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KULLANMA TALIMATI

THALIDOMIDE CELGENE® 50 mg kapsiil

Agizdan alinir.

Etkin madde : 50 mg talidomid

Yardimct maddeler: Anhidr laktoz, mikrokristal seliiloz, povidon, stearik asit,
koloidal anhidr silika ve krospovidon, sert jelatin kapsiil ve titanyum dioksit (E171)
icerir. Baski miirekkebi sellak, siyah demir oksit (E172) ve propilen glikol
bilesiminden olusmustur.

Bu ilaci kullanmaya baslamadan énce bu KULLANMA TALIMATINI dikkatlice
okuyunuz, ciinkii sizin icin 6nemli bilgiler icermektedir.

Bu kullanma talimatin: saklayiniz. Daha sonra tekrar okumaya ihtiya¢ duyabilirsiniz.
Eger ilave sorulariniz olursa, liitfen doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.
Bu ilag kisisel olarak sizin igin regete edilmistir, baskalarina vermeyiniz.

Bu ilacin kullanmimi sirasinda, doktora veya hastaneye gittiginizde doktorunuza bu
ilact kullandiginizi soyleyiniz.

Bu talimatta yazilanlara aynen uyunuz. Ilag hakkinda size énerilen dozun disinda
yiiksek veya diigiik doz kullanmayiniz.

Bu Kullanma Talimatinda:

5.

1. THALIDOMIDE CELGENE®nedir ve ne i¢in kullanilir?

2. THALIDOMIDE CELGENE®u kullanmadan énce dikkat edilmesi gerekenler
3.
4

THALIDOMIDE CELGENE® nasil kullanilir?
Olas: yan etkiler nelerdir?
THALIDOMIDE CELGENE®’un saklanmasi

Bashklar1 yer almaktadir.

1.

THALIDOMIDE CELGENE® nedir ve ne icin kullanilir?

THALIDOMIDE CELGENE® iizerinde “Thalidomide 50 mg CELGENE” yazisi
bulunan sert beyaz jelatin kapsiillerdir. Her biri 14 kapsiil igeren 2 adet blister iginde
yer alirlar.

THALIDOMIDE CELGENE® etkin madde olarak talidomid igerir. Talidomid
bagisiklik sistemini baskilayan (immunosupresif) ilaglar olarak bilinen bir ilag
grubundandir. Bu tibbi iirlinler, viicudun bagisiklik sisteminde yer alan hiicrelere etki
ederler. Bagisiklik sistemi hastalik ve enfeksiyonlarla savagmaya yardimci olan
viicudun bir savunma mekanizmasidir.

THALIDOMIDE CELGENE® multipl miyeloma (MM) tedavisinde kullanilir. Multipl
miyeloma kemik iligi kanseridir. MM, antikorlar1 lireten beyaz kan hiicrelerini
etkileyen bir kan kanseri tiiriidiir.

1/15




65 yas tizeri ve kendisinden alinan kemik iligi nakli sans1 olmayan MM hastalarinda
veya 13. kromozomda kayip saptanan MM hastalarinda, c¢oklu ajanli kemoterapi
semas1 yaninda ilk basamakta talidomid veya yine uygun kombinasyon kemoterapi
semasiyla bortezomib eklenebilir

Diger tiim MM hastalarinda en az 2 kiir VAD (Vinkristin-Adriablastin-Deksametazon)
ve/veya MP (Melfalan-Prednizolon) tedavisi sonrasi hastalik ilerlemesi gelistiginde
talidomid veya bortezomib tedavileri baslanabilir.

Talidomid, daha 6nceki Klasik tedavilere yanit vermemis myelodisplastik sendromda
(MDS) kullanilir. MDS (kemik iligi ve kan hiicreleri yapimini etkileyen, 16semiye
doniisme riski olan kan hastaligidir). MDS kan olusturan kok hiicrelerde bir hasar
oldugunda ortaya ¢ikar ve sayisi ¢ok az ve fonksiyonu zayif olan kan hiicrelerinin
olugmasina yol agar.

Talidomid cilizzamin deride yaptigi bir c¢esit hasar olan Eritema Nodosum
Leprosum’un (ENL) orta dereceden siddetliye kadar deriyle ilgili (kutanoz)
tutulumunun akut tedavisinde kullanilir. Talidomid, daha 6nce talidomid ile tedavi
edilip tekrarlayan ENL hastalarinin tedavisinde de kullanilir.

THALIDOMIDE CELGENE® hakkinda daha fazla bilgi icin litfen doktorunuza
danisiniz.

2. THALIDOMIDE CELGENE®u kullanmadan énce dikkat edilmesi gerekenler

Doktorunuz, talidomidin 6zellikle dogmamis bebekler ilizerindeki etkileri ile ilgili
belirli agiklamalart (THALIDOMIDE Risk Yonetim Programinda belirtilen)
apacaktir.

TERATOJENIK (Fetiisiin normal gelisimini engelleyen ve cesitli anomalilere yol acan)
ETKILER:

Talidomid, gebelik sirasinda alindig1 takdirde, ciddi 6ziirlii bebek dogumlarina veya
bebegin anne karninda 6lmesine neden olabilir. Gebe kadin tarafindan, gebeligi
sirasinda alinan tek bir doz (1 kapsiil) bile ciddi 6ziirlii bebek dogumlarina neden
olabilir. Talidomid; gebe kadinlar veya ilacin kullanim sirasinda ya da ilacin
birakilmasindan sonraki 4 hafta icinde gebe kalma riski olan kadinlar tarafindan
kesinlikle kullanilmamahidir. Cocuk dogurma potansiyeli olan kadin hastalarda, iki
etkin hamileligi onleyici metodun birlikte kullanilmasi sarttir. Talidomid, ila¢ alan
hastalarin spermlerinde bulundugu icin, erkek hastalar, cocuk dogurma potansiyeli
olan kadinlarla cinsel iliski sirasinda prezervatif kullanmahdirlar.

Bu (toksisite) nedeniyle ve fetusun talidomide maruz kalma riskini en aza indirme
cabasiyla, Thalidomide Celgene’un sadece, 6zel bir risk yonetim programm (TRYP)
denetiminde pazarlanmasi onaylanmistir.

Bu risk yonetim programi denetiminde, sadece programa kayitli olan hekimler ilact
recete edebilirler ve programa kayitli eczacilar ilact hastaya verebilirler. Ayrica
hastalarin da ilaglarini alabilmeleri icin risk yonetim programinin kurallar1 konusunda
bilgilendirilmis, bu kurallara razi, risk yonetim programina kayitl ve kurallara uyumlu
olmas1 gerekmektedir.
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Tiim Hastalar Icin Kurallar ve Izleme Prosediirleri

Talidomidin gebelik sirasinda kullanilmasi durumundaki teratojenite riskini iyi bilen
ve risk yOnetim programina kayithh olan bir hekim tarafindan THALIDOMIDE
CELGENE® regetelendirilebilir.

Talidomid kullanimi, “Bilgilendirilmis Olur ve Kayit Formu”nu bizzat kendisi veya
yasal velisi/vasisi imzalayarak yazili anlasma yapan hastalarla smirlandirilmistir.
Hasta ilacin potansiyel yan etkileri ve riskleri, anne rahmindeki bebek 6liimii riski ve
ciddi 6ziirlii bebek dogumlari, anne siitii alan ¢ocuklarda potansiyel toksisitesi ve
talidomid tedavisine baslamadan Once, tedavi sirasinda ve tedavinin bitiminden sonra
alinmasi gereken oOnlemler ile ilgili tam olarak bilgilendirildikten sonra, hastadan
onay imzasi aliacaktir.

Talidomid, sadece hekim hastay1 bu tedaviyi almaya uygun bulduktan sonra hastaya
regetelendirilebilir. Hekim, kisa iiriin bilgilerinde ve risk yonetim programinda
belirtilen gerekli tlim arastirma ve sorgulamalari tamamlamali ve ilacin kullaniminin
hastaya olan potansiyel yararlarinin, potansiyel risklerinden agir bastigini
belirlemelidir.

Higbir hastaya 28 giinliik tedavi siiresini asan bir talidomid regetesi yazilmamalidir.
TRYP’na kayith olmayan hekimlerin THALIDOMIDE CELGENE® regetesi
yazmalar1 yasaklanmistir .

Hekim hastasina talidomid baslamadan 6nce ve hastasinin her aylik vizitinde, gerekli
tiim testleri tamamlamali ve talidomid kullanimiyla 1lgili potansiyel riskler hakkinda
hastasini bilgilendirmeli ve dikkate alinmasi gereken uyari ve dnlemleri anlatmalidir.

Talidomid ile tedavi sirasinda veya tedavinin durdurulmasindan sonraki 8 hafta
icinde hastada gozlenen herhangi bir siipheli yan etki, derhal TRYP merkezine ve
yasal diizenlemeler gercevesinde yerel saglik otoritelerine bildirilmelidir.

Hastalar, talidomid tedavisinin bitiminden sonraki 8 hafta i¢inde veya talidomid
tedavisi sirasinda, kan ve sperm bagislamamalart ve talidomidi bagskalariyla
paylasmamalar1 konusunda bilgilendirilmelidirler.

Kadin hastalar icin ek kurallar ve izleme prosediirleri

Cocuk dogurma potansiyeli olmayan vetiskin kadinlar ve ergenlik cagindaki kizlar:

Rahimin alinmasi operasyonu gegirdigini veya 24 aydan uzun siiredir adetten kesilme
(menopoz) sonrasi dénemde oldugunu bildiren yetiskin kadin hastalarda, hekim
talidomid tedavisine baslamadan Once hastanin rahminin alinmasi veya adetten
kesilme sonrast durumunu dogrulayacak gerekli tetkikleri yapmalidir. Kanser
tedavisinden sonra goriilen amenore (adet gérememe) ¢ocuk dogurma potansiyelini
ortadan kaldirmaz. Hekim, ergenlik cagindaki kizlarda ¢ocuk dogurma potansiyeli
olup olmadigini belirlemelidir. Hekim, yetiskinlerde ve ergenlik cagindakilerde
talidomid tedavisine baslamadan oOnce; hastanin gebe olmadigim tespit
etmelidir.
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Cocuk dogurma potansiyveli olan vetiskin kadinlar ve ergenlik cagindaki kizlar:

Rahimin alinmasi operasyonu ge¢irmemis veya 24 aydan uzun siiredir adetten
kesilme sonras1 donemde olmayan hastalarda hekim talidomid tedavisine baslamadan
once, her aylik recetenin yazilmasi ve ilacin alinma izninin uzatilmasi
ESNASINDA hastanin gebe olmadigim gerekli testlerle tespit etmelidir.

Bu tetkiklerin yeterli olarak degerlendirilebilmesi igin, ilacin ilk verilisinden 6nce,
her regeteden dnce ve ilag alma izninin alinmasindan 6nce 24 saat icinde yapilan
kanda/ idrarda gebelik testinde negatif sonug¢ yazili olarak belgelenmelidir. Her
recete icin hastalar, dogum kontrol yontemi kullanimu ile iligkili olarak dogru sekilde
bilgilendirilmelidirler.

Yetiskin ve Ergenlik Cagindaki Erkekler Icin Ek Kurallar Ve Izleme Prosediirleri

Erkek hastalar basarili bir tiip baglatma gegirmis olsalar bile, talidomid spermde
bulundugu i¢in, her cinsel iliskide prezervatif kullanmalari konusunda
egitilmelidirler. Hastalar, dogum anomalisi riskleri, diger istenmeyen etkiler ve
talidomid tedavisi ile iliskili riskleri en aza indirmek igin gerekli olan Gnemli
onlemler konusunda bilgilendirilmelidirler.

Dogum Kontrol Yontemlerinde Uyulmasi Gereken Kurallar:

Hekim hastanin gebe kalma riskini degerlendirmeli ve gerekli gebelikten korunma
metodlarinin kullanimi hakkinda hastayi bilgilendirmelidir.

Cocuk dogurma potansiyeli olan vetiskin kadinlar ve ergenlik cagindaki kizlar:

Cocuk dogurma potansiyeli olan her bayan hasta talidomid tedavisine baglamadan en
az 1 ay Once, tedavi siiresince ve tedavi bittikten sonra 1 ay daha giivenilir gebelikten
korunma metodlart kullanmalidir. Bu hastalarda giivenilir gebelikten korunma;
AYNI ZAMANDA bir yiiksek etkinlikte gebelikten korunma metodu (rahim i¢i arag,
oral, enjeksiyon veya implant hormonal koruyucu ajan, tiiplerin baglanmasi veya
esinin tiiplerinin baglanmasi) ILE bir etkin metodun (diyafram, servikal kapak veya
esinin prezervatif kullanmasi) BIRLIKTE kullanilmas: demektir.

Yetiskin ve Ergenlik Cagindaki Erkek Hastalar:

Erkek hastalar, ¢cocuk dogurma potansiyeli olan birisi ile her cinsel iligki sirasinda
prezervatif kullanmalidirlar. Tedavi bittikten sonra 4 hafta daha prezervatif
kullanmaya devam etmelidirler.

Erkek hastanin prezervatifin yapisinda bulunan maddelerden lateks veya politiretana
alerjisi olmast durumunda, birlikte oldugu kisinin en az bir yiiksek etkinlikte dogum
kontrol yontemi kullanmasi gerekmektedir. Talidomid kullanan hasta ile cinsel
iliskinin baslamasindan en az 1 ay 6nce birlikte oldugu kisiye de gebelikten korunma
baslatilmal1 ve talidomid tedavisi siiresince ve tedavinin sonlandirilmasindan sonra 1
ay daha devam edilmelidir.
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Melfalan ve Prednizolon iceren diger tedaviler ile birlikte kombine olarak
talidomidin uygulandigir hastalarda derin toplardamarlarda pihtilasma (derin
ven trombozu -DVT) ve akcigerlerde olusan pihti (pulmoner emboli -PE) riski
artmstir.

Buradaki a¢iklamalari tam olarak anlamadiysaniz, talidomid almadan Once liitfen
doktorunuzdan tekrar agiklamasini isteyiniz.

THALIDOMIDE CELGENE®i asagidaki durumlarda KULLANMAYINIZ

Eger:
Hamile iseniz,

Cocuk dogurma potansiyeliniz var ise ve risk yonetim programinda belirtildigi gibi
hamileligi engellemek i¢in giivenilir dogum kontrol yontemleri kullanmiyor veya
kullanamiyorsaniz,

Emziriyorsaniz,

Talidomid veya THALIDOMIDE CELGENE®nin diger herhangi bir bilesenine asir1
duyarli (alerjik) iseniz,

Risk yonetim programinda belirtildigi gibi, dogum kontrol yontemlerini kullanmayan
veya kullanamayan yetiskin bir erkek iseniz,

Risk yonetim programinda belirtilen agiklamalari her ne sebeple olursa olsun
anlayamiyor veya bu aciklamalara uymuyorsaniz.

Yukaridakilerden herhangi biri sizin igin gegerliyse THALIDOMIDE CELGENE™’|

almaymniz. Eger emin degilseniz bu ilac1 almadan 6nce doktorunuz veya eczaciniz ile

konusunuz.

THALIDOMIDE CELGENE®i asagidaki durumlarda DIKKATLI KULLANINIZ
Eger:

- Toplardamarda piht1 olusumu (derin ven trombozu) veya akcigerde pihti olusumu
(pulmoner embolizm) riskinizin yiiksek oldugunu biliyorsaniz,

- Doktorunuz tarafindan size verilen dogum kontrol Onerilerini anlamamis iseniz
veya uygun olmayacaginizi hissediyorsaniz,

- Sinir hasarimiz var ise (THALIDOMIDE CELGENE®un sizin i¢in dogru olup
olmadigina doktorunuz karar verecektir).

- HIV bagisiklik sisteminin igine yerleserek, bagisiklik sisteminizi zayiflatan bir
viriistiir, kaninizda bu virisii tasiyor (HIV pozitif) iseniz.

Talidomid tedavisinin bitiminden sonraki 8 hafta i¢inde veya talidomid tedavisi
sirasinda, kan veya sperm bagislamayimiz.
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Bu uyarilar, gegmisteki herhangi bir donemde dahi olsa sizin igin gecerliyse liitfen
doktorunuza danisiniz.

THALIDOMIDE CELGENE® nin yiyecek ve icecek ile kullanilmasi
Talidomid, yemekten dnce veya sonra kullanilabilir.

Talidomid, alkoliin neden oldugu uyusukluk halini arttirabilecegi icin,
THALIDOMIDE CELGENE" ile birlikte alkol almaymiz.

Hamilelik:

Tact kullanmadan énce doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.
Talidomid kesinlikle gebelerde kullanilmamalidir.

Hamile iseniz, hamile olabileceginizi diisiiniiyorsaniz veya hamile kalmay1
planliyorsaniz, THALIDOMIDE CELGENE®™ almamalisiniz. Talidomidin dogmamis
bebekler iizerinde hasara nedene oldugu bilinmektedir ve ciddi 6ziirlii bebek
dogumlarina veya bebegin 6liimiine neden olabilir. Hamile kadin tarafindan sadece bir
kapsiiliin alinmast, bebegin, eksik veya ciddi sekil bozukluguna ugramis kol ve bacak
gibi ciddi 6zirlii bebek dogumlarina neden olabilir. Gozleri veya kulaklartyla ilgili
problemleri olabilir, yarik damak ve i¢ organlari ile ilgili problemler yasayabilirler.

Hamileligi engellemek icin risk yonetim programinda belirtildigi sekilde uygun
dogum kontrol metodlar1 kullanilmazsa, ¢ocuk dogurma potansiyeli olan kadinlar
talidomid kullanmamalidir. Talidomid tedavisine baglamadan en az 4 hafta once iKi
dogum kontrol metodu kullanmaya baslamali ve tedavi siiresince ve tedavi bittikten
sonra 1 ay daha dogum kontrol metodlarinin kullanilmasina devam edilmelidir. Recete
edilen talidomidin kullanilmasindan 6nce, doktorunuz bir gebelik testi yapabilir ve
tedavi siiresince, 1 ayda daha fazla gebelik testinin yapilmasini isteyebilir.

THALIDOMIDE CELGENE® kullanmaya baslamadan once, tedavi siiresince ve
tedavi bittikten sonra 1 ay daha doktorunuz tarafindan belirlenen dogum kontrol
haplari, viicuda yerlestirilen hormon kapsiilleri, siringa ile viicuda verilen dogum
kontrol ilaci, rahim igi ara¢ (RIA) veya uygun cerrahi metodlar gibi yiiksek etkinligi
olan dogum kontrol metodlar1 kullanmalisimiz. Ayrica, ek olarak prezervatif, servikal
kapak veya diyafram gibi etkin bir metodu birlikte kullanmalisiniz.

Cocuk dogurma potansiyeli olan kadinlar ile erkek hastalar, risk yonetim programinda
belirtilen uygun dogum kontrol metodlart kullanmahdirlar. Erkek hastalar, kadinlar ile
her cinsel iligki sirasinda prezervatif kullanmalidirlar. Prezervatiflere alerjisi olan bir
erkek hasta iseniz, kadin seks partneriniz, doktorunuz tarafindan belirlendigi sekilde
dogum kontrol hapi, viicuda yerlestirilen hormon kapsiilleri, siringa ile viicuda verilen
dogum kontrol ilaci, rahim igi ara¢ (RIA) veya uygun cerrahi metodlar gibi en az bir
tane cok etkin dogum kontrol metodu kullanmalidir. Partneriniz, cinsel iliskinin
baslamasindan en az 1 ay Once benzeri dogum kontrol metodlarmmi kullanmaya
baslamali, talidomid tedavisi siiresince ve talidomid tedavisinin bitmesinden sonra 1
ay daha devam etmelidir.

Bir kere bile dogum kontrol metodu olmaksizin cinsel temasiiz olduysa,
THALIDOMIDE CELGENE"i kullanmayr birakmali ve doktorunuza bilgi
vermelisiniz.
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Dogum kontrol yonteminiz basarisiz olur ise, sonucunda olusabilecek bir gebelik
bebege hasar verebilir ve bu nedenle, cocuk dogurma potansiyeli olan bir kadin iseniz
ve tedavi sirasinda adet kanamanizi kagirir iseniz, tedaviyi durdurmali ve doktorunuza
hemen haber vermelisiniz. Eger bir erkek hasta iseniz ve partneriniz ¢ocuk dogurma
potansiyeli olan bir kadin ise ve adet kanamasini kagirir ise veya tedaviniz sirasinda
herhangi bir anormal adet kanamasi olur ise, doktorunuza hemen haber vermelisiniz.

Tedaviniz sirasinda hamile oldugunuzu fark ederseniz hemen doktorunuza veya
eczaciniza danwznzz.

Emzirme
Haci kullanmadan énce doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.

insanlarda THALIDOMIDE CELGENE™nin anne siitine gegip gegmedigi
bilinmemektedir. Bu yiizden talidomid tedavisi sirasinda emzirme islemine son
vermelisiniz.

Arac¢ ve makine kullanimi

Talidomidin bag donmesi, yorgunluk, uyku hali veya bulanik gérmeye neden oldugu
bilinmektedir. Bu sekilde etkilenirseniz, ara¢ ve makine kullanmamalisiniz.

THALIDOMIDE CELGENE®nin iceriginde bulunan bazi yardimci maddeler
hakkinda onemli bilgiler

Bu ilag laktoz i¢ermektedir (bir seker tipi). Eger daha 6nceden doktorunuz tarafindan
bazi sekerlere karst dayaniksizhiginiz (intoleransiniz) oldugu sdylenmisse bu tibbi
iirtinii almadan 6nce doktorunuzla temasa geginiz.

Diger ilaclar ile birlikte kullanim

Bir takim ilaglarin sinir hasari riskini arttirdigr bilinmektedir. Eger zalsitabin, stavudin,
didanozin, vinkristin veya bortezomib gibi ilaglardan herhangi birini aliyorsaniz,
mutlaka doktorunuza bildiriniz.

Talidomid, asagidaki ilaglarin sakinlestirici etkilerini artirabilir:

e Beyin iizerinde etki eden ve uykuya neden olan, bazen barbitiiratlar olarak ifade
edilen ilaclar,

o Alkol.

Bunlardan herhangi birini aliyor iseniz, doktorunuza mutlaka haber veriniz.

Talidomid asagidaki ilaglarin etkilerini arttirabilir:
¢ Siddetli agriy1 kontrol etmek i¢in kullanilan morfin benzeri maddeler iceren ilaglar,

e Endise ve huzursuzluk halini azaltabilen ve uykusuzluk hastalifinizi tedavi edici
ve daha iyi uyumanizi saglayabilen anksiyolitik (diazepam, alprazolam, opipramol,
dipotasyum klorazepat, hidroksizin gibi) ilaglar ve hipnotik (midazolam, ekipental,
zopiklon gibi) ilaglar.

e Uykulu hissetmenizi de saglayacak, depresyon tedavisinde kullanilan ilaglar
(imipramin, moklobemid, sertralin hidrokloriir, fluoksantin, venlafaksin gibi),
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e Sizofreni, diger psikiyatrik hastaliklar ve depresyonu tedavi etmek icin kullanilan
noroleptikler (Kloropromazin hidrokloriir, olanzapin, klozapin, sulpirid gibi),

e Alerji ve/lveya saman nezlesinin tedavisinde kullanilan uyutucu etkili bazi
antihistaminikler  (sedatif H; antihistaminikler) (hidroksizin, feksofenadin
hidrokloriir, setrizin gibi),

e Yiiksek kan basincinin tedavisinde kullanilan antihipertansif ilaglar (ramipril,
kaptopril, valsartan, kandesartan sileksetil, irbesartan, furosemid, amilorid,
metoprolol tartrat, doksazosin gibi),

e Aymi zamanda uykulu hissetmenizi saglayabilen, baklofen etkin maddesi ve
benzerlerini iceren kas gevseticiler.

Talidomidin kanser hiicresini Oldiiriicii  ilaglarla birlikte alinmasi (6rnegin;
doksorubisin) pihtilasma (trombotik ve tromboembolik) riskini arttirabilir. Bu gibi
ilaclar1 kullaniyorsaniz mutlaka doktorunuza sdyleyiniz.

Asagidaki etkin maddeleri igeren ilaglar, dogum kontrol ilaglari, viicuda yerlestirilmis
hormon veya siringa ile viicuda verilen dogum kontrol ilaci ile etkilesebilir:

e Lopinavir (HIV enfeksiyonu tedavisinde),

e Nevirapin (HIV enfeksiyonlariin tedavisinde),

e Efavirenz (HIV enfeksiyonu tedavisinde),

o Griseofulvin (mantar enfeksiyonlarinin tedavisinde),
¢ Rifampin (akciger enfeksiyonlarinin tedavisinde),

¢ Rifabutin (ilerlemis HIV enfeksiyonu olan hastalarda akciger enfeksiyonlarinin
tedavisinde),

e Fenitoin (epileptik nobetlerin kontroliinde, operasyon sonrasi nérolojik durumlar ve
ciddi semptomatik aritmilerin profilaksisinde),

e Karbamazepin (norolojik agr1 ve norolojik nobetlerin tedavisinde),

o Glukokotikoidler (eflamasyon tedavisinde 6rnegin deksametazon, prednizolon).

Bu ilaclardan herhangi birini kullaniyorsaniz, dogum kontrolii ic¢in kullanilan
hormonal metodlar1 (siringa, viicuda yerlestirilen hormon kapsiilleri, veya dogum
kontrol haplar1) kullanamazsiniz. THALIDOMIDE CELGENE®™ kullanirken ki
alternatif dogum kontrol metodunu birlikte kullanmaniz gerekir.

Bu ilaglardan herhangi birini aliyor iseniz, doktorunuza mutlaka haber veriniz.

Eger regeteli ya da regetesiz herhangi bir ilaci su anda kullaniyorsaniz veya son
zamanlarda kullandi iseniz litfen doktorunuza veya eczaciniza bunlar hakkinda bilgi
veriniz,
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3. THALIDOMIDE CELGENE® nasil kullanilir?

e Uygun kullanim ve doz/ uygulama sikhig icin talimatlar:

Giinliik doz 200 miligram’dir. (glinde 4 adet kapsiil) Doktorunuz sizin igin uygun olan
dozu segecek, tedavinizi izleyecektir. Bu ilact nasil ve ne kadar siire ile kullanmaniz
gerektigi konusunda sizi bilgilendirecektir.

Daha Onceden tedavi edilmemis multipl miyelom hastalari

Giinliik doz agizdan 200 miligram’dir. (giinde 4 adet kapsiil) Kapsiilleri tiim olarak bir
bardak su ile yutunuz.

Giin boyunca uyku halinin etkisini azaltmak i¢in yatmadan once bir defada aliniz.

En az 2 kiir VAD ve/veya MP tedavisi sonrasi hastalik progresyonu gelisen diger tim
MM hastalari

Agizdan 200 miligram (4 kapsiil) giinlik doz olarak baglaymiz, dayaniklilik ve
toksisiteye gore haftada 100 miligram (2 kapsiil) arttirarak maksimum 400 miligram (8
kapsiil) giinlik doz seklinde uygulaymiz. Dayaniklilik ve gozlenen toksisiteye bagh
olarak, daha diisiik devam dozlar1 kullanabilirsiniz.

Eritema Nodosum Leprosum

Talidomide, aksamlari yemekten en az 1 saat sonra, agizdan giinliik 400 miligram (8
kapsiil) tek doz olarak baslayiniz. Bu doza, klinik cevaba bagli olarak 1-4 hafta devam
ediniz ve her 2 haftada bir 100 miligram (2 kapsiil) kadar azaltarak 50 miligram (1
kapsiil) devam dozuna ulagmiz. Toplam tedavi siiresi, hastaligin ge¢misine, ENL
siddetine ve ENL tekrarlarmin sikligina bagli olarak her hasta icin ayr1 ayr
belirlenmelidir. En az 7 haftalik toplam tedavi siiresi Onerilmektedir. Agirlhiginiz 50
kiligram’dan az ise baslangi¢ dozu, giinlik 300 miligram olmalidir. THALIDOMIDE
CELGENE®i yemeklerden en az 1 saat sonra aliniz. Tavsiye edilen giinliik dozu sabah
ve aksam olmak {izere iki seferde alabilirsiniz . Her iki dozu da yemeklerden en az 1
saat sonra aliniz.

Miyelodisplastik sendrom

Baslangi¢ dozu olarak 100 miligram (2 kapsiil) talidomidi gece yatmadan 6nce aliniz.
Yan etki goriilmemesi ve ilacin iyi tolere edilmesine bagli olarak 2 hafta sonra 200
miligram (4 kapsil) ve 1 ay sonra 300 miligram (6 kapsiil) talidomid dozu
uygulayabilirsiniz.

Tedavi sirasinda doz avarlamasi:

Tedavi sirasinda tromboembolik olaylar; periferal noropati, dokiintii/deri reaksiyonlari;
bradikardi ve uyku hali goriildiigiinde, olusan toksisitenin derecesine bagli olarak
doktorunuz dozu geciktirebilir veya azaltabilir.

e Uygulama yolu ve metodu:

Kapsiilleri biitiin olarak bir bardak su ile yutunuz. Ezmeyiniz ve ¢ignemeyiniz. Gece
yatmadan Once tek doz halinde aliniz. Bu diger zamanlara gore kendinizi daha az
uykulu hissetmenizi saglar.
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e Degisik yas gruplari:
Cocuklarda kullanimi: 18 yagsin altindaki ¢ocuklarda kullanim1 uygun degildir.

Yashlarda kullanimi: Yaglilar i¢in 6zel doz dnerileri belirlenmemistir.

e Ozel kullanim durumlari:

Bobrek ve karaciger yetmezligi: Bobrek ve karaciger yetmezligi olan hastalarda
herhangi bir spesifik ¢alisma yapilmamistir. Bu hasta popiilasyonlar i¢in herhangi bir
doz Onerisi mevcut degildir. Ciddi organ yetmezliginiz varsa, doktorunuz Sizi
istenmeyen etkiler bakimindan dikkatle izlemelidir.

Eger THALIDOMIDE CELGENE®nin etkisinin ¢ok giiclii veya zayif olduguna dair
bir izleniminiz var ise doktorunuz veya eczaciniz ile konusunuz.

Kullanmaniz gerekenden daha fazla THALIDOMIDE CELGENE®
kullandiysaniz:

Eger almaniz gereken THALIDOMIDE CELGENE®’den daha fazlasimi aldigmizi
diistinliyorsaniz, doktorunuza veya eczaciniza hemen haber veriniz veya en yakin
hastaneye bagvurunuz. Eger miimkiinse, hem ilacinizi hem de beraberinde bu
kullanma talimatini1 yaninizda gétiirliniiz ve saglik personeline gdsteriniz.

THALIDOMIDE CELGENE®’den kullanmaniz gerekenden fazlasim kullanmissaniz
bir doktor veya eczaci ile konusunuz.

THALIDOMIDE CELGENE®i kullanmay1 unutursaniz

Unutulan dozlar: dengelemek icin ¢ift doz almaymniz.

Almaniz gereken saatten 12 saatten daha az bir siire gegmis ise hemen ilacinizi aliniz.

Almaniz gereken saatten 12 saatten daha fazla bir siire gegmis ise ilacinizi almayiniz.
Bir sonraki kapsiilil ertesi glin her zaman aldiginiz saatte aliniz.

Eger bu irliniin kullanimi hakkinda baska sorularmniz olursa doktorunuza veya
eczaciniza daniginiz.

THALIDOMIDE CELGENE® ile tedavi sonlandirildiginda olusabilecek etkiler
Uyusukluk, karincalanma, denge bozuklugu veya ellerde ve ayaklarda agri.
Gogiiste ani bir agr1 veya nefes almada zorluk.

Ozellikle baldirlarda veya bacagin alt kisimlarinda olmak iizere bacaklarda sisme veya
agri
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4. Olasi yan etkiler nelerdir?

Tim ilaglar gibi, THALIDOMIDE CELGENE®™nin iceriginde bulunan maddelere
duyarl olan kisilerde yan etkiler olabilir.

Yan etkilerin siklig1 asagidaki kategorilerde siniflandirilmistir:

Cok yaygin 10 hastada 1 kisiden fazla

Yaygin 100 hastada 1 kisiden fazla fakat 10
hastada 1 kigiden az.

Yaygin olmayan 1000 hastada 1 kisiden fazla fakat 100
hastada 1 kigiden az

Seyrek 10.000 hastada 1 kisiden fazla fakat 1000
hastada 1 kisiden az

Cok seyrek 10.000 hastada 1 Kkisiden az.

Asagidakilerden biri olursa, THALIDOMIDE CELGENE®i kullanmay:
durdurunuz ve DERHAL doktorunuza bildiriniz veya size en yakin hastanenin
acil boliimiine basvurunuz:

Dokiintiileri igeren ve yaygin goriilen ciddi deri reaksiyonlari. Deri ve mukozada
kabarciklar ( seyrek yan etkiler olan Stevens Johnson Sendromu ve toksik epidermal
nekroliz). Deri dokiintiileri sirasinda atesiniz yiikselebilir.

Bunlarin hepsi ¢ok ciddi yan etkilerdir.

Eger bunlardan biri sizde mevcut ise, sizin THALIDOMIDE CELGENE®"a kars1 ciddi
alerjiniz var demektir. Acil tibbi miidahaleye veya hastaneye yatirilmaniza gerek
olabilir.

Asagidakilerden herhangi birini fark ederseniz, hemen doktorunuza bildiriniz
veya size en yakin hastanenin acil boliimiine basvurunuz:

Uyusukluk, karincalanma, denge bozuklugu, veya ellerde ve ayaklarda agr.

Bunlar ¢ok yaygin bir yan etki olan sinir hasarma bagl olabilir. Buna periferik
noropati (el ve ayaklarda uyusukluk) denir. Bu yan etkiler ¢cok ciddi ve agrili olabilir,
ayn1 zamanda hastay1 sakat birakabilir. Eger bu gibi belirtilerle karsilagirsaniz, hemen
doktorunuza bildiriniz. Doktorunuz ilacin dozunu azaltabilir veya tedavinizi kesebilir.
Bunlar genellikle birka¢ aylik uzun siireli kullanim sonrasinda olusur fakat daha erken
de olabilir. Belirtiler tedavi Kkesildikten bir siire sonra da olusabilir. Ortadan yavas
yavas kalkabilir veya hi¢ kalkmayabilir.
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Yaygin
Gaogiiste ani bir agr1 veya nefes almada zorluk.

Bu durum akcigerlere giden atardamarlarda pihti olusmasina bagli olabilir. Buna
pulmoner embolizm (akcigerlerde olusan piht1) denir. Bunlar yaygin goriilen yan
etkiler olup tedavi sirasinda ya da tedavi kesildikten sonra goriilebilir.

Yaygin

Ozellikle baldirlarda veya bacagin alt kisimlarinda olmak iizere bacaklarda
sisme veya agri

Bu durum bacaga giden toplardamarlarda piht1 olusmasina bagl olabilir. Buna derin
ven trombozu (toplardamar pihtis1) denir. Bu yaygin goriilen bir yan etkidir. Tedavi
sirasinda ya da tedavi kesildikten sonra goriilebilir.

Bunlarin hepsi ¢ok ciddi yan etkilerdir. Acil tibbi miidahale gerekebilir.
Diger yan etkiler:

Cok yaygin

Kabizlik

Uyusukluk

Uykulu olma, yorgunluk

Titreme

El ve ayaklarda sisme

Uyusukluk ve karincalanma

Diisiik kan hiicre sayisi. Bu enfeksiyon kapma ihtimalinizin yiiksek olabilecegi
anlamina gelmektedir. Doktorunuz THALIDOMIDE CELGENE® tedavisi sirasinda
kan hiicre saymizi izleyecektir.

Yaygin

Hazimsizlik, mide bulantisi, kusma, agizda kuruluk

Dokiintii ve derinin kurumasi

Halsizlik, bayginlik, istikrarsizlik, enerji veya giiciin kalmayisi, diisiik kan basinci
Ates, genel olarak iyi hissetmeme

Normal hareket etmeyi ve ayaga kalkmay1 zorlastiran bag donmesi

Gegici olarak goérme ve konusma kaybi (Bu beyne giden atardamardaki kan pihtisina
bagli olabilir)

Gormede bulaniklik.
Solugun kisalmasi, soluk almada zorluk
Gogiiste enfeksiyon (zatiire), akciger hastalig
Diistik kalp atimi, kalp yetmezligi
Depresyon, biling bulanikligi, duygu-durum degisiklikleri, endise durumu
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Yaygin olmayan

Beyindeki bir atardamarin kanamasina bagli olarak konusma ve gérmede zorluk
Ayaga kalkinca bag donmesi

Akcigerdeki bronslarin iltihabi ve sismesi (bronsit)

Mide duvarindaki hiicrelerin iltihab1

Bagirsaginizin bir boliimiinde (kolonda) enfeksiyona neden olabilecek delik
Ilag pazara siiriildiikten sonra ek yan etkiler rapor edilmistir. Bunlar:

Cok ciddi deri reaksiyonlar1 (toksik epidermal nekroz)

Tiroid bezinin az ¢alismasi (hipotiroid)

Bagirsak tikanmasi

Cinsel istekte azalma (6rnegin; iktidarsizlik)

Eger bu kullanma talimatinda bahsi ge¢meyen herhangi bir yan etki ile
karsilasirsaniz, liitfen doktorunuzu veya eczacinizi bilgilendiriniz.

THALIDOMIDE CELGENE®nin saklanmasi
THALIDOMIDE CELGENE®™’i ¢ocuklarin goremeyecegi, erisemeyecegi yerlerde ve
ambalajinda saklaymniz.
25°C’nin altindaki oda sicakliginda saklayiniz. Orijinal ambalaji ig¢inde, 1s1ktan
koruyarak saklayiniz.
Son kullanma tarihiyle uyumlu olarak kullanimz.
Ambalajdaki son kullanma tarihinden sonra THALIDOMIDE CELGENE®™’
kullanmayiniz.
Kullanmadiginiz ilaglar1 sehir suyuna veya ¢ope atmayiiz. Liitfen bunlar1 eczaneye
geri gotiiriiniiz. Bu onlemler yanlis kullanim1 6nleyecektir.
Ruhsat Sahibi:
ER-KIM lla¢ Sanayi ve Ticaret A.S.
Gaziumurpasa sok. Bimar Plaza No:38 D:4
Balmumcu 34349 Besiktas - ISTANBUL
Tel: (0212) 275 39 69 Faks: (0212) 211 29 77
e-mail:erkim-erkim.ilac.com.tr
Uretici:
Penn Pharmaceuticals Ltd.
Tafarnaubach Industrial Estate
Tredegar, Gwent NP22 3AA
Wales - Ingiltere
Bu kullanma talimati onaylannmugtir:............. giin/ay/yil
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R e —-
ASAGIDAKI BILGILER BU ILACI UYGULAYACAK SAGLIK PERSONELI ICINDIR

THALIDOMIDE CELGENE®’un Recetelendirme Prosediirii:

Hastasinin tedavisi igin THALIDOMIDE CELGENE® kullanmak isteyen bir hekim ilk
olarak risk yonetim programina kaydolmalidir. Hastada gereken tiim uygunluk kontrolleri
yapilir ve hasta bilgilendirilmis olur ve kayit formu doldurularak hekim, hastay1 da risk
yonetim programina kaydeder.

TRYP Merkezi’ne form fakslanarak hasta kayit edildikten sonra hekim, hasta anketini
tamamlamasi i¢in, hastadan TRYP Merkezi’ni aramasini ister; bu genellikle hekimin ofisinde
yapilir. Daha sonra hekim, TRYP Merkezi’ni arar ve hekim anketi doldurarak Regete Onay
Numarast’n1 alir ve regete lizerine yazar. Bu anket, hekimin hastasinin tetkikleri ve
bilgilendirilmesi ile ilgili tlim sorumluluklarin1 yerine getirdiginden emin olmasi igin

gereklidir.

Hasta regeteyi eczaneye gotiiriir. Heniiz kayith degilse, eczact da TRYP’na kayit olur.
Eczaci, ilact her vermesi istendigi zaman, [la¢g Verme Onay1 almak i¢in TRYP Merkezi’'ni
aramalidir.

CELGENE, hastanin uygunlugunu kontrol eder ve hastay1 TRYP’na kaydeder. Eger hastanin
uygunlugu ile ilgili bir sorun varsa, CELGENE receteyi yazan hekim ile temasa geger.

Tiim kisiler —hekim, eczaci, hasta- TRYP’na kayith ve tiim anketler tamamlandiysa TRYP
Merkezi eczaciya Ilag Verme Onayr Numarasi’n1 verir. ilag hastaya aylik, 28 giinliik tedavi
donemleri halinde verilecektir.

AVIik receteler:

Hasta her ay regetesinin yazilmasi i¢in hekime gider. Hekim hastasi igin gerekli klinik ve
laboratuar kontrollerini (gebelik testi de dahil) yapar.

Kontroller neticesinde uygun sonuglar alindiginda hekim hastasinin aylik recetesini yazar.
Hekim, TRYP Merkezi’ni arar ve hastasina uygun Hekim Anketi’ni tamamlar.

[lact almaya uygun olan hastanin regetesi i¢in merkez tarafindan bir Regete Onay Numarasi
verilecektir. Bu izin numarasi 7 giin i¢in gecerli olacaktir.

Aylik regeteyi yazan hekim, aldig1 receteye onay numarasini regete iizerine yazacaktir.
Hasta asagidaki semaya gore, kisa bir telefon anketini tamamlamalidir:

Ayda bir:  Cocuk dogurma potansiyeli olan yetiskin kadinlar,
Ergenlik ¢cagindaki kizlar,
Yetiskin ve ergenlik ¢agindaki erkekler.

6 ayda bir : Cocuk dogurma potansiyeli olmayan yetiskin kadinlar.
Hasta, anketi tamamladiginda ilacin1 almak i¢cin TRYP’na kayith eczaneye gider.

Hasta, recete onay numarasi yazili recetesini eczaciya verdiginde, eczact TRYP Merkezi’ ni
arar (tlim hastalar i¢in). Regete Onay Numarast TRYP Merkezi’ne verildikten sonra, TRYP
Merkezi ilacin hastaya verilip verilmemesine kesinlestirecektir. Eger recete onay numarasi
dogruysa ve hala gegerliyse, hasta anketi dogru sekilde tamamlamissa ilacin verilmesine izin
verilecektir.
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Tromboembolik Olaylar:

Ozellikle ilave olarak trombotik risk faktodrii tasiyan hastalara tedavinin en azindan ilk 5 ay1
icinde tromboproflaksi uygulanmalidir. Diisiik molekiil agirlikli heparin veya varfarin gibi
profilaktik antitrombotik tibbi iiriinler tavsiye edilmelidir. Risk faktorii tasiyan her bir hasta
dikkatli degerlendirildikten sonra, antitrombotik profilaktik iiriinlerin verilmesi karari
alinmalidir.

Hasta, talidomid tedavisi sirasinda herhangi bir tromboembolik olay yasarsa, tedavi
durdurulur ve standart antikoagiilasyon tedavisine baglanir. Hasta, antikoagiilasyon
tedavisinde stabilize edildiginde ve tromboembolik olayin herhangi bir komplikasyonu
ortadan kalktiginda, yarar-risk degerlendirmesine gore talidomid tedavisine orijinal dozda
tekrar baslanabilir. Hasta, talidomid tedavisi sirasinda antikoagiilasyon tedavisine devam
etmelidir.

Periferik Noropati:

Periferik noropatiye bagli doz degisimleri asagidaki tabloda tanimlanmaktadir.

Multipl miyelomun teshis sonrasi ilk tedavisinde noropatiye iliskin tavsiye edilen
THALIDOMIDE CELGENE® doz degisimleri tablosu

Noropatinin siddeti Doz degisimi ve rejim

Fonksiyon kaybi olmayan Derece 1 | Hastanin klinik inceleme ile izlenmesine
(parestezi, halsizlik ve/veya refleks kaybr1) devam edilir. Hastanin durumu koétiilesirse
%50’e kadar doz azaltilir.

Derece 2 ( fonksiyonlarin engellenip, glinlik | %50’e kadar doz azaltilir veya tedavi kesilir
yasam aktivitelerinin engellenmemesi) ve hasta klinik ve noérolojik inceleme ile
izlenmeye devam edilir. Higbir gelisme
yoksa veya noropati ilerliyorsa, tedavi
kesilmelidir. Eger hasta Derece 1 ndropati
semptomlar1 gosterirse veya daha 1yi olursa
ve yarar/zarar uygun ise, tedaviye %50 daha
az dozla tekrar baglanabilir.

Derece 3 ( glinliik yasam aktivitelerinin Tedavi kesilmeli
engellenmesi)

Derece 4 ( sakat birakan) Tedavi kesilmeli
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