KISA URUN BIiLGiSi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
NORPROLAC 25 mikrogram + 50 mikrogram Tablet (Baslangi¢ Paketi)

2. KALITATIF VE KANTITATIF BiLESIM

Etkin madde:

25 mikrogramlik bir tablet, kinagolid hidrokloriir olarak 25 mcg kinagolid igerir.
50 mikrogramlik bir tablet, kinagolid hidrokloriir olarak 50 mcg kinagolid igerir.
Yardimci maddeler:

25 mikrogramlik bir tablet 89.9077 mg laktoz monohidrat igerir.

50 mikrogramlik bir tablet 89.8204 mg laktoz monohidrat icerir. ilgili uyar1 i¢in 4.4 Ozel kullanim
uyarilar1 ve onlemleri boliimiine bakiniz.

Yardimci1 maddelerin tam bir listesi i¢in 6.1’°¢ bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

25 mikrogram tablet:
Acik pembe renkli, izole pigment benekli, 7 mm ¢apinda, yuvarlak, yassi, egik kenarl.
Bir tarafinda dairesel olarak “NORPROLAC” ve diger tarafinda diiz olarak “25” yazilidir.

50 mikrogram tablet:
Acgik mavi renkli, izole pigment benekli, 7 mm ¢apinda, yuvarlak, yassi, egik kenarli.
Bir tarafinda dairesel olarak “NORPROLAC” ve diger tarafinda diiz olarak “50” yazilidir.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1 Terapotik endikasyonlar
Norprolac, idiyopatik veya prolaktin salgilayici hipofiz mikroadenomu veya makroadenomu

kaynakli Hiperprolaktinemi tedavisinde endikedir.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli

Yetiskinler:

Pozoloji:

Dopaminerjik stimiilasyon; ortostatik hipotansiyon, bulanti, kusma ve bas doénmesine yol
acabildiginden, NORPROLAC dozaj1, baslangi¢ paketinin yardimiyla kademeli olarak arttirilmali
ve aksamlar1 yemek ile birlikte glinde bir kez olmak {izere alinmalidir.

En uygun doz, prolaktin disiiriicii etki ve tolerabiliteye bagli olarak kisiye 6zgii bi¢imde
belirlenmelidir.

Uygulama sekli, sikhig1 ve siiresi:

Bagslangic paketi tedavisi ilk 3 giin i¢in giinde 25 mikrogram ile baslar ve sonraki 3 giin i¢in giinde
50 mikrogram ile devam eder. 7. giinden itibaren 6nerilen doz giinde 75 mikrogramdir.
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Gerektigi takdirde, giinliik doz bir haftadan daha kisa olmayan araliklarla en uygun bireysel tedavi
yanitina ulasilana kadar 75 mikrogramin katlar1 olarak arttirilabilir.
Genel idame dozu genellikle giinde 75 mikrogram veya 150 mikrogramdir.

Cok ender olarak bazi hastalar icin giinde 300 mikrogram veya daha yiiksek dozlara ihtiyac
duyulabilir. Bu gibi durumlarda giinliik doz yeterli terapotik etkiye ulasana kadar veya diislik
tolerabilite daha ileri doz artiglarim1 sinirlayana dek 75 mikrogram ila 150 mikrogramlik
basamaklar seklinde, dort haftadan kisa olmayan araliklarla arttirilabilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek/Karaciger yetmezligi: Karaciger veya bobrek fonksiyonlarinda bozukluk olan hastalarda
giiniimiize kadar NORPROLAC kullanimina iligkin veri bulunmamaktadir. Ciddi karaciger ve
bobrek yetmezligi olan hastalarda kullanilmamalidir.

Pediyatrik popiilasyon: Cocuklarda NORPROLAC kullanimina iligkin deneyim sinirhidir
(Bakiniz boliim 4.4).

Geriyatrik popiilasyon: Yash hastalarda NORPROLAC kullanimina iliskin deneyim sinirlidir
(Bakiniz boliim 4.4).

4.3 Kontrendikasyonlar
e Karaciger veya bobrek fonksiyonlarinda ciddi yetmezlik,

¢ [Etkin maddeye veya yardimci maddelerden herhangi birine asir1 duyarlilik.

4.4 Ozel kullanim uyarilar1 ve 6nlemleri

Hiperprolaktinemi fizyolojik (gebelik, laktasyon) olabilecegi gibi, aralarinda hipotalamus veya
hipofiz bezi tiimdrleri ve bir dizi ila¢ da bulunmak iizere, baska nedenlere de bagl olabilir. Bu
nedenle hiperprolaktinemiye yol acan spesifik nedenin miimkiin oldugunca agiklanmasi ve nedene
yonelik tedaviye baglanmas1 gerekir.

Ortostatik hipotansiyon ender olarak senkopa yol acabildiginden, tedavinin ilk gilinlerinde ve
sonraki dozaj artirinmlarinda hem ayakta hem de yatarken kan basincinin kontrol edilmesi onerilir.

Prolaktin ile ilgili fertilite bozuklugu yasayan kadinlarda, fertilite bozuklugu NORPROLAC ile
tedavi edilerek diizeltilebilir. Bu nedenle gebe kalmak istemeyen ¢ocuk dogurma yasindaki
kadinlarin giivenilir bir dogum kontrol yontemi kullanmalar1 6nerilir.

Daha once akil hastalifi ge¢misi olmayan hastalar1 da iceren birka¢ vakada, NORPROLAC
tedavisi akut psikoz gelismesiyle iligkilendirilmis, ve bu durum tedaviye son verilmesiyle
genellikle geri doniislii olmustur. Psikotik rahatsizlik ge¢misi olan hastalarda o6zel dikkat
gereklidir.

Karaciger veya bdobrek fonksiyonlarinda bozukluk olan hastalarda giliniimiize kadar
NORPROLAC kullanimina iliskin veri bulunmamaktadir.

NORPROLAC uykuya egilim ile iliskilendirilmistir. Diger dopamin agonistleri, o6zellikle
Parkinson hastalarinda ani uyku ndbetleri ile iliskilendirilmektedir. Hastalar bu konuda
bilgilendirilmeli ve NORPROLAC ile tedavi esnasinda ara¢ veya makine kullanirken dikkatli
olmalar1 konusunda uyarilmalidirlar.
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Uyku egilimi goriilen hastalar ara¢ veya makine kullanmamalidir. Béyle bir durumda uygulanan
dozun azaltilmasi veya tedaviye son verilmesi diisiiniilebilir.

Kinagolid ile herhangi bir etkilesim g¢alismasi yapilmadigindan NORPROLAC’in diger tibbi
tiriinlerle birlikte kullaniminda dikkatli olunmalidir (bkz. Boliim 4.5).

Kalitsal galaktoz intoleransi, Lapp laktoz yetmezligi veya glukoz-galaktoz malabsorpsiyonu gibi
nadir kalitsal tablolar1 olan hastalar bu ilact kullanmamalidir.

NORPROLAC 1n toleribilitesi alkol ile azalabilir.

Parkinson hastalig1 i¢in dopamin agonistleri ile tedavi edilen kisilerde patolojik kumar oynama,
libido artis1 ve hipersekstialite rapor edilmistir.

Sinirli sayida yasli hasta hipofiz adenomu ve romatoid artrid i¢in giinliik 50 — 300 mcg arasinda
degisen dozlarda kinagolid ile tedavi edilmistir. Tedavi siiresi 6 — 93 ay arasinda degismektedir ve
tedavi iyi tolere edilmistir.

Sinirli sayida, 7 — 17 yas arasi ¢ocuk prolaktinoma icin NORPROLAC ile giinliik 75 — 600 mcg
arasindaki dozlarda tedavi edilmistir. Tedavi siiresi 1 — 5 yil arasinda de§ismektedir ve tedavi iyi
tolere edilmistir.

4.5 Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Etkilesim c¢alismalar1 yapilmamistir ve NORPROLAC ile diger ilaglar arasinda herhangi bir
etkilesim bildirilmemistir. Teorik olarak, giiclii dopamin antagonistik 6zellige sahip ilaglar (or.
noroleptik ajanlar gibi) es zamanli olarak kullanildiginda, prolaktin diisiiriicii etkide azalma
beklenebilir.

Kinagolidin 5-HT, ve 5-HT; reseptorlerine etkisi, D, reseptorlerine etkisinden 100 kat civarinda
daha diistik oldugundan, NORPROLAC ile 5-HT;, reseptorleri arasinda bir etkilesimin olmasi
muhtemel degildir. Ancak bu reseptorlerle etkilesime giren ilaglarin eszamanli kullaniminda
dikkat edilmelidir.

Kinagolid metabolizmasina katilan enzimlerle ilgili verilerin sinirli olmasi1 nedeniyle, potansiyel
farmakokinetik etkilesimlerin  Ongoriilmesi  zordur. Kinagolidin diger tibbi {irlinlerin
farmakokinetigini (6rnegin enzim inhibisyonu ile) etkileme potansiyeline iliskin veri
bulunmamaktadir. Bu nedenle eger NORPROLAC diger tibbi iirlinlerle, ozellikle de ilag
metabolizmasinda yer alan enzimlerin kuvvetli inhibitorleri olarak bilinen ilaglarla birlikte
kullaniliyorsa dikkatli olunmalidir.

NORPROLAC 1n tolerabilitesi alkol ile azalabilir.
4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye:
Gebelik kategorisi: B
Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Gebe kalmak istemeyen ¢ocuk dogurma potensiyeli bulunan kadinlarin giivenilir bir dogum
kontrol yontemi kullanmalar1 6nerilir.
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Gebelik donemi

Hayvanlardan elde edilen veriler NORPROLAC’1in embriyotoksik veya teratojenik potansiyeline
iliskin herhangi bir kanit gdstermemektedir, ancak gebe kadinlar {izerindeki klinik deneyim
stnirhdir.

Gebe kalmak isteyen hastalarda, gebelik dogrulandiysa ve tedaviye devam etmek i¢in tibbi bir
neden bulunmuyorsa NORPROLAC kullanimina son verilmelidir.

Bdyle bir durumda ilacin birakilmasini takiben diisiik olaylarinda artis gézlenmemistir.
Eger gebelik hipofiz adenomu varliginda olusursa ve NORPROLAC tedavisine son verilirse,
gebelik esnasinda yakindan takip zorunludur.

Laktasyon donemi

NORPROLAC laktasyonu baskiladigi i¢in emzirme genellikle miimkiin olmaz. Tedavi esnasinda
laktasyonun devam etmesi gerekiyorsa, kinagolidin anne siitiine gecip gegmedigi bilinmedigi i¢in
emzirme Onerilmemektedir.

Ureme yetenegi / Fertilite

Disi sicanlarda diislik dogurganlik (gebelik oran1) goriilmiis olup bu da kinagolidden kaynaklanan
prolaktin salgilamasinin inhibisyonu ile iligkilidir. Prolaktin, insan embriyosunun implantasyonu
icin gerekli olmadigindan, bu bulgular insanlardaki durum ile dogrudan iligkili degildir; ancak,
insan dogurganlig1 hiperprolaktinemi nedeniyle bozulabileceginden, kinagolid ile tedavi prolaktin
diizeylerini normallestirerek insan dogurganligini eski haline getirebilir.

4.7 Arac ve makine kullanimi iizerindeki etkiler

Bazi hastalarda NORPROLAC ile tedavi, tedavinin ilk giinlerinde tepki verme yeteneginde
bozukluga yol acabilir. Bu husus, keskin uyaniklik gerektiren durumlarda, Ornegin arag
kullanirken dikkate alinmalidir. NORPROLAC ile tedavi edilen ve uyku hali ve/veya ani uyku
basmast geciren hastalarin bu durum sona erene kadar ara¢ kullanmamalari ve dikkat
bozuklugunun kendilerini veya baskalarin1 ciddi yaralanma veya Oliim riskine sokacagi
aktivitelerde (makine kullanimi1 gibi) bulunmamalari gerekir. Ayrica bkz. Boliim 4.4.

4.8 istenmeyen etkiler

Advers reaksiyonlarin ¢ogu doza bagimlidir ve gegicidir. Advers reaksiyonlar, nadiren tedavinin
kesilmesini gerektirecek kadar ciddi olmustur.

Istenmeyen etkiler asagidaki siniflama kullanilarak siklik gruplarma ayrilmistir:
Cok yaygin (>1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000); bilinmiyor.

Metabolizma ve beslenme hastaliklar:
Yaygin: Anoreksi

Psikiyatrik hastahklar
Yaygin: Uykusuzluk
Seyrek: Reversibl akut psikoz

Sinir sistemi hastalhiklar:
Cok yaygin: Bas donmesi, bas agrisi
Seyrek: Uyku basmasi
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Vaskiiler hastahklar
Yaygin: Ortostatik hipotansiyon

Solunum, gogiis bozukluklar:1 ve mediastinal hastaliklar
Yaygin: Burunda konjesyon

Gastrointestinal hastalhiklar
Cok yaygin: Mide bulantisi, kusma
Yaygin: Karin agrisi, kabizlik, diyare

Kas - iskelet bozukluklari, bag dokusu ve kemik hastahklar:
Yaygin: Kas zayiflig

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar
Cok yaygin: Bitkinlik

Parkinson hastaliginin tedavisinde 6zellikle yiiksek dozlarda dopamin agonistleriyle tedavi edilen
hastalarin, doz azaltildiktan sonra veya tedavi kesildikten sonra genellikle geri doniistimli
patolojik kumar oynama, libido artis1 ve hiperseksiialite belirtileri sergiledikleri bildirilmistir.

NORPROLAC kullanimi sonras1 bildirilen ortostatik hipotansiyon nadiren senkopa yol agabilir.

Asirt duyarlilik reaksiyonlari riski goz ardi edilemez.

4.9 Doz asimi ve tedavisi

Doz asimu ile ilgili sinirlt deneyim mevcuttur. Doz agiminin mide bulantisi, kusma, bas agrisi, bas
donmesi, uyusukluk, hipotansiyon ve haliisinasyonlara yol agmasi beklenir. Asir1 doz tedavisi
semptomatik olmalidir. Gerekirse mide yikanmali veya aktif tibbi komiir kullanilmalidar.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1 Farmakodinamik 6zellikler
Farmakoterap6tik grup: Dopamin reseptorii agonisti, prolaktin inhibitorleri

ATC kodu: G02C B04.

Kinagolid secici bir dopamin Ds-reseptorii agonistidir. Kinagolid, prolaktin hormonunun
salgilanmasma kars1 inhibitor etki gosterir, ancak diger hipofiz hormonlarinin normal
seviyelerinde diisiikliige yol agmaz. Prolaktin diizeyinde azalma, agiz yoluyla alimdan sonra 2
saat icerisinde goriiliir, 4-6 saat icerisinde maksimuma ulasir ve 24 saat civarinda devam eder.
Etki siiresi doza bagimlidir.

NORPROLAC ile wuzun donemli tedavinin, prolaktin salgilayici hipofiz makro ve
mikroadenomlarinin boyutlarini kiigiilttiigli veya biiyiimelerini sinirladigi belirlenmistir.

5.2 Farmakokinetik ozellikler

Genel Ozellikler

Intravendz ¢aligmalar yapilamadigi igin, mutlak biyoyararlamim, klerens ve dagilim hacmine
iliskin bilgiler eksiktir.
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Emilim:

Kinagolid hizli bir sekilde absorbe olur. Es zamanli gida aliminin absorpsiyona etkisi {izerine
calistlmamistir. 75 mikrogram kinagolid verilmesinden 30 dakika sonra maksimal plazma
konsantrasyonuna (kararli durumda yaklasik 10 pikogram/ml) ulasilmistir.

Dagilim:
Maddenin protein baglamasi yaklasik %90°dir ve spesifik degildir.

Bivyotransformasyon:

Kinagolidin metabolizmas1 genis kapsamlidir. Kinagolid ve N-desetil analogu kanda az
miktarlarda, toplam radyoaktivitenin yaklagik onda biri oraninda bulunur. N-desetil analogunun
ana maddeye benzer farmakolojik etkisi vardir, ancak daha az potenttir ve muhtemelen klinik
etkiye herhangi bir katkist yoktur. Siilfat ve glukuronit konjugatlar1 dolagimdaki asil
metabolitleridir. Idrardaki asil metabolitler kinagolidin glukuronit ve siilfat konjugatlar1 ile N-
desetil ve N,N-bidesetil analoglaridir. Fegeste ii¢ bilesenin konjuge olmamis formlari saptanmistir.

Eliminasyon:
Eliminasyon yar1 dmrii yaklasik 11 saat (tek doz) ve kararli durumda 17 saattir.

Hastalardaki karakteristik ozellikler

Yasli hastalar ile karaciger veya bobrek fonksiyonlarinda bozukluk olan hastalarda farmakokinetik
calisma yapilmamustir.

5.3 Klinik oncesi giivenlilik verileri

Giivenlilik farmakolojisi, tekrarli doz toksisitesi ve genotoksisite gibi konvansiyonel caligmalara
dayali klinik-dis1 veriler insanlara yonelik 6zel bir tehlike ortaya koymamaktadir.

NORPROLAC hayvan c¢aligmalarinda higbir embriyotoksisite veya teratojenisiteye neden
olmamaktadir. Annelerin NORPROLAC ile tedavisinden sonra neonatal siganlarda mortalite artisi
ve kilo aliminda azalma goriilmiistiir. Bu biiyiik ihtimalle azalan prolaktin konsantrasyonu
nedeniyle anne siitii tiretiminde diisiise baghdir.

Disi siganlarda diisiik dogurganlik (gebelik orani) goriilmiis olup bu da kinagolidden kaynaklanan
prolaktin salgilamasinin inhibisyonu ile iligkilidir. Prolaktin, insan embriyosunun implantasyonu
icin gerekli olmadigindan, bu bulgular insanlardaki durum ile dogrudan iligkili degildir; ancak,
insan dogurganlig1 hiperprolaktinemi nedeniyle bozulabileceginden, kinagolid ile tedavi prolaktin
diizeylerini normallestirerek insan dogurganligini eski haline getirebilir.

NORPROLAC ile kronik tedavi disi fare tireme kanalinda mezodermal tiimorler ve erkek sigan
testislerinde Leydig hiicre adenomlarinin toplam sayisinda bir artisa neden olmustur. Bu
neoplazmlar, tiire 6zglidiir ve bunlarin, insanlardakinden farkli olan kemirgenlere 6zgii endokrin
sistem diizenlemesi ile ilgili oldugu diisiiniilmiistiir. Bu gozlemlerin insanlarla ilgili olmadigina
karar verilmistir.
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6. FARMASOTIK BILGILER

6.1 Yardimci maddelerin listesi

25 mikrogram tablet :

Laktoz monohidrat
Mikrokristal seliiloz

Misir nisastasi

Hipromeloz

Magnezyum stearat

Susuz koloidal silika
Kirmizi demir oksit (E172)

50 mikrogram tablet :

Laktoz monohidrat
Mikrokristal seliiloz
Misir nisastast
Hipromeloz
Magnezyum stearat
Susuz koloidal silika
Indigo karmin (E132)

6.2 Gecimsizlikler

Norprolac ile ilgili herhangi bir ge¢imsizlik bildirilmemistir.

6.3 Raf omrii
60 ay.

6.4 Saklamaya yonelik ozel tedbirler

25°C’nin altindaki oda sicakliginda ve 1s1ik ile nemden korumak amaciyla orijinal ambalajinda

saklanmalidir.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi

Baslangic paketi: 25+50 mikrogram, 3+3 tablet

Tabletler, nemden koruyucu 6zellikte kapali bir aluminyum torba igerisindeki ALU/PVC/PVDC

blisterinde bulunmaktadir.

6.6 Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Kullanilmamaisg olan {iriinler ya da atik materyaller “T1bbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Atiklar1 Kontrolii Yonetmeligi”ne uygun olarak imha edilmelidir.

Ozel bir gereklilik yoktur.
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7. RUHSAT SAHIBI

Ferring Ila¢ San.ve Tic. Ltd. Sti.
Biiyiikdere Cad. Nurol Plaza No:71 A Blok Kat: 13

Maslak 34398 istanbul

Tel: (0212) 335 62 00

Faks: (0212) 285 42 74

e-posta: TRO-info@ferring.com

8. RUHSAT NUMARASI
127/77
9. ILK RUHSAT TARIiHI / RUHSAT YENILEME TARIHI

[1k ruhsat tarihi: 15/05/2009

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi
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