Fiyat ve Detaylar: https://www.ilacprospektusu.com/ilac/1/duphaston-10-mg-20-tablet
ATC Kodu: https://www.ilacprospektusu.com/ara/ilac/atc/GO3DB01

KISA URUN BILGIiSi
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
Duphaston® 10 mg Film Tablet
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:
Her bir film tablet 10 mg didrogesteron igerir.

Yardimci maddeler:
Laktoz monohidrat 111.1 mg

Yardimc1 maddeler igin boliim 6.1°e bakiniz.

3.FARMASOTIK FORM

Oral yoldan kullanilan film kapl tablet

Yuvarlak, bikonveks, ¢entikli, beyaz, bir yiiziinde ‘155’ yazili tablet (6l¢ii 7 mm)

Centik c¢izgisi, tabletin esit dozlara boliinmesi amaciyla kullanilmaz, sadece yutmayi
kolaylastirmak amaciyla tableti rahatlikla ikiye kirmk i¢indir.

4. KLINIK OZELLIKLER
4.1 Terapotik Endikasyonlar:

Progesteron eksikligi durumlarinda:
¢ Dismenore tedavisinde
Endometriyozis tedavisinde
Sekonder amenorenin tedavisinde
Diizensiz siklus tedavisinde
Disfonksiyonel uterus kanamalarinin tedavisinde
Pre-menstruel sendromlarin tedavisinde
Diistik tehdidi tedavisinde
Habitiiel abortus tedavisinde
Luteal yetmezlige baglh gelisen infertilitenin tedavisinde

Hormon replasman tedavisinde

Intakt uterusu olup, dogal olarak veya cerrahi girisim sonucu menopoza girmis kadinlarda
uygulanan hormon replasman tedavisinde kullanilan Ostrojenin endometriyum tiizerindeki
istenmeyen etkilerini 6nlemek amactyla kullanilir.



4.2 Pozoloji ve uygulama Sekli

Pozoloji/uygulama siklhig ve siiresi:

Dozaj, tedavi programi ve tedavi siiresi, disfonksiyonun ve klinik yamitin siddetine gore

ayarlanabilir.

Hormon replasman tedavisi:

e Siirekli ardisik tedavi: Stirekli 6strojen tedavisi ile kombine olarak, 28 giinliik her siklusun
birbirini izleyen 14 giiniinde giinde bir film tablet, 10 mg Duphaston® uygulanur.

e Siklik tedavi: Ostrojen dongiisel ve aralikli olarak verildiginde, genellikle 21 giin tedavi
uygulanir ve 7 giin tedavi durdurulur. Siklik Ostrojen tedavisi ile kombine olarak, dstrojen
tedavisinin son 12-14 giiniinde giinde bir film tablet 10 mg Duphaston® uygulanr.

e Klinik yamita bagh olarak, dozaj giinde 20 mg Duphaston™a artirilabilir.

Dismenore : Siklusun 5-25’ inci gilinleri arasinda giinde iki kez 10 mg.
Endrometriyozis : Siklusun 5-25’ inci glinleri arasinda veya siirekli olarak giinde iki veya {i¢
kez 10 mg.

Disfonksiyonel uterius kanamast :

Sekonder Amenore:

Pre-menstriiel sendromlar:

Diizensiz siklus tedavisi:

Diistik tehdidi:

Habitiiel abortus:

Kanama epizotunu durdurma amagcli tedaviye
baslandiginda, 5 ila 7 giin siireyle giinde iki kez 10 mg.

Siirekli tedavi i¢in, siklusun 11-25’inci giinleri arasinda
giinde iki kez 10 mg. Baslangi¢ giinii ve tedavi giinii siiresi
bireysel siklus uzunluguna bagli olacaktir.

Endometriyum, endojen veya eksojen Ostrojen ile yeterli
derecede hazir hale gelmisse, ¢cekilme kanamasi baslar.

Endojen veya eksojen ostrojen ile yeterli derecede hazir hale
gelmis endometriyumun optimum sekretuvar dontisiimii
icin, teorik adet dongiistiniin ikinci yaris1 boyunca 14 giin
siire ile giinde iki kez 10 mg Duphaston”.

Siklusun 11-25’inci giinleri arasinda gilinde iki kez 10 mg.
Baglangig giinii ve tedavi giinii siiresi bireysel siklus
uzunluguna bagl olacaktir.

Siklusun 11-25’inci giinleri arasinda gilinde iki kez 10 mg.
Baglangig giinii ve tedavi giinii siiresi bireysel siklus

uzunluguna bagl olacaktir.

Baslangicta 40 mg, takiben semptomlar ortadan kalkincaya
kadar sekiz saatte bir 10 mg.

Gebeligin 12’inci haftasina kadar giinde iki kez 10 mg.



Luteal yetmezlige bagl infertilite: Siklusun 14-25’inci giinleri arasinda giinde 10 mg. Tedavi,
en az birbirini izleyen 3 siklus boyunca siirdiirtilmelidir.

Uygulama Sekli

Agz1 yolu ile alinir. Daha yiiksek dozajlarin alinmasi gerektigi durumlarda, tabletler giin icinde esit
araliklarla alinmalidur.

Ozel popiilasyonlarsa iliskin ek bilgiler :

Bobrek/karaciger yetmezligi:
Bu hasta grubunda spesifik klinik ¢alisma mevcut degildir.

Pediyatrik popiilasyon:

[lk adet dncesinde didrogesteronun ilgili kullanimi meveut degildir.

12-18 yas arasi adolesanlarda didrogesteronun giivenliligi ve etkililigi belirlenmemistir. Mevcut
veriler, boliim 4.8 ve 5.1'de tanimlanmaktadir, ancak pozoloji dnerisi yapilamamaktadir.

Geriatrik popiilasyon:
Bu hasta grubunda, klinik ¢alismalardan elde edilen sinirli veri mevcuttur. Mevcut veriler, bu hasta
popiilasyonunda doz ayarlamasina gerek olmadigini 6nermektedir.

4.3 Kontrendikasyonlar

e FEtkin madde didrogesteron ve icerdigi yardimcit maddelere bilinen bir asir1 duyarlilig
olanlarda,

e Bilinen veya progesterona bagli olabilecek siipheli neoplazmlarda ,

e Tam konmamis vajinal kanamalarda,
kontrendikedir.

¢ Didrogesteronun Ostrojenler ile kombine kullanimindaki kontrendikasyonlarda da
kullanilmamalidir.

4.4 Ozel Kullamim Uyarilar1 ve Onlemleri

Anormal kanama icin didrogesteron ile tedaviye baslamadan Once kanamanin etiyolojisi
belirlenmelidir.

Tedavinin ilk aylar1 boyunca ara kanamalar ve lekelenme meydana gelebilir. Ara kanama
veya hafif kanamalar, tedaviden bir siire sonra meydana geliyorsa veya tedavi kesildikten
sonra devam ediyorsa, endometriyal malignite siiphesini ekarte etmek i¢in nedenini
arastirmak iizere endometriyal biyopsiyi de igerebilecek bir arastirma yapilmalidir.

Gozlem gerektiren durumlar Asagidaki sartlardan herhangi biri daha 6nce goriildii ise ve/veya
hamilelik sirasinda veya daha dnce yapilan hormon tedavisinde alevlendi ise hasta yakindan
takip edilmelidir. Didrogesteron tedavisi ile 6zellikle asagidaki durumlarda bu sartlarin
tekrarlayabilecegi veya alevlenebilecegi gbz Oniine alinmalidir ve tedavinin sonlandirilmasi
diistintilmelidir;




1-Porfiri
2-Depresyon
3-Akut veya kronik karaciger hastalig1 nedeni ile olusan anormal karaciger fonksiyonu

Diger kosullar
Lapp laktaz eksikligi veya glukoz—galaktoz malabsorpsiyonu gibi nadir olarak goriilen
kalitimsal galaktoz intoleransi olan hastalar Duphaston® almamalidir.

Hormon replasman tedavisi i¢in dstrojenler ile kombine olarak didrogesteron kullanildiginda
asagidaki uyarilar ve dnlemler uygulanir:

Ostrojen preparatinin iiriin bilgisinde yer alan uyarilar1 ve énlemleri de dikkate alimz.

Postmenapozal semptomlarin tedavisinde, hormon replasman tedavisi sadece yagam kalitesini
olumsuz etkileyen semptomlara yonelik olarak baslatilmalidir. Her durumda, en az yilda bir
kez risklere ve faydalara iliskin dikkatli bir degerlendirme yapilmalidir ve eger faydasi
riskinden fazla ise tedaviye devam edilmelidir.

Erken menopoz tedavisinde hormon replasman tedavisi ile iliskilendirilen risklere iliskin kanit
stnirhidir. Bununla birlikte, gen¢ kadinlarda mutlak riskin diisiik seviyede olmasi nedeniyle,
geng kadinlarda fayda ve risk dengesi, yasl kadinlara gére daha olumlu olabilir.

T1bbi muayene / takip

. Hormon replasman tedavisine baglamadan veya yeniden uygulamadan Once, tam
kisisel ve aile medikal hikayesi alinmalidir. Fiziksel (pelvik ve meme muayenesi dahil)
muayene, hikaye, kontrendikasyonlar ve uyarilar rehberliginde uygulanmalidir. Tedavi
siirecinde, siklik ve ozelligi kisiye gore diizenlenmek kaydi ile diizenli check-up tavsiye
edilmektedir. Kadinlara memelerinde fark ettikleri her tip degisiklikleri doktorlarina veya
hemsirelerine bildirmeleri gerektigi sOylenmelidir (asagida ‘Meme Kanseri’ boliimiine
bakiniz.). Kisinin klinik ihtiyaglarina gdre uyarlanan, mevcut kabul edilmis tarama
uygulamalarina uygun goriintiileme araglarini kullanarak (6rnegin mamografiyi de igerecek
sekilde) incelemeler yapilmalidir.

Endometriyal hiperplazi ve karsinoma

Uterusu saglam olan kadinlarda, Ostrojenin uzatilmis periyotlar boyunca tek bagina
uygulanmast durumunda endometriyal hiperplazi ve karsinoma riski artar. Histeroktemi
ameliyat1 ger¢irmemis kadinlarda, 28 giinliikk siklus boyunca en az 12 giin siireyle
didrogesteron gibi bir progestojenin eklenmesi veya siirekli kombine Gstrojen-progestojen
tedavisi sadece Ostrojen iceren hormon replasman tedavisi ile iligkilendirilen risk artigini
Onleyebilir.

Meme kanseri
Genel bilgiler, kombine Ostrojen-progestojen uygulanan ve ayrica sadece Ostrojen igeren
hormon replasman tedavisi alan kadinlarda, hormon replasman tedavisi siiresine bagli olarak,

meme kanseri riskinin arttigin1 ortaya koymaktadir.

Kombine 0Ostrojen-progestojen tedavisi: Randomize plasebo kontrolii ¢aligma olan Kadin



Saglik Girisimi (WHI-Women's Health Initiative) ¢alismasi1 ve epidemiyolojik caligmalar,
hormon replasman tedavisi i¢in kombine Ostrojen-progestojen alan kadinlarda, yaklagik 3 yil
sonra belirgin hale gelen meme kanseri riskinde artis oldugu bulgusu konusunda tutarlidir.
Risk artis1, kullanim sirasinda birkag yil iginde belirgin hale gelmekte, ancak tedavi
kesildikten sonra birkag yil (en fazla 5 yil) icinde baslangi¢ seviyesine donmektedir. Hormon
replasman tedavisi, Ozellikle Ostrojen-progestojen kombine tedavisi, meme kanserinin
radyolojik tespitini olumsuz etkileyebilir.

Ovaryum kanseri

Ovaryum kanseri, meme kanserinden ¢ok daha seyrek gortiliir. Sadece dstrojen i¢ceren hormon
replasman tedavisinin uzun siireli (en az 5-10 yil) kullanimi, ovaryum kanserinde hafif risk
artist ile iligkilendirilmistir. Kadin Saglik Girisim Caligmasi arastirmasini da iceren bazi
caligsmalar, kombine hormon replasman tedavisinin uzun siireli kullanilmasinin, benzer veya
biraz daha diisiik bir risk teskil edebilecegini ortaya koymaktadir.

Venoz tromboembolizm (VTE)

Hormon replasman tedavisi, 1.3-3 kat daha fazla vendz tromboembolizm, yani derin ven
trombozu veya pulmoner embolizm gelisme riski ile iliskilendirilmektedir. Bu durumun
meydana gelmesi, daha sonraki donemlere kiyasla hormon replasman tedavisinin ilk
yillarinda daha olasidir.

Bilinen trombofilisi olan hastalarda venéz tromboembolizm riski artar ve hormon replasman
tedavisi bu riske katki yapabilir. Dolayisiyla hormon replasman tedavisi bu hastalarda
kontrendikedir. Vendz tromboembolizme iligskin genel olarak bilinen risk faktorleri arasinda,
Ostrojenlerin kullanimi, ileri yas, major cerrahi miidahale, uzun siireli hareketsizlik, obezite
(BMI > 30 kg/m?), gebelik/dogum sonrasi periyot, sistemik lupus eritematozis ve kanser
sayilabilir. Ven6z tromboembolizmde varikoz venlerinin olast roliine iliskin bir konsensus
bulunmamaktadir.

Tim postoperatif hastalarda oldugu gibi, cerrahi miidahaleden sonra Veno6z tromboembolizmi
onlemek ic¢in profilaktik onlemlerin alinmasi gerekir. Elektif cerrahi sonrasi uzun dénemli
hareketsizlik bekleniyorsa, hormon replasman tedavisinin, miidahelenin 4-6 hasfta Oncesi
kesilmesi Onerilir. Hasta tamamen mobilize olana kadar tedavi yeniden baglatilmamalidir.
Kisisel hikayesinde vendz tromboembolizm olmayan ancak geng¢ yasinda tromboz hikayesi
olan birinci dereceden bir yakini olan hastalarda, tarama, sinirlar géz Oniine alinarak
onerilebilir. Trombofilik kusurlarin sadece bir boliimii taramada tanimlanir.

Aile bireylerinde tromboz ile seyreden bir trombofilik kusur tanimlanirsa veya kusur 'ciddi’
ise (Orn., antitrombin, S proteini veya C proteini eksikligi veya kusurlar kombinasyonu)
hormon replasman tedavisi kontrendikedir.

Halihazirda kronik antikoagiilan tedavisi goren hastalar, hormon replasman tedavisi
kullaniminin fayda-risk durumuna iliskin dikkatli bir degerlendirmeden ge¢melidir. Tedavinin
baslamasini takiben VTE gelisirse ila¢ uygulamasi sonlandirilmalidir.

Hastalar potansiyel tromboembolik semptomlarin (6rnegin:bacakta agrili sisme, gogiiste ani
agri, nefes darligl) olusmasi durumunda derhal doktorlarini bilgilendirmeleri konusunda
uyarilmalidir.



Koroner kalp hastaligi

Kombine dstrojen-progestojen veya sadece Ostrojen iceren hormon replasman tedavisi alan,
daha 6nce koroner kalp hastaligi olan veya olmayan kadinlarda miyokard enfarktiisiine karsi
korunmaya dair randomize kontrollii ¢aligmalardan bir kanit elde edilememistir.

Kombine 0strojen-progestojen tedavisi: Kombine 0Ostrojen-progestojen iceren hormon
replasman tedavisi kullanimi sirasindaki rélatif koroner kalp hastaligi riski biraz artmaktadir.
Baslangictaki mutlak koroner kalp hastaligi riski biiylik 6lgiide yasa bagli oldugu igin,
Ostrojen-progestojen kullanimina bagli, koroner kalp hastalig1 vakalarmin sayis1 menopoza
yaklagsan saglikl kadinlarda ¢ok diisiiktiir ancak daha ileri yaglarda artacaktir.

Iskemik felg

Kombine 0strojen-progestojen ve sadece Ostrojen igeren tedavi, iskemik felg riskinde 1.5 kata
kadar artis ile iliskilendirilmektedir. Rolatif risk, yasla veya menopoz siiresi ile degismez.
Ancak, baslangigtaki felg riski biiylik Ol¢lide yasa bagli oldugu i¢in, hormon replasman
tedavisi kullanan kadinlarda genel felg riski yasla birlikte artacaktir.

4.5 Diger Tibbi Uriinlerle Etkilesimler ve Diger Etkilesim Sekilleri

In vitro veriler, didrogesteron ve ana metaboliti 20 o- dihidrodidrogesteronun (DHD),
sitokromlar P 450, 3A4 ve 2C19 izoenzimleri ile metabolize olabilecegini gostermektedir.
Dolayisiyla, didrogesteronun metabolizmasi, antikonviilzsanlar (6rn., fenobarbital, fenitoin,
karbamazepin), anti-enfektifler (6rn., rifampisin, rifabutin, nevirapin, efavirenz) ve St John’s
Wort (Hypericum perforatum), kediotu koki, adagay1 veya gingko biloba iceren bitkisel
preparatlar gibi, bu izoenzimleri indiikledigi bilinen maddelerin konkomitant kullanimi ile
artabilir. Ritonavir ve nelfinavir, giiclii sitokrom enzim inhibitorleri olarak bilinmelerine
ragmen, steroid hormonlar ile birlikte kullanildiklarinda tam tersine enzim indiikleyen
ozellikler sergilemektedir. Klinik olarak, artan didrogesteron metabolizmasi, azalan bir etkiye
yol acabilir. /n vitro ¢alismalar, didrogesteron ve DHD'nin, klinik konsantrasyonlarda, CYP
ilag metabolize edici enzimlerini inhibe etmedigini veya indiiklemedigini ortaya koymustur.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Pediyatrik popiilasyon:

Bu hasta grubunda spesifik etkilesim ¢aligmalart mevcut degildir.
4.6 Gebelik ve Laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik Kategorisi B



Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Terapotik dozlarda, didrogesteronun dogum kontrolii 6zelligi mevcut degildir. Gebeligin
istenmedigi durumlarda, tedavi boyunca, kadinlar hormonal olmayan, etkin kontrasepsiyon
metodlarin1 kullanmalidir.

Gebelik Donemi

Yaklasik 10 milyondan fazla gebe kadinin didrogesterona maruz kaldigi tahmin edilmektedir.
Simdiye kadar gebelik siiresince didrogesteron kullaniminin zararli bir etkisi olduguna dair
bulgu bulunmamaktadir.

Literatiir caligmalarinda raporlanan bazi progestojenler, hipospadias riskinde artisa yol agmasi
ile iliskilendirilmistir. Buna ragmen, gebelik donemindeki tesbiti zorlastiric1 faktorler nedeni
ile progestojenlerin hipospadias olusumuna olan katkisi ile ilgili tanimlanmis bir sonuca
ulasilamaz.

Erken gebelik doneminde didrogesteron ile tedavi edilen sinirli sayida kadin ile yapilan klinik
calismalar risk diizeyinde bir artis gOstermemistir. Didrogesteron hakkinda bugiine dek
epidemiyolojik bir veri bulunmamaktadir.

Klinik olmayan embriyonal/fetal ve dogum sonrasi gelistirme ¢alismalar1 farmakolojik profil
ile uyumludur.

Sadece ilaca maksimum maruz kalma seviyesinin asildigi durumlarda klinik kullanimla ¢ok
az ilgili olan istenmeyen etkiler olusmustur (bakiniz Klinik dncesi giivenlik verileri).

Didrogesteron doktor tarafindan gerekliligi agikca belirtilirse gebelikte kullanilabilir.

Gebelikte maruz kalma olgularinda gelen sinirli veriler, didrogesteronun gebelik uzerinde ya
da fetusun/yeni dogan cocugun saglig1 uzerinde advers etkileri oldugunu gostermemektedir.
Bugune kadar herhangi onemli bir epidemiyolojik veri elde edilmemistir. Hayvanlar uzerinde
yapilan calismalar, gebelik / embriyonal / fetal gelisim / dogum ya da dogum sonrasi gelisim
ile ilgili olarak dogrudan ya da dolayl zararli etkiler oldugunu gostermemektedir (bkz. bolim
5.3). Gebe kadinlara verilirken tedbirli olunmalidir.

Laktasyon donemi

Didrogesteronun anne siitiine gectigine dair bir veri bulunmamaktadir. Diger progestojenler
ile deneyimler progestojen ve metabolitlerin anne siitiine kiiclik miktarlarda gegtigini
gostermektedir. Bebek igin riskli olup olmadigi bilinmemektedir. Bu nedenle laktasyon
déneminde didrogesteron kullanilmamalidir.

Ureme yetenegi/Fertilite:

Terapotik dozlarda didrogesteronun fertiliteyi azalttigina dair bir kanit bulunmamaktadir.

4.7 Arac ve Makine Kullanimi Uzerindeki Etkiler

Arag ve makine kullanma yetenegi tizerinde ¢ok az bir etkisi vardir.

Seyrek olarak, didrogesteron, 6zellikle alindiktan sonraki ilk birkag saat i¢inde hafif uyku hali

ve/veya bas donmesine yol acabilir. Dolayisiyla, ara¢ veya makine kullanilirken dikkatli
olunmalidir.



4.8 istenmeyen etkiler

Didrogesteronun dstrojen ile kombine edilmedigi endikasyonlara iligkin klinik arastirmalarda,
en yaygin bildirilen advers reaksiyonlar, migren/bas agrisi, bulanti, adet diizensizlikleri ve
meme agrisi/hassasiyetidir.

Asagida yer alan istenmeyen etkiler, dstrojen kombinasyonsuz goriilen ve spontan raporlardan
elde edilen endikasyonlara yonelik, didrogesteronun kullanildig: klinik arastirmalar (n=3483)

sirasinda asagida belirtilen sikliklarda gézlemlenmistir:

MeDRA Sistem Yaygin Yaygin Olmayan Seyrek
organ snifi >1/100 ila < 1/10 > 1/1000 ila < 1/100 > 1/10000 ila < 1/1000
(Kist ve polipler Progestojene bagiml
de dahil olmak neoplazmlarin
uzere) iyi huylu boyutunda  biiylime
ve kotu huylu (meningioma gibi)"
neoplazmalar
Kan ve lenf-
sistemi Hemolitik anemi
hastaliklari
Asir1 duyarhilik

Bagisiklik
sistemi
hastaliklari
Psikiyatrik Depresif ruh hali
hastaliklari
Sinir sistemi Bas agrisi/ Bas donmesi Somnolans
hastaliklar1 Migren
Gastrointestinal
hastaliklar Bulanti Kusma

Karaciger

fonksiyonlarinda
Hepatobilier degisiklikler (sarilik, asteni
hastaliklar veya kiriklik ve karin

agrisi ile birlikte ortaya

cikan)

Alerjik deri reaksiyonlar1 | Anjiyoddem”
Deri ve derialti (6rn: dokiintii, kaginti,
doku hastaliklari tirtiker)




Ureme sistemi ve | Menstriial
gogiis hastaliklart | bozukluklar Memede sisme
(metroraji,
menoraji, oligo-
/amenore,
dismenore ve
diizensiz
menstriasyon
dahil)
Memede
agri/hassasiyet
Genel
bozukluklar ve
uygulama Odem
bolgesine iliskin
hastaliklari
Arastirmalar
Kilo artigt

* Klinik aragtirmalarda gézlemlenmemis spontan raporlardan elde edilen istenmeyen etkiler, siklik tahmininin %95 giiven
aralig Ust limitinin 3/x'ten fazla olmamasina dayanilarak, 'seyrek' siklik kategorisine alinmistir; burada x = 3483 (klinik
arastirmalarda gézlemlenen toplam denek sayist).

Adodlesan popiilasyonda goriilen istenmeyen etkiler:
Spontan raporlara ve sinirli klinik arastirma verilerine dayanilarak, adolesanlardaki advers
reaksiyon profilinin eriskinlerde goriilene benzer olmasi beklenmektedir

Ostrojen—progestojen tedavisi ile iliskili istenmeyen etkiler, béliim 4.4 ve Ostrojen
preparatinin tiriin bilgisine bakiniz:

- Meme kanseri, endometrial hiperplazi, endometrial karsinoma, ovaryum kanseri

- Venodz tromboembolism

- Miyokard enfarktiisii, koroner arter hastaligi, iskemik fel¢

4.9 Doz Asim ve Tedavisi

Insanlarda doz asimina iliskin smirli veri mevcuttur. Didrogesteron, oral dozlamadan sonra iyi
tolere edilmistir (insanlarda giinliik maksimum 360 miligrama kadar). Ilaca 6zgii bir antidot
yoktur ve tedavi semptomatik olarak yapilmalidir. Bu bilgi aynm1 zamanda ¢ocuklarda doz agimi
icin de gecerlidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1 Farmakodinamik Ozellikleri

Farmakoterapdtik grubu:Genito iiriner sistem ve seks hormonlari



ATC Kodu: (G03DBO01)

Duphaston® ostrojen etkinligi altindaki uterusta tam sekretuar endometriyum olusturan ve buna
bagli olarak ostrojen ile indiiklenen artmig endometriyum hiperplazisi ve/ veya karsinojenez riskine
kars1 korunma saglayan oral yoldan etkili bir progestojen’dir. Biitiin endojen progesteron eksikligi
vakalarinda endikedir. Duphaston® &strojenik, androjenik, termojenik, anabolik veya kortikoid
herhangi bir aktiviteye sahip degildir.

Adolesan popiilasyon

Sinirht klinik aragtirmalar, didrogesteronun erigkin popiilasyonda goriilene benzer sekilde 18
yagindan gen¢ hasta popiilasyonunda, dismenore, adet dncesi sendrom, disfonksiyonel uterus
kanamasi ve diizensiz adet siklusu semptomlarini hafifletmede etkili oldugunu gostermektedir.

5.2. Farmakokinetik ozellikleri
Emilim:
Oral yoldan uygulanmasini takiben, didrogesteron hizla emilir. Tpaks degerleri 0.5 ve 2.5 saat

arasindadir. Didrogesteronun mutlak biyoyararlanimi (oral 20 mg doza karsilik 7.8 mg
intravenoz kullanim) %28’dir.

10 mg didrogesteronun tekil doz alimi sonrasinda, didrogesteron (D) ve 20a-
dihidrodidrogesteron (DHD) i¢in farmakokinetik parametreleri asagidaki tabloda
gosterilmektedir.

D DHD
Crnaks 2.1 53.0
(ng/mL)
EAAins 7.7 322.0
(ng-h/mL)
Dagilim:

Didrogesteronun intravendz uygulanmasi sonrasinda, kararli hal dagilim hacmi yaklasik 1400
L’dir. Didrogesteron ve DHD nin plazma proteinlerine baglanma orani1 %90’dan fazladir.

Biyotransformasyon:

Oral yoldan alinmasini takiben, didrogesteron hizla DHD’ye metabolize olur. Ana aktif
metabolit olan 20 a-dihidrodidrogesteron (DHD) uygulama sonrasi yaklasik 1.5 saatte pik
yapar.

DHD’nin plazma seviyeleri ana ilag ile kiyaslandiginda onemli 6lgiide yiiksektir. DHD’den
didrogesterona EAA ve Cmax oranlar sirast ile 40 ve 25°tir. Ortalama terminal yarilanma
omrii, didrogesteron ve DHD i¢in sirasiyla 5 ila 7 ve 14 ila 17 saat arasinda degismektedir.
Tiim metabolitlerin genel 6zelligi, ana bilesigin 4,6 diene-3-one konfigiirasyonunun korunup
20 a-diroksilasyonunun bulunmamasidir. Bu durum didrogesteronun dstrojenik ve androjenik
etkilerinin olmamasinin nedenidir.

Eliminasyon:

Oral yoldan alinmasini takiben, dozun ortalama % 63’1 idrar ile atilir. Toplam plazma
klerensi 6.4 L/dak’dir. 72 saat igerisinde, idrar ile atilma tamamlanir. DHD idrarda agirlikli
olarak glukuronik asit konjugati seklinde bulunur.



Dogrusallik /Dogrusal Olmayan Durum:
Tekil ve ¢coklu doz farmakokinetikleri oral dozda 2.5 ila 10 mg araliginda lineerdir.

Tekil ve c¢oklu dozlarin kinetiklerinin karsilastirilmasi, tekrarlanan dozun sonucu olarak
didrogesteronun ve DHD nin farmakokinetiginin degismedigini gostermistir. 3 giinliik tedavi
sonrasi kararli hale ulasilmstir.

5.3 Klinik Oncesi Giivenlilik Verileri

Tekli ve tekrarlayan doz toksisitesi, genotoksisite ve karsinojenik potansiyele iliskin klasik
calismalardan elde edilen klinik dis1 veriler, insanlar i¢in 6zel bir tehlike olmadigini ortaya
koymaktadir. Siganlarla yapilan lireme toksisite ¢aligmalari, insanlarda kullanilmayan ytiksek
dozlarda, erkek yavrularda belirgin meme uglart (11 giinlik ile 19 giinliik arasinda) ve
hipospadya insidansinda artig ortaya koymustur. Insanlardaki esas hipospadya riski, sicanlar
ve insanlar arasindaki tiirlere 6zel biiyiik metabolizma farki nedeniyle hayvan ¢aligmalarinda
tayin edilemez (ayrica bkz. boliim 4.6).

Sinirl hayvan verileri didrogesteronun progestojenik aktivitesiyle uyumlu olarak parturisyonu
uzattigini géstermistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLERI
6.1 Yardimc1 Maddelerin Listesi
Her bir film tablet asagida yer alan yardimc1 maddeleri icermektedir:

Laktoz monohidrat, metilhidroksipropilseliilloz, misir nisastasi, susuz kolloidal silika,
magnezyum stearat, opadry Y-1-7000 beyaz (E 171)

6.2 Gecimsizlikler
Bildirilmemistir.

6.3 Raf Omrii
24 ay

6.4 Saklamaya Yonelik Ozel Uyarilar

25°C’ nin altindaki oda sicakliginda, kuru bir yerde ve orijinal ambalajinda saklayiniz.

6.5 Ambalajin Niteligi ve Icerigi

20 tabletlik PVC/ Al folyo blisterde ambalajlanmaktadir.

6.6 Beseri Tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger ozel onlemler

Gegerli oldugu takdirde kullanilmamis olan {irtinler ya da atik materyaller ‘Tibbi Atiklarin

Kontrolii Yonetmeligi’ ve ‘Ambalaj ve Ambalaj Atiklariin Kontrolii Yo6netmelik’lerine
uygun olarak imha edilmelidir.



7. RUHSAT SAHIBI

Abbott Laboratuarlari Ith. Ihr.ve Tic. Ltd. Sti.
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Telefon: 0216 636 06 00
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