KISA URUN BILGiSi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
OSIVIT-D; yumusak kapsiil

2. KALITATIF VE KANTITATIF BIiLESIiM
Beher yumusak kapsiil;

Etkin madde:

Alfakalsidol 0,25 mcg
Yardimc1 madde(ler):

Soya lesitini 9,6 mg

Metil parahidroksi benzoat 0,256 mg

Propil parahidroksibenzoat 0,058 mg
Tartrazin 0,07 mg

Yardimci maddeler i¢in 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIiK FORM
Yumusak kapsiil

Icinde agik sar1, hafif viskoz likit bulunan yesil opak, yuvarlak yumusak kapsiiller.

4. KLINIK OZELLIiKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

Endojen 1,25-dihidroksivitamin D3 {iretiminin azalmasi sonucu ortaya c¢ikan kalsiyum
metabolizmasi dengesizliklerinin neden oldugu hastaliklarda endikedir.

Renal osteodistrofi, postoperatif veya idiopatik hipoparatiroidizm, psodohipoparatiroidizm,
tersiyer hiperparatiroidizm tedavisine yardimci olarak; D-vitaminine bagh rasitizm veya
osteomalazi, D-vitaminine bagli rasitizm, neonatal hipokalsemi veya rasitizm, kalsiyum
malabsorbsiyonu, osteoporoz, malabsorbtif veya nutrisyonel rasitizm ve osteomalazi’de

kullanilir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/uygulama siklig1 ve siiresi:
Tiim endikasyonlar i¢in baglangi¢c dozu:
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Yaslhilarda: 0,5 mcg/giin
Yenidoganlar ve prematiire bebekler: 0,05-0,1 mcg/kg/giin
Viicut agirligr 20 kg'in altinda olan ¢ocuklar: 0,05 mcg/kg/giin

Hiperkalsemiyi 6nlemek i¢in, dozun, biyokimyasal cevaba gore ayarlanmas1 6nemlidir.
Biyokimyasal cevap; serumda kalsiyum, alkalin fosfataz ve paratiroid hormonu diizeylerini,

idrarda kalsiyum itrahini, radyografik ve histolojik tahlilleri icerir.

Plazma seviyeleri baslangicta haftalik araliklarla olgiilmelidir. OSIVIT-D5’iin giinliik dozu,
0,25- 0,5 mikrogram kademeli olarak yiikseltilmelidir. Doz stabilize edildiginde, 6lctimler her
2-4 haftada bir yapilabilir.

Belirgin kemik hastalig1 olanlar (bobrek yetmezligi haric), hiperkalsemi gelismeksizin daha
yiilksek dozlara tahammiil edebilirler. Ancak, osteomalazi hastalarinda, serum kalsiyum
diizeyinin hizla yiikselmeyisi, muhakkak daha yiiksek dozlarin gerekli oldugunu belirtmez,
clinkii; artan barsak kalsiyum absorbsiyonundan elde edilen kalsiyum, demineralize olan

kemikle birlesir.

Hastalarin biiyiik bir cogunlugu, giinde 1 ila 3 mcg doza cevap verirler. Bu doz gereksinimi;
kemik hastalifi olup ancak, biyokimyasal ve radyografik olarak diizelmenin goriildiigii ve
normal serum kalsiyum diizeylerine ulasilan hipoparatiroid hastalarinda genellikle azalir.

Giinliik idame dozlar ise, genel olarak 0,25-2 mcg arasindadir.

Uygulama sekli:

Kapsiil yeterli miktarda s1vi ile biitiin olarak yutulmalidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek/Karaciger yetmezligi: Bildirilmemistir.

Pediyatrik popiilasyon: 20 kg’dan daha agir cocuklarda giinliik doz 1 mcg.
20 kg’dan daha hafif cocuklarda giinliik doz kilogram basina 0,05 mcg (0,05 mcg/kg)

Geriyatrik popiilasyon: Yaslilardaki uygulama aynen eriskinlerdeki gibidir.

Bu belge 5070 sayili Elektronik imza Kanunu uyarinca elektronik olarak imzalanmistir. Dokiiman http://ebs.titck.gov.tr/Basvuru/Elmza/Kontrol
adresinden kontrol edilebilir. Guvenli elektronik imza asli ile aynidir. Dokiimanin dogrulama kodu : 1ZmxXQ3NRSHY3ak1UZ1Axak1lUMOFy
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4.3. Kontrendikasyonlar

Etken maddeye veya boliim 6.1'de listelenen yardimci maddelere kars1 asirt duyarlilik.
Hiperkalsemi ve metastatik kalsifikasyon durumlarinda kullanilmamalidir.

OSIVIT-D; soya ihtiva eder. Eger fisttk ya da soyaya alerjiniz varsa bu tibbi iiriinii

kullanmayiniz.

4.4. Ozel kullanim uyarilar1 ve 6nlemleri

OSIVIT-D; tedavisi sirasinda, 6zellikle ¢ocuklarda, bobrek yetmezligi olan hastalarda ve
yiksek doz alan hastalarda diizenli olarak serum kalsiyum ve serum fosfat diizeyleri
izlenmelidir. PTH (Paratiroid Hormon), alkalen fosfataz ve kalsiyum fosfataz klinik olarak

endike oldugu sekilde izlenmelidir.

OSIVIT-Ds ile tedavi edilen hastalarda hiperkalsemi gelisebilir. Bu nedenle, hastalar
hiperkalsemi ile baglantili klinik semptomlar konusunda bilgilendirilmeilidir. Hiperkalsemi
belirtileri; kas ve kemik agrisi, kas giicsiizliigii, konfiizyon, dehidratasyon, anoreksiya,
yorgunluk, bulanti ve kusma, Kkonstipasyon, poliiiri, terleme, bas agrisi, polidipsi,

hipertansiyon ve somnolanstir.

Hiperkalsemi, plazma kalsiyum seviyeleri normale donene kadar (yaklasik bir hafta i¢inde)
tedavinin durdurulmas1 ile hizla diizeltilebilir. Bunun ardindan, OSIVIT-Ds, kalsiyum

izlenmesi yapilarak azaltilmis bir dozda (6nceki dozun yaris1) yeniden baslatilabilir.

Uzamis hiperkalsemi, arteriyosklerozu, kalp kapak¢igi sklerozunu veya nefrolitiaziyi
agirlastirabildiginden, bu hastalarda OSIVIT-Ds kullanilirken uzamis hiperkalsemiden
kacinilmalidir. Bobrek fonksiyonunda gecici veya hatta uzun siireli kotiilesme gozlenmistir.
Ayrica, OSIVIT-D; pulmoner doku kalsifikasyonu olan hastalarda dikkatli kullanilmalidur,

clinkii kardiyak hastaliga neden olabilir.

Renal kemik hastalig1 olan ya da bobrek fonksiyonu siddetli sekilde azalmis olan hastalarda,
serum fosfat diizeylerinin yiikselmesini ve potansiyel metastatik kalsifikasyonu 6nlenmek i¢in

alfakalsidol ile eszamanli olarak bir fosfat baglayici ajan ile birlikte kullanilabilir.

OSIVIT-D3, artmis hidroksilasyon aktivitesi nedeniyle vitamin D’ye duyarlihigin arttig
e SR e T b R R S R e viory

www.ilac101l.com

3/11


https://ilac101.com

D vitamini uygulamasindan kaynaklanan hiperkalsemi varliginda digital glikozidlerinin

eszamanli kullanimi kardiyak aritmi potansiyelini arttirir.

Metil parahidroksibenzoat ve propil parahidroksibenzoat icermektedir, alerjik reaksiyonlara

(muhtemelen gecikmis) sebebiyet verebilir.

OSIVIT-D3, boyar madde olarak tartrazin icerdiginden alerjik reaksiyonlara sebep olabilir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Tiazid diiiretikleri ve kalsivum iceren preparatlar

Tiyazid diiiretikleri veya kalsiyum iceren preparatlarla birlikte kullanilmasi hiperkalsemi
riskini artirabilmektedir.

Kalsiyum seviyeleri izlenmelidir.

D vitamini iceren diger preparatlar

D vitamini igeren diger preparatlarin eszamanli kullanimi, hiperkalsemi riskini artirabilir. D

vitamini analoglarinin ¢oklu kullanimindan kaginilmalidir.

Antikonviilsanlar

Antikonviilsanlar (6rn., Barbitiiratlar, fenitoin, karbamazepin veya primidon) enzim
indiikleyici etkilere sahiptirler ve bunun sonucunda da alfakalsidol metabolizmasinin
artmasina neden olurlar. Antikonviilsan kullanan hastalar, daha biiyiik dozlarda OSIVIT-Ds’e

ihtiya¢ duyabilirler.

Magnezyum iceren antasitler

Magnezyum iceren antasitlerin absorpsiyonu OSIVIT-D; ile arttirilabilir, bu da

hipermagnesemi riskini arttirir.

Aliiminyum iceren miistahzarlar

OSIVIT-D3, aliiminyumun serum konsantrasyonunu artirabilir. Aliiminyum igeren

preparatlart kullanan hastalar (6r. aliiminyum hidroksit, siiksralfat) aliiminyum ile ilgili

toksisite belirtileri acisindan izlenmelidir.
0 sa

Bu belge 207
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Kolestiramin gibi safra asidi baglayicilarinin birlikte oral uygulanmasi, oral OSIVIT-D;
formiilasyonlarinin bagirsak emilimini bozabilir. Potansiyel etkilesim riskini en aza
indirgemek icin OSIVIT-Ds safra asidi toplayicilardan en az 1 saat 6nce veya 4-6 saat sonra

uygulanmalidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Higbir etkilesim calismasi yapilmamuistir.

Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik popiilasyon ile ilgili hicbir etkilesim ¢alismasi yapilmamaistir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye

Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Hayvan calismalart yiiksek dozlarda iireme toksisitesi gostermistir. Bu nedenle kontraseptif

kullanmayan ¢ocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlarda kullanilmas1 6nerilmez.

Gebelik donemi

OSIVIT-D5’iin gebe kadinlarda kullanimina iliskin yeterli veri mevcut degildir.

Hayvanlar {izerinde yapilan arastirmalar iireme toksisitesinin bulundugunu gostermistir (bkz.
kistm 5.3), insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir. Gerekli olmadikca gebelik

doneminde kullanilmamalidir.

Laktasyon déonemi

Belirlenmis olmamasina ragmen OSIVIT-Ds ile tedavi edilen emziren annelerin siitiinde artan
miktarda 1,25-dihidroksivitamin D bulunmasi muhtemeldir. Bu durum, bebekte kalsiyum
metabolizmasini etkileyebilir.

Sonug olarak, alfakalsidol kullanan emziren annelerin bebeklerinde hiperkalsemi yakindan

takip edilmelidir.

Ureme yetenegi/Fertilite

Bu belge 5070 SEX(HI Elektronik, imza. Kanuny w anmelektronik oig ak jmzalanmistir. Dokiiman http://ebs.titck.gov.tr/Basvuru/Elmza/Kontrol
adresind&fekBitr %&ﬁé&ﬁ%@&@&ﬂ&&ﬁmﬁ" T2 SRR Bkl nanin dogrulama kodu : 1ZmxXQ3NRSHY 3ak1UZ1Axak1UMOFy

www.ilac101l.com

5/11


https://ilac101.com

Sicanlarda yapilan pre-klinik ¢calismalarda fertilite lizerine herhangi bir etki goriilmemistir.

4.7. Arac ve makine kullamimu iizerindeki etkiler
Alfakalsidol’iin, ara¢c ve makine kullanma yetenegi iizerine dogrudan veya dolayli olarak
etkisi yoktur. Ancak, hasta bas donmesinin tedavi sirasinda olusabilecegi konusunda

bilgilendirilmeli, arag siirerken veya makine kullanirken bunu dikkate almalidir.

4.8. istenmeyen etkiler
Istenmeyen etkilerin siklig1, klinik calismalardan elde edilen verilerin toplanmis analizine ve

spontan raporlamalara dayanmaktadir.

En sik bildirilen istenmeyen etkiler kasinti ve kizariklik gibi cesitli deri reaksiyonlari,

hiperkalsemi, gastrointestinal agri/rahatsizlik ve hiperfosfatemidir.
Pazarlama sonrasi deneyimde bobrek yetmezligi bildirilmistir.

[laca bagl oldugu kabul edilen advers reaksiyonlar asagida listelenmistir:
Sikliklar su sekilde tanimlanir: ¢cok yaygin (= 1/10); yaygm (= 1/100 ila < 1/10); yaygin
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).

Metabolizma ve beslenme hastaliklar:

Yaygin: Hiperkalsemi, hiperfosfatemi

Psikiyatrik hastaliklar:

Bilinmiyor: Kafa karisikligi durumu

Sinir sistemi hastaliklar:
Yaygin olmayan: Bas agrisi.

Seyrek: Bas donmesi

Gastrointestinal hastaliklar

Yaygin: Karin agris1 ve rahatsizlig
Bu belge 5070 sayih Elektronik imza kanunu uyaringa elekiranik olaraksimzalanmistir. Dokiiman htp:/ebs.titck.gov.tr/Basvuru/Elmza/Kontrol
adresilr‘?df?rﬁgmo Wﬂ%%e&%%ﬂz;ﬁéﬁ@iﬂ%dm& %T@ fllama kodu : 1ZmxXQ3NRSHY 3ak1UZ1Axak1UMOFy
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Deri ve derialti1 doku hastaliklar:
Yaygin: Kizariklik*, pruritus
* Eritematoz, makiilopapiiler gibi ¢esitli dokiintiiler ve piistiiler bildirilmistir.

Bilinmiyor: Urtiker

Kas-iskelet bozukluklari, bag doku ve kemik hastaliklar:
Yaygin olmayan: Miyalji

Bobrek ve idrar yolu hastaliklar
Yaygin: Hiperkalsiiiri
Yaygin olmayan: Nefrolitiazis / Nefrokalsinoz

Bilinmiyor: Bobrek yetmezligi (akut bobrek yetmezligi dahil)

Genel bozukluklar ve uygulama bdlgesine iliskin hastaliklar

Yaygin olmayan: Yorgunluk/ asteni/ kirginlik, kalsinozis

Siipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiik 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
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 asim ve tedavisi

OSIVIT-Ds’iin fazla dozlar hiperkalsemiye neden olabilir, ancak hiperkalsemi durumu,
OSIVIT-D3’iin kesilmesi ile hizla diizelir.

Siddetli hiperkalsemi vakalarinda genel destekleyici onlemler alinmalidir. Hasta i.v. saline
infiizyonu (zorlu diiirez) ile iyice hidrate edilir, elektrolitleri, kalsiyum ve bobrek fonksiyon
indeksleri olgiiliir, 6zellikle digital kullanan hastalarda elektrokardiyografik anormallikler
degerlendirilir. Daha spesifik olarak, glukokortikosteroidler, kivrim diiiretikleri, bifosfonatlar,

kalsitonin ve diisiik kalsiyum igerigine sahip hemodiyaliz tedavisi diisiiniilmelidir.

Bu belge 5070 sayili Elektronik imza Kanunu uyarinca elektronik olarak imzalanmistir. Dokiiman http://ebs.titck.gov.tr/Basvuru/Elmza/Kontrol
adresinden kontrol edilebilir. Guvenli elektronik imza asli ile aynidir. Dokiimanin dogrulama kodu : 1ZmxXQ3NRSHY3ak1UZ1Axak1lUMOFy
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5- FARMAKOLOJiK OZELLiKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler
Farmakoterapotik grup: Vitamin D ve Analoglari

ATC Kodu: A11CC03

Alfakalsidol, hizla karacigerde 1,25-dihidroksivitamin D'ye doniisiir. Bu, kalsiyum ve fosfat
metabolizmasinin regiilatorii olarak etki eden D vitamini metabolitidir. Bu doniistim hizli

oldugundan alfakalsidol ve 1,25-dihidroksivitamin D’nin klinik etkileri cok benzerdir.

Bobrekler tarafindan bozulmus 1a-hidroksilasyon, endojen 1,25-dihidroksivitamin D
tiretimini azaltir. Bu, renal kemik hastaligi, hipoparatiroidizm, neonatal hipokalsemi ve D-
vitaminine bagh rasitizm dahil bazi1 hastaliklarda goriilen mineral metabolizmasi
bozukluklarina katkida bulunur. Bu tip hastaliklarin diizelmesi i¢in ancak yiiksek dozda ana
D-vitaminine gereksinim vardir. Oysaki kiigiik dozlarda kullamlacak OSIVIT-D3 bu ihtiyaci
karsilamaya yeterlidir.

Vitamin D ile bu hastaliklarin tedavisinde gereken yiiksek doz ve yanitin gecikmesi doz
ayarm zorlastirmaktadir. Bu, diizeltilmesi haftalar1 ya da aylar1 alabilen Ongoriillemeyen
hiperkalsemiye neden olabilir. D-vitamini ile kiyaslanacak olunursa, alfakalsidoliin baslica
avantaji; dogru dozun titrasyonunu miimkiin kilan yanitin daha hizli olmasidir. Istenmeyen

hiperkalsemi olusursa, tedavinin durdurulmasindan sonra birkag giin i¢inde diizelebilir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Genel ozellikler

Emilim:

Alfakalsidol oral alim1 takiben barsaklardan hizli ve tam olarak absorbe edilir.

Bobrek yetmezligi olan hastalarda, 1-5 mcg/giin 1a-hidroksivitamin D (1a-OHD3) bagirsakta
kalsiyum ve fosfor emilimini doza bagli olarak arttirmistir. Bu etki, ilacin baslamasindan
itibaren 3 giin icinde gozlemlenmistir ve bu durum tedavinin kesilmesinden itibaren 3 giin

icinde tersine ¢evrilmistir.

Beslenme osteomalazisi olan hastalarda, oral yoldan 1 mcg 10-OHD?3 verdiginde 6 saat i¢inde
kalsiyum emiliminde artis kaydedilmis ve genellikle 24 saatte zirveye ulagsmistir. 1a-OHD3,
intestinal absorpsiyon ve renal tiibiiler re-absorpsiyona bagli olarak plazma inorganik
oo T S Bl R S A e SRS R b
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sonucudur. Ilacin kalsiyum iizerindeki etkisi fosfor emilimine olan etkisinin yaklasik iki
katidir.

Kronik bobrek yetmezligi olan hastalarda 1a-OHD3 aldiktan sonraki 5 giin i¢inde serum
kalsiyum diizeylerinin 0,5-1,0 mcg/giin dozunda arttigi gosterilmistir. Serum kalsiyum

arttikga, PTH seviyeleri ve alkalin fosfataz normale dogru diigmiistiir.

Dagilim:
Alfakalsidol karacigerde hizla 1,25-dihidroksivitamin D3’e doniisiir. Kanda Alfakalsidol

olarak bulunmaz.

Biyotransformasyon:

Alfakalsidol  karacigerden ilk geciste hepatik 25 hidroksilasyon enzimi ile
1,25-dihidroksivitamin D3’e doniisiir. Tek doz Alfakalsidol uygulamasini takiben 8—12 saat

sonra plazma 1,25-dihidroksivitamin D3 seviyeleri maksimuma ulasir.

Eliminasyon:

Alfakalsidol hizla 1,25-dihidroksivitamin D3’e doniistiigii icin yarillanma omrii ol¢iilemez,
ancak tek doz Alfakalsidol uygulamasini takiben aktif metaboliti olan 1,25-dihidroksivitamin

D3’iin yarilanma omrii 35 saattir.

Alfakalsidoliin bobrekle atilimi minimaldir. Alfakalsidol ve diger vitamin D metabolitleri esas

olarak safra yoluyla atilirlar.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Alfakalsidoliin klinik olmayan toksisitesi, kalsitrioliin kalsiyum homeostazi iizerine bilinen D
vitamini etkisi, hiperkalsiiiri ve nihayetinde yumusak doku kalsifikasyonu ile karakterize bir
hastaliktir.

Alfakalsidol genotoksik degildir.

Sicanlarda ve tavsanlarda, alfakalsidoliin tireme yetenegi veya davranisina spesifik herhangi
bir etkisi gozlemlenmemistir. Embriyo-fetal gelisim acisindan, annelerde toksisiteye neden
olacak kadar yiiksek dozlarda fetal toksisite (uygulama sonrasi kayip, daha diisiik boyut ve

daha diisik yavru agirhi@) gozlenmistir. D vitamininin yiiksek dozlarimin deney
Bu beﬁeﬂ5070 Sag/lll Elektronik irﬁuza Kanr?r:)u lﬁfnma e‘l?eljgonik OE ak imzalanmistir. Dokiiman http://ebs.titck.gov.tr/Basvuru/Elmza/Kontrol
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6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimc1 maddelerin listesi
Maisir yagi

Soya lesitini

Yumusak kapsiil:

Si1g1r jelatini

Gliserin

Metil parahidroksi benzoat (Nipagin)
Propil parahidroksibenzoat (Nipasol)
Boya (Tartrazin)

Boya (Brillant blue)

Saf su

6.2. Gecimsizlikler

Bildirilmemistir.

6.3. Raf omrii

24 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
25°C altindaki oda sicakliginda saklayiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

30 yumusak kapsiil iceren PVC/Aliiminyum folyo blister ambalajlarda.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller “T1bbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve

“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Y6netmelikleri’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI
KOCAK FARMA ILAC VE KIMYA SANAYI A.S.

Slar zi Cd. _ . .
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Uskiidar/ISTANBUL
Tel.: 0216 492 57 08
Faks: 0216 334 78 88

8. RUHSAT NUMARASI
219/32

9. iLK RUHSAT TARIHi/RUHSAT YENILEME TARIiHIi
ik ruhsat tarihi: 02.06.2009

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi

Bu belge 5070 sayili Elektronik imza Kanunu uyarinca elektronik olarak imzalanmistir. Dokiiman http://ebs.titck.gov.tr/Basvuru/Elmza/Kontrol
adresinden kontrol edilebilir. Guvenli elektronik imza asli ile aynidir. Dokiimanin dogrulama kodu : 1ZmxXQ3NRSHY3ak1UZ1Axak1lUMOFy
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