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KrsA irRfN nir,cisi

r. BE$ERi rrBBi Ontxtrx lur
ELIGARD 22.5 mgenjeksiyonluk g6zelti igin s.c. toz igeren $rmga ve g6z0cll igeren $mnga

2. xar,irlrir rrE KAr\rrirlrtr ntln$tu
EtHn madde:

Her kullanrma hazr Smnga 20.87 mg leuproreline egde[er miktarda 22.5 mg leuprorelin
asetat igerir.

Yerdrmcr madde(ler):

Yardrmcr maddeler igin 6.1'e bakrnrz.

3. FARMASoTiT rOnU
Enjeksiyonluk g6zelti igin s.c. toz igencn Smnga ve gOziicii igeren gmnga

Toz ($mnga B):
Beyaz ila kirli beyazrenkli toz igeren kullamma hazlr gmnga.

Q6zticii ($mnga A):
Berralq renksiz ila agrk san renkli gOztlclt igeren kullanrma hazr gmnga.

4. Iil,h{iK 6znr,r,fi<r,nn

4.1 Terap0tik endikasyonlar

ELIGARD 22.5 mg hormona duyarh ilerlemiq prostat kanseri tedavisi igin endikedir.

42 Pozoloji ve uygulama gekli

Pozoloji/uygulama srkhll ve sfi resi:

Yalnrzca eriskin erkek hastalar igin dozaj:

ELIGARD 22.5 mg,0g ayda bir kez derialtr enjeksiyon geklinde uygulanrr. Enjekte edilen

soliisyon, Ug ayhk bir dtinem boyunca sltrekli leuprorelin asetat saltmt sa$layan kau bir depo

oluEturur.

Kural olaralq ilerlemig prostat kahserinin ELIGARD 22.5 mg ile tedavisi uzun d6nemli

tedaviyi gerektirmektedir ve rcmisyon ya da dUzelme gOrlildtl$inde bu tedavi kesilmemelidir.

ELIGARD 22.5 mg tedaviye verilen yanrtr izlemede uygun deneyime satrip bir sallft
uzmanmm g6zetiminde uygulanmaltdrr.

ELIGARD 22.5 mg'averilen yanlq klinik parametreler yoluyla ve prostat spesifik antijenin
(PSA) serum diizeyleri dlgiilerek izlenmelidir. Klinik aragtrrmalarda, testosteron dtlzeylerinin
orgiektomi uygulanmamrg hastalann bUytlk bir b6ltlmiinde tedavinin ilk 3 gtlnii boyunca

arttrEr ve daira sonra 3-4 hafta iginde trbbi kastrasyon d0zeylerinin altma diigtiiftl
gosterilmigtir. Erigilen kastrasyon dtizeyleri, trbbi iirttn tedavisinin siirdilr{lldii[tl d6nem
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boyunca korunmugtur (4/ol testosteron ytikselmeleri). Hasta yanftrnm suboptimal olmast
durumunda, serum testosteron diizeylerinin kastrasyon dUzeylerine ulagtr[r ya da bu
dilzeylerde kaldrSr do[rulanmahdrr.

Uygulama gekli:

Kullanrma hazrr olarak sunulan iki steril lmnganm igerili, ELIGARD 22.5 mg'n derialtt
enjeksiyon yoluyla uygulanmasmdan hemen 6nce kangtrnlmahdr.

Kangrrma prosedtlrll igin Bb. 6.6. Begeri tfibi Minden arta kalan maddelerin imhast ve

difier dzel dnlemler.

Hayvan gahgmalanndan elde edilen verilere 90rc intraarteryel ya da intravenOz

enjeksiyondan kesinlikle karyrnrlmahdrr.

Derialtr enjeksiyon yoluyla uygulanan diler trbbi iiriinlerde oldulu gibi, enjeksiyon yeri
periyodik olarak deligtirilmelidir.

Ozel popflasyonlara iligkin ek bitgiler:

B6brek / Karacifer yefinezlifi:

Bobrek veya karaci[er fonksiyon bozuklufu olan hastalarda klinik aragtrma yaprlmamrytr.

Bu nedenle 6zel biruyan bulunmamaktadrr.

Pdiyatrik popflasyon:

Qocuklarda (lE yag altr) kullanrmr ile ilgili herhangi bir de'neyim bulunmamaktadr (Bb. 4.j
Kontrendikasyonlar). Qocuklara uygulanmamaktadrr.

Geriyatrik poplilasyon:

Ozel bir uyan bulunmamalrtadrr.

43 Kontrendikasyonlar

ELIGARD aga[rda belirtilen durumlarda kontrendikedir:

o Leuprorelin asetat'4 difer GnRH agonistlerine ya da yardtmcr maddelerden herhangi

birine kargr agrn duyarhhk halinde.

o Daha dnce orgiektomi uygulanmrg olan hastalarda (difer GnRH agonistleri gibi,

ELIGARD 22.5 mgcerrahi kashasyon durumunda senrm testosteron dlizeylerinde daha

fazla dugilge neden olmaz).

o Omurilik kompresyonu bulunan ya da spinal metastaz bulgulan olan prostat kanseri

hastalannda tek bagrna tedavi olarak uygulanmast (Ble. 4.4 Ozel htllantm uyanlarr ve

ilnlemleri).

o Kadrnlarda ve pediyatrik hastalarda.

U
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4.4 Ozet kullanrm uyanlan ve Onlemleri

kuprorelin asetat, diler GnRH agonistleri gibi, tedavinin ilk haftasr boyrnca testosteron,
dihidrotestosteron ve asit fosfatazrn serum konsantrasyonlannda gegici bir artrga neden

olmaktadr. Hastalarda kemik alnsq nOropati, hematllri ya da Ur€tra veya mesane grkrgrnda

obstrtlksiyonu igeren yeni semptomlar gOriilebilir ya da mevcut semptomlarda k6ttllegme
ortaya grkabilir (Bb. 4.5 isteruneyen etkiler). Tedavi stlrdtlriildil[ilnde bu semptomlann
genel I ikle azaldrSt g6riilmektedir.

Leuprorelin tedavisinden 3 giin 6nce baglatrlan ve tedavinin ilk iki-Ug haftasr boyunca
siirdiirtilen uygun bir antiandrojenin ilave olarak uygulanmasr diig0n0lmelidir. Bu
uygulamanrn, baglangrgta serum testosteron dilzeyinde ortaya grkan artrgtan kaynaklanan
sekelleri Onledi[i bildiriltniEir.

Cerratri kastrasyonu takiben, ELIGARD 22.5 mg erkek hastalann s€rum testosteron

dilzeylerinde daha fazla d0guge yol agmaz.

GnRH agonistleri ile tiretra obstriiksiyonu ye omurilik kompresyonu olgulan bildirilmigtir;
bunlar fatal komplikasyonlarla birlikte ya da bu tiir komplikasyonlar olmaksrzrn ortaya grkan

paralize katkrda bulunabilir. Omurilik kompresyonu ya da bitbrek fonksiyon bozuklulu
geligmesi durumunda, bu komplikasyonlar igin standart tedaviye baElanmahdrr.Uriner sistem

obstllksiyonu bulunan hastalann yail sra, vertebra ve/veya beyin metastazlan olan hastalar,

tedavinin ilk birkag haftasr boyunca yalcrndan izlenmelidir.

Hastalann bir boltlmtindeki ttlmOrler, hormon manipUlasyonuna kargt duyarh olmayacaktlr.
Testosteron supresyonunun yeterli olmasrna karqrn klinik dtizelme olmamasl bu durumun

belirtisidir ve ELIGARD 225 mgile daha ileri tedavi hasta igin yarar sa[lamayacaktrr.

Trbbi literattlrde, orgieltomi uygulanan ya da GnRH agonistleri ile tedavi edilen erkek

hastalarda kemik dansitesinin azaldr$rbildirilmigir @lz. 4.8 istenmeyen etkiler).

Antiandrojen tedavisi, osteoporozdan kaynaklanan krnklann riskini anlamh dlgtide

artrrmaktadr. Bu konu hakkrnda yalnrzca smrlt veriler mevcuttur. 22 aylrdr farmakolojik
androjen baskrlama tedavisini takiben hastalann %ol'inde, 5 ila 10 ylhk tedaviden sonra

hastalann o/o4'ltnde osteoporozdan kaynaklanan krnklar gOzlenmigtir. Osteoporozdan

kaynaklanan krnk riski, genellikle patolojik krnklara kryasla daha ytlksektir.

Uzun siireli testosteron eksiklili drsrndq ileri yag, sigara igme ve alkollli igki tiiketimi,
obezite ve yetersiz egzershde osteoporoz geligimini etkileyebilir.

Pazarlama sonrasl izlemlerde, CnRH agonistlerinin uygulanmasmdan sonra, gofunlutu
birinci dozdan sonraki 2 hafta iginde, bazrlan da birinci saat iginde meydana gelen seyrek

hipofizer apopleksi (hipofiz bezi enfarktiistine sekonder klinik sendrom) olgulan rapor
edilmigtir. Bu olgularda, hipofizer apopleksi ani bag alnst, kusma" gdrmede de[iqimler,
oftalmopleji, def,iqen mental durum ve bazen kardiyovaskiiler kollaps geklinde orlaya
grkmrgtrr. Acil trbbi miidahale gerekmektedir.

u
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GnRH agonisti tedavisi uygulanan bazr hastalarda glukoz toleransmda dcligiklikler oldu[u
bildirilmigtir. ELIGARD tedavisi srasmda diyabetik hastalann daha srk izlenmesi
6nerilmektedir.

GnRH analoglan ile tedavi edilen erkeklerde, hiperglisemi ve diyabet geligimi riskinde artry

bildirilmigtir. Hiperglisemi, diabetes mellitus geligmesine veya diyabetli hastalarda glisemik
kontroltln kdtiilegmesine sebep olabilir. Bir GnRH agonisti ile tedavi edilen hastalarda" kan
glukoz de[eri ve/veya glikosile hemoglobin (HbAlc) penyodik olarak izlenmeli ye

hiperglisemi veya diyabet igin hali hazrrda uygulanan tedavi ile birlikte kontrol edilmelidir.

GnRH agonistleri kullanrlan erkeklerde, miyokard infarkttisii, ani kardiyak Oltim ve felg
bildirilmigir. Raporlanan olasrhk oranlan baz ahndr[rnda, risk dUgtik gOrtlnmektedir ve
prostat kanserli hastalarda tedavi belirlenirken kardiyovaskiiler risk fakt6rleri ile birlikte
dikkatle de[erlendirilmelidir. GnRH agonistleri alan hastalarda, kardiyovask0ler hastalft
geliqmesini diigtlndtlren semptomlar ve iqaretler izlenmelidir ve mevcut klinik tedaviye g6re
yOnetilmelidir.

4.5 Diler trbbi flrflnler ile etkilegimler ve difer etkilegim gekilleri

ELIGARD 22.5 mg ile farmakokinetik ilag-ilag etkilegimi aragtrrmalan yaprlmamrgtr.
Leuprorelin asetat ile di[er trbbi [rtinler arasmda herhangi bir etkilegime iligkin bildirim
mevcut delildir.

4.6 Gebelik ve laltasyon

Genel tawiye

Gebelikkategorisi : X

ELIGARD 22.5 mgkadrnlarda kontrendike oldu[undan uygulanamaz.

Qocukdo[unna potansiyeli bulunan kadrnlar/DoEum kontrol[ (kontrasepsiyon)

ELIGARD 22.5 mgkadrnlarda kontrendike oldu[undan uygulanamaz.

GebetikdOnemi

ELIGARD 22.5 mgkadrnlarda konfendike oldu[undan uygulanamaz.

Lalrtasyon d0nemi

ELIGARD 22.5 mgkadmlarda kontnendike oldufundan uygulanamaz.

Oreme yetenefi/tr'ertilite

Leuprorelin aseta! do[al olarak ortaya grkan gonadotropin salgllatrcr hormonun (GnRfD
sentetik bir nonapeptid agonistidir ve siirekli olarak uygulandr[rnda hipofzer gonadotropin

sekresyonunu inhibe eder ve erkeklerde testikiler steroidogenezi baskrlar. Sonug olarak
tlrerne yetene[i geri dOntigilml0 olarak etkilenir.

4.7 Arag ve maHne kullanrmr llzerindeki etkiler

I
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ELIGARD 22.5 mg'n arag ve makine lqrllanma ),ctencEi llzerindeki etkilerine iligkin
araglrmalar yaprlmam rEr.

Tedavinin olasr yan etkileri olan ya da alttr yatan hastahktan loynaklanan bitkinlih ba;
ddnmesi ye g6rme bozukluklan, arag ve makine kullanma yctcnetinin bozulmasma nedcn
olabilir. Bu nedenle hastalar arag ve makine kullanrrlcen dikkatli olmalan konusunda
uyanlmahdr.

4A lshnmeyen etHler

ELIGARD ile gdrlllcn adven reaksiyonlar, yani bazr hormon dlDeyloindeki arftg vc
d[ggler, temel olarak leuprorelin asctafin spesifik farmakolojik etkisine balhdr. En srk
bildirilen advers reaksiyonlar srcak basmasq bulantr, bitkinlik ve yorgunluk ile enjeksiyon
yerindeki gegici lokal iritasyondur. llafifsrcak basmalan hastalann ]aklaSrk %58'inde ortaya
grhnaktadr.

Ilerlemig prostat karsinomu olan hastalarda ELIGARD ilc y0r0tlllen klinik gahgmalar
srrasrnda agatrdaki advers olaylar bildirilmigtir.

Agatrdaki advers reaksiyonlsr sistem-organ stntfi ve srklrta g6re gu pklaqmla rapor
edilmiStir:

Qok yaygm{l/10); yaygtn Ql/100 ila <l/10); yaygrn olmayan el/1.000 ila <l/100);
seyrek fl/10.(X)0 ita <l/1.fi)0); gok seyrek (<l /10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden
harcketle tahmin edilemiyor)

ELIGARD ile vapllan klinik arashrmalarda bildirilen isrcnmeven etkilcr:

Enfelaiyonlrr vc enfcstasyonhr

Yaygrn : Nazofarenjit
Yaygrn olmayan : idrar yolu cnfel<siyonr.q lokal deri enfcksiyonu

Kan ve lcnf sistemi hastehklan

Yaygrn : Hernatoloj ik deligiklikler

Metrbolizma vc bcslcnme hertrl*lan
Yaygm olmayan : Diabetes mellitusta kdtlilegme

Psikiyetrik hrstahklan

Yaygm olmayan : Anormal rllyalar, depresyon, azalmrg libido

Sinir ristemi hrrtel*lan

U

Yaygrn olmayan

Seyrek

Verkoler hartahkler

Qokyaygm
Yaygrn olmayan

BaS d6nmesi, bq atnsr, hipoestezi, insomniq td alma bozuklulu,
koku alma bozuklulu
Anormal isternsiz harckctler

Slcak basmasl
Hipertansiyon, hipotansiyon
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Seyrek : Senkop, kollaps

Solunum, g0[0s bozukluklen ve mcdiasdnd hrstahklar

Yaygm olmayan : Rinore, dispne

Gestrointertinal hastill&r
Yaygrn : Bulanu, diprr
Yaygm olmayan : Konstipasyon, atz kurululu, dispcpsi, kusma
S€yr€k : $igkinlilq gelirme

Derl ve deri elt doh hactrtklrn

(,/ Krs-lrkclet buuklukten, bo! dohr ve lremik hertahklan

Yaygm : Artralji, eksfemite atnsl miyrlji
Yaygm olmayan : Srt 4$rs1 kas laamplan

Bdbrek vc idrer hastrhkhn

Yaygm : Seyrek idrara grkma, idrar yapmada g0gl0lq diz0ri, nolc0ri, oligUri
Yaygm olmayan : Mesane spaznl, hematllri, idrara grkma srklrtmda artrg llriner

rctansiyon

treme slltemi ve memc hastahklen

Yaygm : Merne hassasiyeti, tcstik0ler atrcfi, tcstis aEnsr, infertilite, meme
hipertofisi

Yaygm olmalan : Jinekomasti, impotans, testiklller bozukluk
Seyrek : Mcme atnsr

t Genel bozuldukler ve uygulamr b0lgerine iligkin herhhklan

Qokyaygm
Yaygm
Yaygm olmayan
Seyek

Qokyaygm
Yaygrn

Yaygrn olmayan
Seyrek

Qok sepek

Arattrrmrhr
Yaygm
Yaygrn olmayan

Ekimozlar, eritem
Pruritus, gece terlemeleri
Ciltte rslakhk, terlemede artry
Alopesi, dcri dOkllntllsll

Yorgunlulq enjeksiyon yerinde yanma, enjeksiyon yerinde parestezi
Bitkinlih enjeksiyon prinde a!n, enjeksiyon yetindc morarma,
enjcksiyon prinde ilne batmalan, rigor, zayflrk
Enjelcsiyon yerinde kagmtr, letarji, atn, atca
Enjeksiyon yerinde 0lserasyon
Enjeksiyon yerinde nekroz

Kan kr€atinin fosfokinaz artlgr, uzamrg koag0lasyon zamanr
Alanin aminotransferazda artrg, kan rigliseridlerinde artg, uzarnll
protrombin zamanl kilo artqr
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Leupnrrelin asetat tedavisi ile genellikle ortaya grktrlr bildirilmig olan di[er advers olaylar
gunlardrr:

Kan ve lenf sistemi hastal*lan

Seyrek: Trombositopeni, lOkopeni, Onceden mevcut hipofiz apopleksisinde infarkt (hem krsa,

hem uzun etkili GnRH agonistleri ile)

Metabolizma ve beslenme hastehklan

Glikoz toleransmda kOtlilegme

Psikiyatrik hastal*lar

r Amnezitl
G6z hashhklan

G0rme bozukluklan

Kulakve ig hastahklan

Periferik vertigo

Kardiyak hestahklan

Palpitasyonlar

Solunum, g6llls bozukluklen ve mediastinal hastaltklan

Pulmoner embolizm

\; Deri ve deri altr doku hastahklan

D0k[ntli

I(as-iskelet bozukluklan, be! doku ve kemik hastahklan

Miyalji, kas zayflrlr

Genel bozukluklar ve uygulama bOlgesine iligkin hashl*lan

Periferik tldem, titreme

ELIGARD enjeksiyonundan sonra bildirilen lokal advers olaylar, derialtr enjelsiyon yoluyla
uygulanan benzer tirllnlerle iligkili olarak srkhkla bildirilen tipik olaylardrr.
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Genel olaralq derialtr enjeksiyonu takiben ortaya grkan bu lokalize advers olaylar hafiftir ve
krsa siireli olarak tanrmlanmrytr.

Kemik yoEunluEundaki deBisiklikler

Trbbi literattlrde, orgiektomi uygulanan ya da GnRH analoglan ile tedavi edilen erkek
hastalarda kemik dansitesinin azaldrgr bildirilmigir. Leuprorelin ile uzun d0nemli tedavide,
osteoporoz belirtilerinde artrg gdzlenebilmesi beklenebilecek bir durumdur. Osteoporoza
ba[lr krnk riskindeki arhg konusunda Bb. 4.4 &el kullarum uymilur ve hnlemleri.

HastahErn belirti ve semptomlannrn alevlenmesi

Leuprorelin asetat ile tedavi, ilk birkag hafta boyunca hastahlrn belirti ve semptomlannm
alevlenmesine neden olabilmektedir. Vertebra metastazlan ve/veya ilriner obstrllksiyon ya da
hemattlri gibi sorunlann giddetlenmesi durumunda, zayflrk velveya alt ekstrcmitelerde
parestezi gibi nOrolojik sorunlar ya da tlriner semptomlarda kiitiiye gidig ortaya grkabilir.

4.9 l)oz agmr ve tedavisi

ELIGARD 22.5 mg'd4 ilacrn ktitiiye kullanrlma potansiyeli bulunmamaktadr ve bu nedenle
bilingli doz agrmr beklenmez. Klinik pratikte leuprorelin asetat ile gergekleqmig k6ttiye ilaq
larllanrmr veya doz a;lmma dair olgu raporu bulunmamaktadrr.Ancak doz a$lmmm
gerpeklegmesi durumund4 hasta izlenmeli ve semptomatik desteklelci tedavi
uygulanmahdrr.

5. FARMAKOLOJiK6Znr,r,tr<r,nn

5.1 FarmakodinamikOzellikler

Farmakoterap0tik grubu: Gonadotropin salgrlatrct hormon analoglan
ATC kodu: LA2AE02.

Leuprorelin asetat, dolal olarak 0retilen gonadotropin salgrlatrct hormonun (GnRH) sentetik
bir nonapeptid agonistidir. Silrekli olarak uygulandr[rnda hipofizer gonadotncpin

sekresyonunu inhibe eder ve erkeklerde testiklller steroidogenezi baskrlar. Bu etki, ttbbi iirtin
tedavisinin brrakrlmasrndan sonra geri d6nligl0dttr. Ancak bu agonist dolal hormona kryasla
datra bUy0k bir potense sahiptir ve testosteron dtizeylerinin diizelmesine kadar gegen s0re

hastadan hastaya def,igkenlik gOsterebilir.

kuprorelin asetatrn uygulanmasr ilk olarak dolagrmdaki luteinlegtirici hormon (LH) ve

foliktil stimllle edici hormon (FSH) dtizeylerinde bir artrqla sonuglanr ve bu da erkeklerdeki
gonadal steroidler, testosteron ve dihidrotestosteron diizeylerinde gegici bir artrga yol agar.

Leuprorelin asetatm stlrekli olarak uygulanmasL LH ve FSH d0zeylerinde bir dllgtige neden

olur. Erkeklerde testosteron kastrasyon egilinden datra dilg[k bir d{izeye inmektedir (< 50

ng/dl). Bu d0gilgler, tedavinin baglangrcmdan sonra iig ila beg hafta iginde ortaya

grkmaktadrr. Altrncr aydaki ortalama testosteron dttzeyleri l0,l (t 0,7) ngldL olarak
saptanmrgtrr ve bu, bilateral orgiektomiyi takiben elde edilen diizeylerle karlrlagtrrrlabilir
bulunmugtur. Pivotal klinik aragtrmada 22,5 mg'hk tam doz leuprorelin uygulanan tiim
hastalar 5 haftada kastrasyon diizeylerine ulagmrg; bu dtizey hastalann o/o99'unda 28 gtinde

elde edilmigtir. Hastalann biiytlk bir go[unlutunda gtizlenen testosteron dtlzeyleri 20
ng/dl'nin altrnda kalmrqtrr, ancak bu d0g0k dtlzeylerin tam yaran hen0z saptanmamrgtrr.

PSA dllzeyleri altr aydao/o9& oranmda dllgiig gdstermigtir.

t-
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UTul ddnemli aragtrrmalar, tedavinin siirdtirtilmesinin, yedi yrla varan bir d6nem boyunca ve
tahminen stiresiz olarak kastrasyon diizeyinin altrnda testosteron sa$adr[rru g6stermigtir.

ST+ -9{rqma 
programr suasrnda ttlmdr boyutu direkt olarak olgutmemigtir, ancakELIGARD 22.5 mg igin ortalama PsA'da elde edilen YogS'likbfu azatnnile dolayh olarakyararh bir tiim0r yamhmn var oldu[u saptanmrghr.

5.2 Famakokinetikdzellikler

Geneldzellikler

Emilim

ilerlemig prostat karsinomu hastalannda, ilk enjeksiyonu takiben ortalama serum leuprorelin
kolgantrasyonlan, enjeksiyondan 4.6 saat sonra r2i nglmL,ye (c..*r) Jrs*rkt d". Her bir
eqieksiyonu takiben ortaya grkan itk artrgtan sonra lto ui.-aoiA*--ro*iti 3-g4. giinlerde
plato fazr), serum konsantasyonlan nispiten sabit kalmaktadr (o,z-2 

"r*L). Tekrarlanan
doz uygulamalannda birikim oldu[una dair herhangi bir kamta saptanmamrgfir.
DaErhm

SaEl*h erkek gontilltilere uygulanan intravenOz bolus enjeksiyonu takiben leuprorelinin
ortalama kararh durum daErhm hacmi 27 lifre otarak rupLrn1rgt r. i; nfiro olarak insan
plaana proteinlerine bafl anma olaru yo43 ila o/o49 arasmda aegigmektear.

Biyohansformasyon

Higbir ilag metabolizmasr gahgmasr yaprlmamrgtr.

Eliminasyon

SaEltkll erkek giintillUlerde, intravendz yollabolus geklinde uygulanan I mg,1k leuprorelin
asetat dozunur ortalama sistemik klerensinin 8,34 Llsaat ur-fin kompadaUr bir modeltemel almarak terminal eliminasyon yanlanma Omriintin ise, Vaf.f&* I saat oldugu
g0sterilmigtir.

Ilacrn kullanrm gekli, subkiitan6z yolladerialtr er{eksiyon geklinde oldugundaq leuprorelin
asetat ile atrhm araqtrrmalan yaprlmamrgtu.

DoFusalhk /doEusal olmayan durum

Uygulama yOntemi nedeniyle gegerli de[ildir.

5.3 Klinik6ncesigtvenlilikverileri

Leuprorelin asetat ile yaprlan klinik dncesi ara;hrmalard4 bilinen farmakotojik 6zelliklerine
dayanarak, her iki cinsiyette de iireme sistemi tizerinde beklenen etkiler etae eaimigtir. Bu
etkilerin tedavinin kesilmesinden ve uygun bir rejenerasyon d6neminden sonra normale
dondti$ii gtisterilmigtir. Leuprorelin asetat teratdenisite gostermemigtir. Tavganlard4
leuprorelin asetatrn tlreme sistemi iizerindeki f.-rutoto3il e*iferiyie tutarh olarak,
embriyotoksisitefl etalite gdzlenmi gtir.

[arsinojenisite araqtrrm1lan2a ay stiresince srganlar ve fareler iizerinde yaprlmrgtrr.
Stganlarda, 0,6 ila a mgkglgittgeklindeki dozl-ann derialtr yoluyla rvgrf"rr"**O*, sonra,

t,
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hipofz apopleksisinde dozla ballantrh bir artrg gdzlenmigir. Farelerde bu tip bir ctki
gdzlenmemigtir.

kuprorclin asetat ve ilgili U9 ayhk ur0n ELIGARD 22.5 mg in vitro ve iz viuo olaral<
yurumlen bir dizi analizde mutajenik bulunmamrgtr.

6. rARMAsortKoZnr,r,ha,pn
5.1 Yardrms meddelerin listgi

QOzOcO ($rnnga A) : Poli @Llaldik-ko,glikolik asiO (50:50)
N-Metilpimlidon

Toz ($mnga B) : Bulunmamaktadr

6J Geeimrizlikler

r $mnga B'dc bulunan lcuprorelin, yalnzca gmnga A'daki 9620c0 ile kangtmlmalt ve diterry fibbi Urtlnlerle kangtrnlmamaltdlr.

63. Raf6mr[

Agrlmamrg ambal aj: 24 ay.

Tablalardan birinin agllmaslnl takiben, toz ve q6zltctl hemen kullanma hazrlanmalt ve
hastaya verilmelidir.

Steril 9.6zltct ile larllanrma hazrrlanan 0r[n, mikrobiyolojik agdan ve g6zeltinin
viskozitesinin zamanla artrnasr scbebiyle, hemen uygulanmahdr.

6.4 Seklemeye y0nelik 0zel tedbirlcr

Buzdolablnda (2"C-8'C arasrndaki slcakhklarda) ve nemden korumak amaclyla orijinal
ambalajlnda saklayrnz.

(, Dondurmaymrz. Donmug Urtlnleri 96ztlp kullanmaynz.

65 Ambalejm niteliti vc igeri[i

lki kullantma hazrr siklik olefin kopolimer/polipropilen enjektdr vardr; $mnga A g.6z[c0 ve
grnnga B toz igerir. lki glnnga birlikte bir kangrm sistemi meydana getirir.

grnnga A tcrmoplastik kauguk pistona sahipir ve polietilen veya polipropilen Luer-l,ok
lopakla lapatrlmrgtrr. $rrrnga B'nin enjekttlr ucu kabt ve iki piston ucu klorobutil kauguktan
imal edilrnigtir.

Bir kit, karton kutu iginde iki adet sryla gekillendirilmig tabladan olugmaktadr.. Bir tabla,
kullanrma hazr polipropilen $rnngn A, b0y[k piston ve nem tutucu poset igerir. DiEer tabla'
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kullanrma hazrr siklik olefin kopolimer $rnnga B, bir adet 20 6lgek steril ilne ve bir adet

silikon nem tutucu poget igerir.

Ttlm ambalaj boyutlan pazarlanmayabilir.

6.6 Begeri trbbi tr0nden arta kalan maddelerin imhasr ve di[er 6zel Onlemler

Kullanrlmamrg olan iirilnler ya da atrk materyaller "Trbbi Atrklann Kontnol0 Ydnefrnelifi" ve

"Ambalaj Atrklannrn Kontrolil Y6netmelik"lerine uygun olarak imha edilmelidir.

Kullamma hazrlama:

Ur[nnn oda scakhfirna gelmesini bekleyiniz

Lfltfen ilk olarak hastayl enjeksiyon igin hazlrlayrnu, ardmdan aSa$deki telimatlan
uygulayarak ilrllnfin hazlrhfml yaprnz

Adrm l: Her iki ablayr agrn (folyoyu, k{igUk bir baloncuk ile belirginlegtirilmig kOgeden yrrtrn)

ve igindekiler i temizbir alana bogaltrn ($rrnga A ($ekil I . 1) ve $rnnga Bli ($ekil I .2) igeren iki

tabla.) Nem gekici torbalan ahn.

p *I-.*.Fc.+ r#
Adlm 2: grrrnga B'de (gekil 2) mavi renkli krsa piston gubu[unu, takllt grt renkli trpa ile cekin
fakat ccnirerek acmavrn. iki npa da taloh iken flrflnfi kangtmeya galrymeyrn!

Adlm 3: grrrnga B beyaz piston gubu[unu, $rnnga B'de kalan gri trpaya nazikge srkm ($ekil 3).

l./
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Adrm 4: $rnnga B'de gri renkli kauguk kapa$ grkann ve enjektdrii blralcrn ($ekil a).

Adrm 5: Srvr srznamasl igin $rrnga Alr dikey konumda tutun ve $rnnga A'dan geffaf kapall

gevirerek grkarrn ($ekil 5).

Seyfe 12 / f9
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Adrm 5: lki enjekt6rtl igeri do$u bastrarak ve sabitlenene kadar $rnnga B'yi $mnga A tlzerine

srkarak birlegtirin ($ekil 6a ve 6b). Agrn srkmaytn.

Adlm 7: Ba[lanan 0niteyi ters gevirin ve $rnnga A'nm sryr igerilini tozu (leuprorelin asetat)

igeren $rnnga B'ye enjelrte ederken $rrnga B altta olacak gekilde enjektdrleri dikey gekilde

tufrnaya devam edin ($ekil 7).

U

Sryfe 13 / 19



I

Adrm E: Her iki enjektOrtin igeriklerini, homojen vevizkozg6zelti elde etnek igin yatay

konumda ileri ve geri ydnde nazikge iterek (toplam 60 defa, yaklagtk 60 saniye s0rer) Urllnt

tamamen kangtrnn ($ekil 8). Enjektdr sistemini bUkmeyin (enjektOrleri krsmen agabilece[iniz

igin bu durum szmhya neden olabilir).

Trmamen kengh[rnda viskoz g6zelti renksiz ila beyez veye aglk san (beyaz ila agrk sannln
tonlan dahil) renk alacaktrr.

6nemli: Or[n zaman gegtikge dehaviskoz hate geldifinden, kangtrrfikten sonra hemen bir
sonraki edrma geginiz Kangtrnlmrg firfinfi so[utucuya koymapn.

Liitfen dikkat Ur0n, anlatrldr[l gekilde kangtrrrlmahdrr; galkalama iglemi {irlln0n yeterince

karrgmasmr SAGLAMAZ.

Adrm 9: grrrnga B altta olacak gekilde enjeltdrleri dikey konumda tutun. Enjektdrler g0venli

gekilde birlegmig kalmahdrr. $rrrnga A pistonuna bastrrarak ve $rnnga B pistonunu hafifge

gekerek, kangtrrrlmrg tirltnun tamamml $rnnga B'ye (krs4 genig enjekt6r) gekin ($ekil9).

I
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Adrm l0: $rnnga A pistonunu bastrmaya devam ederken $rnnga A'yr gevirerek gtkann ($ekil
10). Urtlnttn srzmadrgrndan emin olun; aksi halde i!ne, takrldrlrnda tam olaralc sabitlenmez.
Ltttfen dikkat Formitlasyonda bir tane bUy0k veya birkag tane ktlgtlk hava kabarcrlr kalabilir, bu

kabul edilebilir bir durumdur. Omn tayUolrcagndan lfitfen bu agemede $rnnge Bfdeki have

kebercrklannr pflskfirtmeyin!

Adrm ll: grrrnga B'yi dik konumda tutun. Arka ka[rt etiketini soyarak g0venlik i[pesi paketini
agm ve g{ivenlik itpesini glkartrn. Enjektdrli tutaral( ve ilpeyi tam olarals ohrtmak igin i[neyi
saat yonfinde gevirerek g0venlik i[nesini $rnnga Ble sabitleyin ($ekil I l). Agn srkmayn.
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Adrm 12: Uygulama Oncesinde, koru5nrcu ilne kapa[mr gekin ($ekil 12).

6nemli: Uygulemaden 6nce gtvenlik i[nesi mekenizmasrm gehghmayrn.
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Adrm 13: Uygulama Oncesinde, $rmga B'deki btly0k hava kabarcrklannr ptisktlrttln. UrUnU

subk0tan6z yolla uygulayrn. $rrnga B'deki ilrtin0n tamammm eqiekte edildi$inden emin olun.

Adlm 14: Enjeksiyonun ardmdan, agairda listelenen aktivasyon y6ntemlerinden birini kullanarah
emniyet kalkanrm kilitleyin.

1. D[z zemin fizerinde kepatma

igneyi kapafrnak ve emniyet kalkamnr kilitlemek igin emniyet kalkanmq dtz tarafi aqafr gelecek
gekilde diiz bir ytlzeye bastrm ($ekil 14.la ve b).

Kilitlendilini, elinizle ve gftan "klik" sesi ile kontrol edin. Kilitli konum ilne ucunu tamamen
kapatacalctr ($ekil I 4. I b).
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2. Parme$nrda kepetne

igneyi kapatnak ve emniyet kalkanrnr kilitlemek igin, bagparma[mzt tizerine koyarak, emniyet
kalkamm i[ne ucuna do$u kaydrnn ($ekil 14.2a ve b).
Kiliflendilini, elinizle ve gftan "klik" sesi ile kontrol edin. Kilitli konum ilne ucunu tamamen
kapatacaktrr ($ekil I 4.2b).
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Adrm 15: Emniyet kalkanr kilitlendilinde, derhal iineyi ve enjekt6r0, onayh bir trbbi atrk
kutusuna atm.

7. IIx nunsaT TARNil / RIIIISAT YENTLEME TARfiil
Ilk ruhsat tarihi:
Ruhsat yenilerne tarihi: -

:. 
rtrn,tru YENTLENME rARirri
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