aktif metabolitine dontismesi kismen CYP2C19 aracilig1
ile oldugundan, bu enzimin aktivitesini inhibe eden ilaglarin
kullaniminin klopidogrel aktif metabolit kan diizeylerinde azalmaya
yol acmasi beklenir. Klopidogrel ve CYP2C8 substratlarini igeren
ilaclar1 birlikte kullanan hastalara dikkat edilmesi gerekmektedir.
Tiyenopiridinler arasinda ¢apraz reaktivite bildirildiginden, hastalarin
baska bir tiyenopiridine (6rnegin tiklopidin, prasugrel) karsi asiri
duyarlilik oykiistii olup olmadig1 degerlendirilmelidir. Daha 6nce bir
tiyenopiridine kars alerjik reaksiyon ve/veya hematolojik reaksiyon
gelisen hastalarda, bir baska tiyenopiridine karsi ayni veya farkh bir
reaksiyonun gelisme riski daha ytiksektir. Capraz reaktivite agisindan
takip Onerilir. Bobrek yetmezligi olan hastalarda klopidogrel ile elde
edinilen terapotik deneyim sinirhdir. Bu nedenle, klopidogrel bu
hastalarda dikkatle kullanilmalidir. Kanama diyatezi olabilecek orta
siddette karaciger hastalig1 bulunan hastalardaki deneyim sinirhdir.
Bu nedenle, klopidogrel bu popiilasyonda dikkatle kullanilmaldir.
GEBELIK VE LAKTASYON: Gebelik kategorisi B'dir. Klopidogrelin
insan sittlyle atilip atilmadigi bilinmemektedir. Bir 6nlem olarak,
PLAVIX ile tedavi sirasinda emzirilmemelidir. ISTENMEYEN ETKILER:
Kanama hem klinik ¢alismalarda hem pazarlama sonrasi deneyimde
en yaygin bildirilen yan etkidir, ¢ogunlukla tedavinin ilk ayinda
bildirilmistir. Yaygin: Hematom, epistaksis, gastrointestinal kanama,
dispepsi, karnin tist kisminda agri, diyare, ciltte ezik, ameliyat alaninda
kanama. DIGER TIBBIi URUNLER iLE ETKILESIMLER VE DiGER
ETKILESIM SEKILLERI: Potansiyel katki etkisi nedeni ile kanama
riskinde artis bulunmaktadir. Dolayisiyla klopidogrelin, kanama riski
ile iliskilendirilebilecek iiriinler ile birlikte kullaniminda dikkatli
olunmalidir. Kanama siddetini artirabileceginden, klopidogrelin oral



antikoagiilanlar ile birlikte uygulanmasi oOnerilmemektedir.
Klopidogrel, glikoprotein IIb/Illa inhibitorleri alan hastalarda dikkatle
kullanilmahdir.  Asetilsalisilik  asit ~ADP-uyarimli  trombosit
agregasyonunun klopidogrel ile inhibisyonunu degistirmemistir. Fakat
klopidogrel asetilsalisilik asitin kollajen uyarimli trombosit
agregasyonu Uuzerindeki etkilerini potansiyalize etmistir. Dolayisiyla,
klopidogrel ile asetilsalisilik asidin birlikte kullaniminda dikkatli
olunmalidir. Bununla birlikte, klopidogrel ve ASA, bir yil siireyle
birlikte uygulanmistir. Heparinin birlikte kullanimi, klopidogrel ile
uyarilan trombosit agregasyonunun inhibisyonu tizerinde hicbir etki
gostermemistir. Klopidogrel ile heparin arasinda kanama riskinin
artmasina yol acan bir farmakodinamik etkilesim olasidir. Dolayisiyla,
klopidogrel ile heparinin birlikte kullaniminda dikkatli olunmalidir.
Klopidogrel, fibrin veya non-fibrin spesifik trombolitik ajanlar ve
heparinlerin birlikte kullanimi, akut miyokard infarktiisii geciren
hastalarda degerlendirilmistir. Klinik olarak anlamli kanama insidans;,
trombolitik ajanlar ve heparin ile birlikte ASA kullaniminda gozlenen
ile aynidir. Bununla beraber klopidogrelin trombolitik ajanlarla
birlikte kullanimi sirasinda dikkatli olunmalidir. Saglikli gontlliiler
lizerinde yapilan bir klinik arastirmada, klopidogrel ve naproksenin
birlikte uygulamasi gizli gastrointestinal kan kaybini artirmistir.
Bununla birlikte, diger NSAIl'ler ile yapilan ¢alismalarin bulunmamasi
nedeniyle, NSAIl'ler (Cox-2 inhibitérleri dahil) ve klopidogrel birlikte
uygulanirken dikkatli olunmalidir. SSRI'ler trombosit aktivasyonunu
etkileyerek kanama riskini artirdiklarindan, SSRI'lerin klopidogrelle
birlikte uygulanmasi sirasinda dikkatli olunmalidir. Klopidogrelin aktif
metabolitine dontismesi kismen CYP2C19 araciligr ile oldugundan,
onlem olarak, CYP2C19 enziminin kuvvetli veya orta kuvvetli
inhibitorleri ile birlikte kullanimindan ka¢imilmalidir. CYP2C19’u
inhibe eden ilaglara omeprazol ve esomeprazol, fluvoksamin,
fluoksetin, moklobemid, vorikonazol, flukonazol, tiklopidin,
karbamazepin ve efavirenz dahildir. PLAVIX ile es zamanli omeprazol
ya da esomeprazol kullanimindan ka¢inilmalidir. Lansoprazol ve
pantoprazoliin, omeprazol ya da esomeprazole gore PLAVIX'in
antitrombosit aktivitesi tizerindeki etkisi daha azdir. H2 blokorleri
(CYP2C19 inhibitori olan simetidin harig¢) ve antasidler gibi mide
asidini azaltan diger ilacglarin klopidogrelin antitrombosit aktivitesini
engelledigine dair kanit yoktur. Digoksin ya da teofilinin
farmakokinetigi, klopidogrel ile es zamanli kullanimda degismemistir.
Antiasitler, klopidogrelin absorbsiyonunu degistirmemistir. Insan
karaciger mikrozomlar1 iizerinde yapilan calismalarda elde edilen
veriler, Kklopidogrelin karboksilik asit metabolitinin CYP2C9



aktivitesini inhibe edebilecegini gostermistir Bu durum, CYP2C9
tarafindan metabolize edilen fenitoin, tolbutamid, tamoksifen,
torsemid, fluvastatin ve NSAIl'ler gibi ilaclarin plazma diizeylerinin
potansiyel olarak artmasina yol acabilir. Plazma
konsantrasyonlarindaki artis riskinden dolay1 klopidogrel ile 6ncelikli
olarak CYP2C8 ile metabolize olan ilaglarin (6rn. repaglinid,
paklitaksel gibi) birlikte kullanimlarina dikkat edilmelidir. DOZ ASIMI
VE TEDAVISI: Klopidogrel ile doz asimi, kanama zamaninda uzamaya
ve takiben kanama komplikasyonlarina yol acabilir. Kanama
gozlendiginde gerekli tedavinin uygulanmasi diisiintilmelidir.
Klopidogrelin = farmakolojik  etkinligine karsi  bir antidot
bulunmamaktadir. Uzamis kanama zamanimi hizla diizeltmek
gerektiginde, klopidogrelin etkilerini trombosit transflizyonu tersine
cevirebili. TICARI TAKDIM SEKLI VE FIYATI: KDV dahil giincel
perakende satis fiyati: PLAVIX 75 mg 28 Film Tablet: 141.48 TL (Onay
tarihi: 15.12.2022), PLAVIX 75 mg 90 Film Tablet: 516.47 TL (Onay
tarihi: 15.12.2022). RUHSAT TARIHI VE NO: 23/05/2017- 2017/333
KUB GUNCELLEME TARIHI: 07.10.2022 KUB OZETi GUNCELLEME
TARIHI: 17.02.2023 RUHSAT SAHIBi VE ADRESI: Esentepe Mah.
Biiyiikdere Cad. 193 Apt Blok No:193 I¢c Kapi No:15-16 Sisli -
ISTANBUL Tel: 0 212 3391000 Regete ile satilir. Ayrintih bilgi icin
firmamiza basvurunuz. KUB OZETI ONAY KODU: MAT-TR-2300456.
Sanofi Saglhik Uriinleri ile ilgili advers olaylar1 dogrudan telefon (0212
339 10 00) aracihg ile veya T.C. Saglik Bakanhg, Tiirkiye ilag ve Tibbi
Cihaz Kurumu, TUFAM’a (Tiirkiye Farmakovijilans Merkezi) e-posta
(www.titck.gov.tr; tufam@titck.gov.tr ); faks (0312 218 35 99) veya
telefon (0 800 314 00 08) yoluyla iletebilirsiniz.
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