KISA URUN BiLGISI

VBu ila¢ ek izlemeye tabidir. Bu Giggen yeni guvekliilgisinin hizli olarak belirlenmesini
saglayacaktir. Sglik meslgi mensuplarinin sipheli advers reaksiyonlari TUFAM’a
bildirmeleri beklenmektedir. Bakiniz Bélum 4.8 Adseeaksiyonlar nasil raporlanir?

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
DIANE ® 35 draje

2. KALITATIF VE KANT ITAT IF BILESIiM

Etkin madde: Her draje, 2 mg siproteron asetat ve 0.035 mglesinadiol icerir.
Yardimci maddeler: Her draje 31.115 mg laktoz, 19.371 mg sukroz v8Drhg gliserol
icerir.

Yardimci maddelerin tam listesi igin 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Draje
Bej rengi drajeler

4, KLINIiK OZELL iKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

» Dogurganhk cg&indaki kadinlarda androjen duyagiina ba&l orta dereceli ilasiddetli
akne (sebore ile birlikte veya teksnaa) ve/veya hirsutizm tedavisi.

» Akne tedavisinde yalnizca topikal veya sistemikitayotik tedavisinin bgarisiz oldgu
durumlarda.

* Hormonal kontraseptif gibi etki gostegthden, dger hormonal kontraseptiflerle birlikte
kullaniimamalidir (bkz. Bolum 4.3).

4.2.  Pozoloji ve uygulamaekli

Pozoloji / uygulama siklgi ve siresi:

DIANE 35 ovulasyonu inhibe eder ve boylece gebeinler. DIANE 35 kullanan hastalarda
ek bir hormonal kontraseptif, hastgiradoz hormona maruz kalggadan ve ar1 doz alimi
etkili kontrasepsiyon i¢in gerekli oimagindan kullaniimamalidir.

Kullanim siresi
Semptomlarin hafiflemesine kadar gecen sire encgaaydir. Tedaviyi suirdirme ihtiyaci,
tedavi eden hekim tarafindan dizenli olaragestkendirilmelidir.

Uygulama sekli:

Oral kullanim

Ik tedavi kurt: Menstrual siklusun ilk ginindeslaamak izere 21 guin boyunca, her giin 1
draje (menstriasyonun ilk giinii 1. gun olarak saalinir.

Sonraki kurler: Sonraki her kure, ilk tedavi kiriam 21 gunlik uygulamayi takiben, draje
kullanilmadan gegen 7 ginin ardindasidoar.
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DIANE 35'in kontraseptif olarak kullanilgh durumlarda, yukaridaki kallara kesin olarak
uyulmalidir. Draje alinmayan donemde beklenen gekilkanamasi gorilmezse, sonraki
pakete gecilmeden dnce gebelik olgsiirtadan kaldiriimahdir.

Kontraseptif etkinlik icin, oral yolla kullanilan it kontraseptiften DIANE 35'e gegi
durumunda gagidaki talimatlara uyulmalidir:

21 gunluk kombine oral kontraseptiflerden (KOK) @ecilk DIANE 35 oOnceki oral
kontraseptif kirandn bitimini takiben, ilk gin hemalinmalidir. Ek kontraseptif dnlemler
gerekli deildir. DIANE 35'in ilk paketi kullanilirken kanamaneydana gelmeyecektiilk
paketin bitiminden sonra kanamaslagacaktir.

28 gunluk KOK'’lardan gegi DIANE 35, gunlik hap paketindeki son aktif haprahi takip
eden gun alinmahdir. Ek kontraseptif dnlemler gkeegildir.

Yalnizca progesteron iceren haplardan geitk DIANE 35 draje, o glin progesteron iceren
hap alinmyg bile olsa, kanamanin fadigl ilk gin alinmalidir. EK kontraseptif 6nlemler
gerekli degildir. Kalan progesteron iceren haplar atilmalidir.

Dogum veya dguk sonrasi kullanim: Hamilelik sonrasinda hasta ataen yuriyebilir
durumdaysa ve gomsal bir komplikasyonu yoksa, DIANE 35 kullanimimiggumdan 21
giin sonra bganilabilir. ilacin alindgi ilk 7 giin, ek kontraseptif 6nlemler alinmaliddogum
sonrasi ilk ovulasyon, ilk kanamadan 6nce gergekigecesi icin, dogum ve ilk tedavi kirl
arasindaki donemde g bir kontrasepsiyon yontem kullaniimalidDIANE 35 laktasyon
suresince kontrendikedidlk trimester dgiigiinden sonra DIANE 35’e hemen stanilabilir.
Bunun anlami ilk drajenin alinmasiyla birlikte @on kontrolii bglamis olacaidir. Bu
durumda ek bir kontraseptif 6nlem gerekligiidir. Dogumu veya ikinci trimestr diigind
takiben 21-28. glunlerde Pganmasi Onerilir. Daha sonradendigl takdirde draje aliminin ilk 7
gunl ek bir bariyer yontemi kullanilmalidirgé& o zamana kadargki gerceklgtiyse, DIANE 35
kullanimina bgamadan 6nce gebelik ekarte edilmeli veya ilk medtkanama beklenmelidir.

Ilave kontrasepsiyonun gerekli ofgludzel durumlar:

Yanlis uygulama: Draje alimi unutuldunda, alimi geciken draje hemen alinmahdir. Draje,
gercek 12 saatlik sure igerisinde alinabilirse, jedrim kontraseptif koruyucu 0Ozedli
degsismez. Ancak daha uzun sureli gecikmelerde, ek keapsiyon gerekir. Bu durumda
yalnizca en yakin zamanli gecikndraje alinmali, daha ©nce unutulan draje/drajeler
atlanmall ve 7 gun boyunca draje alimina devamkederek olarak hormonal olmayan
kontrasepsiyon metodu (ritim veya sicaklik metodgindaki) uygulanmalidir. Ek olarak,
paket icerisindeki son 7 gunluk draje/drajelerimmalunutulursa, sonraki pakete gecmeden
onceki ara verilmemelidir. Bu durumda cekilme kamamin yeni paket bitene kadar olmasi
beklenmez. Drajelerin alingl giinlerde bazi ara kanamalar glhilir fakat bu klinik olarak
onemli deildir. Hastada, ikinci paket bitimini takiben, deakullaniimayan ara donemde
beklenen ¢ekilme kanamasi gercgklezse, sonraki pakete gecilmeden 6nce, gebeliKigias
ortadan kaldirimahdir.

Gastrointestinal bozukluk: Kusma ve diyare hali | ok@ntraseptiflerin tam emilimini
engelleyerek etkilerini azaltabilir. Boyle bir dunda mevcut paketteki drajelerin kullanimina
devam edilmelidir. Ek olarak, hormonal olmayan kasépsiyon metodu (ritim veya sicaklik
metodu dyindaki) gastrointestinal bozuldun devam etgi sirece ve onu takip eden 7 gin
boyunca kullaniimahdir. ger bu 7 gunlik sire icerisinde paketteki tim deajéiter ise, bir
sonraki pakete ara veriimedenslamalidir. Bu durumda ¢ekilme kanamasinin ikineket
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bitimine kadar olmasi beklenmez. Hastada, ikingigbaitimini takiben, draje kullaniimayan
ara donemde beklenen cekilme kanamasi gergaklese, sonraki pakete gecilmeden once,
gebelik olasigl ortadan kaldinimalidir. Gastrointestinal bozykln uzadg durumlarda,
diger kontrasepsiyon yontemleri gdintlmelidir.

Ozel popiilasyonlara ilskin ek bilgiler:

Bobrek yetmezlgi: DIANE 35 bobrek yetmezli olan hastalarda 6zel olarak
araggtirilmamstir. Mevcut veriler bu hasta popilasyonunun tedavia deisiklik yapiimasini
ileri sirmemektedir.

Karaciger yetmezlgi: DIANE 35 siddetli karacger hastaliklari olan kadinlarda
kontrendikedir. Ayrica ‘4.3 Kontrendikasyonlar’ kightine bakiniz.

Pediyatrik populasyon: DIANE 35 yalnizca mengtan sonra endikedir.

Geriyatrik populasyon: Uygulanabilir dgildir. DIANE 35 menopozdan sonra endike
degildir.

4.3.  Kontrendikasyonlar

Ostrojen/progesteron kombinasyonlari iceren prejaarassagidaki kaullarin varlginda

kullaniimamaldir ve kullanimlari sirasinda bunkmdherhangi biri ortaya ¢ikacak olursa,

tedavi hemen kesilmelidir.

» Diger hormonal kontraseptiflerlgzmanl kullanim (bkz. Bolim 4.1)

* Gecmite veya devam etmekte olan vendz tromboz (derirbzenomboz, pulmoner
embolizm)

* Gecgmite veya devam etmekte olan arteriyel tromboz (dmyokard enfarktiisu) ya da
on belirtileri (6rn. anjina pektoris ve gegici iskik atak)

» Serebrovaskuler kaza bulgusu veya 6ykusu

* VenOz veya arteriyel trombozla ilgiliddeti veya birden fazla risk faktorunun vgrh
(bkz. BOlum 4.4), 6rn@n;
* Vaskiler semptomlaringkk ettigi diyabet
» Siddetli hipertansiyon
* Siddetli dislipoprotainemi

» Aktifle smis protein (APC) direnci, antittrombin-11l eksilgi, protein C eksikl, protein
S eksiklgi, hiperhomosisteinemi ve antifosfolipid antikorlgantikardiyolipin antikorlari,
lupus antikoagulani) gibi ventz veya arteriyel thmza ilgili kahtsal veya edinilngi
yatkinhk

« Fokal norolojik belirtili migren éykusu

» Karaciger fonksiyon dgerleri normale dénmegi sirece aktif viral hepatit vgiddetli
siroz gibisiddetli karacger hastafii varligl veya 6ykusu.

» Karaciger tumori vark veya oykusu (iyi veya kott huylu)

» Devam eden meme kanseri veya meme kanseri 6ykusu.

» Bilinen gebelik varlgl veya gebelilgtiphesi

» Laktasyon (bkz. b6élim 4.6 Gebelik ve laktasyon)

« Etkin ya da yardimci maddelerden herhangi biringikairi duyarhlik.

DIANE 35 erkeklerde kullaniimaz.

4.4.  Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri
Tibbi Muayene
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Oral kontraseptif kullanmaya flamadan 6nce (ve sonrasinda duzenli araliklarla) bire

kadinin ve ailesinin tibbi dykusu gerlendirilmelidir. Fizik muayene bgekilde ve bu Uriinle
ilgili  kontrendikasyonlar (B6lum 4.3) ile uyarilar(Bolim 4.4) dgrultusunda

yonlendirilmelidir. Bu dgerlendirmelerin icegii ve siklgi ilgili kilavuzlar dagrultusunda

olmali ve kadina 6zggekilde uyarlanmali, ancak kan basinci dlgimunumediy doktorun

gerekli gormesi halinde meme, batin ve pelvik iaoglerinin yani sira servikal sitoloji
degerlendirilmelidir.

Tedaviye bglanmadan 6nce gebelik olagildiglanmalidir.
Tani konulmamy vajinal kanamanin altinda yatsinpheli nedenler agariimalidir.
Uyarilar

DIANE 35, ayhk dongunun 21 gunu sudresince kulleak Gzere progesteron olarak
siproteron asetat, Ostrojen olarak etinilestradg@rmektedir. KOK benzeri bir bijeme
sahiptir.

Kullanim siresi

Semptomlarin hafiflemesine kadar gecen sire encgaaydir. Tedaviyi sirdurme ihtiyaci,
tedavi eden hekim tarafindan duzenli olaragedkendirilmelidir. (bkz Bolim 4.2).

Kadinlara DIANE 35'in HIV enfeksiyonlarina (AIDS)evdiger cinsel yolla bulgn
hastaliklara kar koruma sglamadgi séylenmelidir.

Siki tibbi gbzetim gerektiren durumlar

Asagidaki durum/risk faktorlerinden mevcut olmasi hdénhastaya 6zgi olasi risklere sar
DIANE 35 kullanimina ilgkin fayda tartgilmali ve DIANE 35 kullanmaya R&madan 6nce
hastayla kullanim konusu gerlendirilmelidir. Bu durum veya risk faktorleriniherhangi
birinin ilk kez ortaya c¢ikmasigiddetlenmesi veya alevlenmesi halinde hasta doidaru
irtibata ge¢cmelidir. Doktor da DIANE 35 kullanimimievam edilip edilmemesi konusunda
karar vermelidir.
. Hafif vaskuler hastalik veya hafif nefropati, repati ya da néropatiyle birlikte diyabet
. Sistolik kan basinci >140 ila 159 mm Hg veya dighktkan basinci >90 ila 94 mm Hg
olacak sekilde yeterli diizeyde kontrol edilen hipertansiykz. ayrica Bolum 4.4
DIANE 35'in derhal kesilmesini gerektiren nedenler)

. Porfiri

. Klinik depresyon
. Obezite

. Migren

. Kardiyovaskuler hastaliklar

. Kloazma

Depresyon veya yukarida bahsedilen durumlarin imgihairine iliskin 6ykisit olan hastalar
DIANE 35 tedavisi sirasinda takip edilmelidir.

DIANE 35'in derhal kesilmesini gerektiren nedenler

Oral kontrasepsiyonu keserken, gerekli olmasi dalikontraseptif korumanin strdirtlmesini
sazlamak icin hormonal olmayan kontrasepsiyon kullzadidir.

1. Migren gnlarinin ilk kez ortaya ¢ikmasi veygddetlenmesi; veya of@n olmayan
sikhkta veyasiddette ba agrilarinin olymasi
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2. Ani gorme veya duyma bozukluklar veyael algisal bozukluklar durumunda

3. Tromboz veya kan pihtilarinagkin ilk belirtiler (6rnezin; bacak/bacaklardgisme veya
olagan olmayan g1, nefes alirken hissedilen keskigiraveya nedensiz oksurmeler).
Goguste gri ve darlik hissi.

4. Elektif buyuk operasyonlardan 6 hafta once (@imeabdominal veya ortopedik),

bacaklara herhangi bir cerrahi miidahale uygulanimamde, varislerin medikal tedavisi

veya uzun sireli hareketsizlik durumunda; @&mnekaza veya operasyon sonrasi

durumlar. Tamamen iyigikten sonraki 2 hafta boyunca ilacaslaamiimamalidir. Acil

cerrahi mudahalenin geregti durumlarda, genellikle trombotik profilaksi uygunlir;

ornezin subkutan heparin.

Sarilik, hepatit ve tim viicudungamasi

Kan basincinda belirgin agti

Siddetli depresyon ataklari

Siddetli tist abdominal@i veya karagierde buyime

Hormonal kontraseptif kullanimi veya hamilelik sireda bozuldgu bilinen kaullarda

belirgin kotileme (bkz. Bolum 4.4 'I¥er Durumlar' bgig altindaki 'Gebelik veya

onceki KOK veya DIANE 35 kullanimi sirasinda koti@e durumlar')

10. Gebelik hemen kesilmesini gerektiren nedenlerdedib{bkz. b6lim 4.6).

©o~No O

Dolasim bozukluklari

. DIANE 35 kullanimi, vendz tromboembolizm (VTE) riskisu ilacin kullaniimamasi
durumuna kiyasla arttirmaktadir. Artan VTE riskirén yiksek oldgu dénem DANE 35
kullanimina bglandiktan sonraki bir yillik donem veyaglon kontrol hapi kullanimina en az
bir ay ara verildikten sonra tedaviyeslzman veya tedavinin @gstirildi gi donemdir. Venoz
tromboembolizm olgularinin %1-2’si 6limcul olabilktedir.

. Epidemiyelojik calgmalar, VTE insidansinin IANE 35 kullanan kiilerde
levonorgestrel iceren KOK kullanan skerden 1,5 ila 2 kat yiksek oldunu ve
desogestrel/gestoden/drospirenon iceren KOK’largkiil riske benzer olabilegemi
gOstermgtir.

. DIANE 35 kullananlar arasinda polikistik over sendoyha iliskili durumda oldgu
gibi kardiyovaskdler riskin dgustan artmg oldugu hastalar olabilir.

. Epidemiyolojik  calgmalar hormonal  kontraseptif  kullanimini  arteriyel
tromboembolizm (miyokard enfarktisl, gecici iskem#tak) riskindeki argla da

ili skilendirmistir.

. Son derece nadir olmakla birlikte, hormonal korgm# kullananlarda ger kan
damarlarinda (6rn. Hepatik, mezenterik, renal, ls@ateseya retinal ven ve arterlerde) tromboz
gelistigi bildirilmi stir.

. Vendz veya arteriyel tromboz ya da serebrovaskkdera semptomlari arasinda; tek
tarafli olgzan dgiI bacak &risi/ bacaktsisme; g@uste ani vesiddetli agri (sol kola yayilip
yayllmasina bakilmaksizin); ani soluksuzluk; anitbeglayan 6ksurik; herhangi bir @an
disi, siddetli, uzun sureli baagrisi; ani kismi veya tam gorme kaybi; diplopi; geyerek
konusma veya afazi; vertigo; fokal ndbetlerde birlikteya ndbet olmaksizin bayilma; aniden
baslayan, vicudun bir tarafini veya tamamini etkileggigsiizlik ya da belirgin uyukluk;
motor bozukluklar; ‘akut’ abdomen yer alabilir.

. Veno6z tromboembolik olay riskisagidaki durumlarda artmaktadir:

- Artan ys;
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- Sigara kullanimi (risk 6zellikle 35 yauzerindeki kadinlarda tiryakilikle ve ya
ilerlemesiyle daha da artmaktadir). 35 yerinde olup DANE 35 kullanmak isteyen
kadinlarda kesinlikle sigara icmemeleri 6nerilmigjid

- Pozitif aile 6ykisiu (kardeveya ebeveynde nispeten gengtgavendz tromboembolizm
gelismesi). Kalitsal yatkinliktagtphelenilmesi halinde, kadinin herhangi bir horntona
kontraseptif kullanimiyla ilgili karar vermeden d&ncbir uzmana sevk edilmesi
gerekmektedir;

- Uzun sureli hareketsizlik, major ameliyat, herhaibgi bacak ameliyatt veya major
travma. Bu durumlarda kullaniminin birakilmasi kéfeameliyat durumunda en az dort
hafta dnceden) ve hareketin tamamen kazanilmasisolaraki iki haftaya kadar tekrar
baslanilmamasi Onerilebilir. BANE 35 kullaniminin kesilmengi oldusu durumlarda
antirombotik tedavi dguintlmelidir.

- Obezite (viicut kitle indeksinin 30 kgfriden fazla olmasi).

Vendz tromboembolizmde yiizeysel tromboflebit veikar venlerin olasi roli konusunda
herhangi bir gorgibirli gi yoktur.

. Arteriyel tromboembolik komplikasyon veya serebrekider kaza riski gagidakilerle
artmaktadir:
- Artan ys;

- Sigara kullanimi (risk 6zellikle 35 yauzerindeki kadinlarda tiryakilikle ve ya
ilerlemesiyle daha da artmaktadir) 35 yi@erinde olup DANE 35 kullanmak isteyen
kadinlarda kesinlikle sigara igmemeleri 6nerilmigjid

- Dislipoproteinemi;

- Obezite (vicut kitle indeksinin 30 kgfden fazla olmasi);

- Hipertansiyon;

- Migren;

- Valviler kalp hasta;

- Atriyal fibrilasyon;

- Pozitif aile oykusu (karde veya ebeveynde nispeten gencgstgaarteriyel tromboz
gelismis olmasi) Kalitsal yatkinhktamsiphelenilmesi halinde, kadinin herhangi bir
hormonal kontraseptif kullanimiyla ilgili karar veeden 6nce bir uzmana sevk edilmesi
gerekmektedir.

. Dolasimla ilgili advers olaylarla ikkilendirilmis olan dger tibbi durumlar arasinda

diyabet, sistemik lupus eritematozus, hemolitikniikesendrom, kronik inflamatuvar paisak

hastalgl (6rn. Crohn hastall veya ulseratif kolit) ve orak hiicreli anemi vardi

. Lohusalik doneminde tromboembolizm riskinin g@ttmutlaka dikkate alinmalidir
(‘Hamilelik ve Emzirme’ ile ilgili bilgi i¢in bkz.Bolum 4.6).
. DIANE 35 kullanimi sirasinda migrenin siklik veyaddetinde ary olmasi

(serebrovaskiiler olaya skin 6n belirti olabilir) DANE 35 kullanimin derhal kesilmesini
gerektirebilir.

. DIANE 35 kullanan kadinlarin olasi tromboz semptomglarkagilasmalari halinde

doktorlariyla irtibata gecmeleri gerekti Ozellikle vurgulanmalidir.  Trombozdan
suphelenilmesi veya doulanmasi halinde, IANE 35 kullanimi kesilmelidir. Antikoagiilan
tedavinin (kumarinler) teratojenisitesi nedeniyigun kontrasepsiyona ganmaldir.

Dolasim olaylarini etkileyen ger faktorler
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Akne veya orta derecedgddetli hirsutizme yonelik tedavi olarak DIANE 35ulkanan
hastalar genellikle polikistik over sendromu gikar#tiyovaskuler riskin dgustan artmg
oldugu bireylerdir.

Vendz veya arteriyel trombozla ilgili kalitsal veyalinilmis yatkinlk gdstergesi olabilen
biyokimyasal faktorler arasinda Aktifiais Protein C (APC) direnci, hiperhomosisteinemi,
antitrombin-IIl eksiklgi, protein C eksikii, protein S eksikfii, antifosfolipid antikorlari
(antikardiyolipin antikorlari, lupus antikoagulawygr almaktadir.

Risk/fayda dgerlendirmesi yaparken, doktor bir duruma yonelikeyie tedavinin ilikili
tromboz riskini azaltabile@ni ve gebelikle ilgkili riskin KOK veya DIANE 35 kullanimi ile
ili skili riskten daha yuksek oldwnu hesaba katmalidir.

Tamorler

Diger bircok steroidlerde olgu gibi, DIANE 35’in de c¢ok yiiksek dozda verilmesylsican
karacgerinde karsinom dahil timoér insidansindasartneden oldgu bulunmgtur. Bu bilginin
insanlarla ilgkisi bilinmemektedir.

Bircok epidemiyolojik cakma KOK kullanan kadinlarda over, endometrium, $erwe
meme kanseri riskiyle ilgili bilgi sdamistir. Kanitlar yuksek dozda KOK’larin over ve
endometrium kanseri bakimindan ©Onemli oranda korusaadigini agikga ortaya
koymaktadir. Bununla birlikte, gik doz KOK'larin veya DIANE 35'in ayni dizeyde
koruyucu etki sglayip sglamadgi net deildir.

Meme kanseri

54 epidemiyolojik cakmanin meta analizleri sonucu, halen KOK kullanadikiarda tani konan
meme kanseri relatif riskinde (RR=1,24) hafif gamidugunu gdstermektedir. Gozlenen agmi
risk 6rnezin, KOK kullananlarda meme kanserinin daha erkemstaa, KOK’larin biyolojik
etkilerine veya bu ikisinin kombinasyonunagheaolabilir. Halen KOK kullanan veya son on yil
icinde KOK kullanmg kadinlarda tanisi konan ek meme kanserleri, KOKkakmams kadinlara
oranla daha ¢cok memede lokalize olmaktadir.

Meme kanseri 40 g altindaki kadinlarda, KOK kullangiiolsun ya da olmasin seyrek
gorulir. Arka plandaki riskler wta birlikte artarken halen KOK kullanan veya KOK
kullanmg kadinlardaki meme kanseri tanilarindaki sarttim meme kanseri riski ile
karsilastirildiginda diguktur. (Bkz. grafik).

KOK kullanicilarinda meme kanseri icin en 6éneméskrifaktori kadinin KOK’u birakma
yasidir; birakma ya daha buylk kadinlarda, daha fazla meme kansersitkonmaktadir.

Kullanim suresi daha az dnemlidir veira risk KOK kullanmayi biraktiktan sonra 10 yil
boyunca kaybolur, dyle ki 10 yil boyunca daregérilmez.

Meme kanseri riskindeki olasi artKOK kullanan kadinlara anlatiimali, kombine oral
kontraseptiflerin dier kanser riski olgumlarina (over ve endometriyum kanseri)sk&@nemli
koruma sgliyor olmasi géz 6nuine alinarak yarar ve risgattendirilmelidir.

Hi¢ KOK kullanmamg olan 10.000 kadinda meme kanseri tanisi alangaymsina kiyasla 5
yillik KOK kullanimi ve kullanim sonrasi 10 yila d&ar olan sirre icinde meme kanseri tanisi
alan 10.000 kadina gkin tahmini kimulatif sayi:
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300 -

262
250 4
230
200 4
181
Meme kanseri
sayIs| 160
150 1 B Hig KOK almamis
0 5 yil boyunca KOK kullanmig Ll
100
100 -
50 4 44 AB7
16 17,5
4,5
0 4 T T
Bu yaglarda Hap alanlar: 20 alti 20-24 25-29 30-34 35-39 40-44
Kanser saptanan en bilyilk yas: 30 35 40 45 50 55

Serviks kanseri

Serviks kanseriyle ilgili en o6nemli risk faktorii llka HPV enfeksiyonudur. Bazi
epidemiyolojik c¢algmalar uzun sdreli KOK kullaniminin bu risk anw daha da
artirabilecgini gostermg olmakla birlikte, bu bulgunun etki kamnmi yapan faktorlere, orn.
servikal tarama ve bariyer kontraseptif kullanimahid cinsel davraga ne o6lclde
atfedilebilecgi tartismali bir konudur.

Karaciger kanseri

Seyrek olguda benign ve daha seyrek olguda maligralo Gizere izole olgularda yami
tehdit eden intraabdominal kanamaya neden olarcigaratimorler DIANE 35'te bulunanlar
gibi hormonal maddelerin kullanimindan sonra goxgtir. Ust abdomendesiddetli
sikayetler, karagier buyimesi veya intraabdominal kanama belirtilex¢ydana gelirse,
ayirici tani kara@er tumorianu de icermelidir.

Diger durumlar
DIANE 35 kullanimi sirasinda birtakim kronik hagtidrin zaman zaman koétiglaesi
olasilgl g6z ardi edilemez.

Bilinen hiperlipidemiler

Hipertrigliseridemi veya ilgili aile 6ykist bulunakadinlarda KOK ya da DIANE 35
kullanimi sirasinda pankreatit bakimindan risksaotabilir.

Hiperlipidemisi olan kadinlar arteriyel hastalikkbaindan artmy risk altindadir (bkz. Bolim
4.4 'Dolaim bozukluklar1'). Bununla birlikte, KOK veya DIANB5 kullanan kadinlarda rutin
tarama yapilmasi uygun gilir.
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Kan basinci

Hipertansiyon inme ve miyokard enfarktusuyle ildilir risk faktoridir (bkz. Bolum 4.4
‘Arteriyel tromboembolik durumlar’). KOK veya DIANE35 gibi 6strojen/progesteron
kombinasyonlari kullanan bircok kadinda kan basal hafif arty bildirilmis olmasina
karsin, klinik acidan anlamli agtinadiren goézlenmektedir. Bununla birlikte, DIANE 35
kullanimi sirasinda kalici hipertansiyon gedesi halinde, antihipertansif tedavi komplike
olmayan hastalar icin 160/100 mm Hg duzeyinde, hedean hasari, tani algi
kardiyovaskuler hastalik, diyabet ya da kardiyoveeskrisk faktorlerinde agiolanlarda ise
140/90 mm Hg duzeyinde datiimalidir. DIANE 35 kullanimina devam edilip édemesi
konusu daha diik KB dizeylerinde karardarilmalidir ve alternatif kontrasepsiyon tavsiye
edilmelidir.

Gebelikle veya 6nceki KOK veya DIANE 35 kullanirte kotilesen durumlar:

Asagidaki durumlarin  hem gebelik hem de bir KOK veya ANE 35 gibi
ostrojen/progesteron kombinasyonunun kullanimi nheydana geld veya kotilatigi
bildirilmi stir. Asagidakilerin herhangi birinin kullanim sirasinda mage gelmesi halinde,
DIANE 35 birakilmahdir:

» Kolestaz ile ilgkilisarilik ve/veya kainti

* KOK'lar veya DIANE 35 safra kesesistaolusumu riskini artirabilir veya mevcut
hastalgl kotulestirebilir.

» Sistemik lupus eritematozus

* Herpes gestationis

» Otoskleroza bgl isitme kaybi

* Orak hiicre hastah

* Renal disfonksiyon

* Herediter anjiyo6dem

* Tek bir kadinda gebelik sirasinda veya 6nceki KGKda DIANE 35 kullanimi
sirasinda koétukene gosterdii bildirilen her turlt dger durum.

Karaciger fonksiyonu bozukluklari

Karaciger fonksiyonlarinin akut veya kronik bozukluklakgracger fonksiyonu belirtegleri
normale donene dek KOK veya DIANE 35 kullanimina agriimesini gerektirebilir.

Diyabet (vaskuiler tutulum olmayan)

Vaskiler hasta@ olmayan, instline kg diyabetik hastalar DIANE 35 kullanabilir. Ancak
tum diyabetli hastalarin arteriyel hastalik bakidan artmy risk altinda oldgu unutulmamalh

ve KOK veya DIANE 35 recete edilirken bu durum dik& alinmahdir. Mevcut vaskuler
hastalgl olan diyabetli hastalarin DIANE 35 kullanmasi kemdikedir (bkz. Bolum 4.3
Kontrendikasyonlar)

'KOK’lar veya DIANE 35 gibi dstrojen/progesteronrkbinasyonlari periferik insulin direnci
ve glukoz toleransi Uzerinde etki gosterebilmekidikbe, disiik doz KOK (0,05 mg
etinilestradiolden az) kullanan diyabetli hastadargrapotik kirin dgstirilmesiyle ilgili
kanit bulunmamaktadir. Bununla birlikte, diyabdgidinlar KOK veya DIANE 35 kullanimi
sirasinda dikkatle izlenmelidir.
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Kloazma

Zaman zaman, Ozellikle kloazma gravidarum Oykusénokadinlarda, kloazma ortaya
cikabilmektedir. Kloazma vyatkigh olan kadinlar DIANE 35 kullanirken gigeveya
ultraviyole radyasyon maruziyetinden kaginmalidir.

Menstrual dgisiklikler

Menstrual akjin azalmasiBu durum olgan dgi degildir ve bazi hastalarda olmasi beklenir.
Elbette dncedesgiddetli periyod gegirenlerde bu durum yararl olabi

Menstruasyon atlamadBazen ¢ekilme kanamasi hi¢ olmaz. Drajelegrdoolarak alindiysa
hamilelik muhtemel dgldir. Cekilme kanamasinda aksama drajeye araererddbnemde
gerceklgirse, gebelik olasi@ diger pakete bdanmadan 6nce ortadan kaldiriimahdir.

Intermenstrual kanam&uzensiz kanama (lekelenme veya ara kanama) deekiklanimin
ilk aylarinda ortaya cikabilir. Bu nedenle, dizensanamalarin okumu ancak yakkak tc¢
dongl siiren adaptasyon doneminden sonra onem kaktadw. Onceden diizenli olan
donguler sonrasinda kanama duizensizlikleri ortalage veya var olan duzensizlikler devam
ettigi takdirde, hormonal olmayan nedenlergedendiriimeli ve malignite veya gebgiin
dislanmasi igin uygun tani amagh yontemler kullaniioha. Buna kurtaj da dahildir.

Bazi kadinlarda DIANE 35 kesildikten sonra amenggga oligomenore (6zellikle 6nceden
bu tip sorunlari olanlarda) gedibilir. Kadinlar bu olasilik konusunda bilgilendtnielidir.

Laktoz:

DIANE 35, 31.115 mg laktoz icermektedir. Nadir kahsal galaktoz intoleransi, Lapp laktoz
yetmezlgi ya da glukoz galaktoz malabsorpsiyon probleminolaastalarin bu ilaci
kullanmamasi gerekir.

Sukroz:

Her bir draje 19.371 mg sukroz icerir. Nadir kahsal fruktoz intoleransi, glikoz-galaktoz
malabsorpsiyon veya siUkraz-izomaltaz yetngezlproblemi olan hastalarin bu ilaci
kullanmamalari gerekir.

4.5. Diger tibbi trtnler ile etkile simler ve diger etkilesim sekilleri
Etkilesimler
Karaciger enzimi indukleyiciler

Hepatik enzimleri (6zellikle sitokrom P450 3A4) iildeyenilaclar kontraseptif steroidlerin
metabolizmasini artirgindan ara kanama ve gelgeliyol acabilir.

Asagidaki durumlarin KOK'lar ve DIANE 35 gibi Ostrojgmbgesteron kombinasyonlari ile
klinik agidan 6nemli etkilgmler sergiledgi gosterilmitir:

Antiretroviral ajanlar

. Ritonavir;
. Nelfinavir;
. Nevirapin.

Antikonvilzanlar

. Barbittratlar (fenobarbiton dabhil);
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. Primidon;

. Fenitoin;

. Karbamazepin;
. Okskarbazepin;
. Topiramat.

Antibiyotikler/antifungaller

. Griseofulvin;
. Rifampisin.

Bitkisel ilaglar
. Sari kantaron otu (Hypericum perforatum)
Karaciger enzimi indukleyicileri ile etkilgmlerin yonetilmesi

Mikrozomal enzimleri uyaran ilaclarla etkgien gelisebilir, bu etkilgimler cinsiyet hormonu
klirensinde arja neden olabilir, bu durum da kanama ve/veya keaptf baarisizlikla
sonuglanabilir.

Bu ilaglardan herhangi biriyle kisa sureli tedalarakadinlarin gegici olarak KOK’a ilave
olarak bir bariyer yontemi kullanmalari veyageli bir kontrasepsiyon yontemi se¢meleri
gerekmektedir. Bariyer yontemigzmmanli ilag tedavisi ve bunu takip eden 28 guesiice
kullanilmahdir. Bariyer yonteminin kullanil@n donem bir paketin icefini gegcecek olursa,
draje alinmayan herhangi bir ara verilmeksizin aknkutuya balanmalidir. Bu durumda,
ikinci kutunun sonuna kadar geri ¢cekilme kanamagidnmemelidir. Hastada ikinci kutunun
bitiminden sonraki draje kullaniimayan aralikta igeekilme kanamasi olmagl takdirde,
siradaki kutuya devam edilmeden dnce gebelik ofaslislanmalidir.

Hepatik enzim indukleyicilerle uzun sireli tedavirgn kadinlarda farkli bir kontrasepsiyon
yontemi kullaniimahdir.

DIANE 35 Kklirensini artiran maddeler (enzimlerin amimasiyla DIANE 35 etkililginin
azalmasi), Orn.: Fenitoin, barbituratlar, primid&arbamazepin, rifampisin ve muhtemelen
oksakarbazepin, topiramat, felbamat, griseofuld@rsari kantaron igceren Urtnler.

DIANE 35 klirensi Uzerine dg@sken etkilere sahip maddeler; o pie

DIANE 35 ile birlikte uygulandiinda bircok HIV/HCV proteaz inhibitorii ve nikleozid
olmayan ters transkriptaz inhibitorleri plazma 6gn veya progesteron konsantrasyonlarini
azaltabilmekte ya da artirabilmektedir. Busigelikler bazi olgularda Klinik agidan anlamh
olabilir.

Diger ilaclar Gzerine etkiler

Oral kontraseptifler ve DIANE 35 gibi dstrojen/pesgeron kombinasyonlari gir bazi
ilaglarin  metabolizmasini etkileyebilir. Bunun sonou olarak, plazma ve doku
konsantrasyonlari artabilmekte (6rn. siklosporieya azalabilmektedir (6rn. lamaotrijin).

Not: Olasi etkilgimlerin tanimlanmasi igin sgamanl ilaglarin regeteleme bilgilerine
bakilmalidir.
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Laboratuvar testleri

Oral kontraseptif kullanimi karaggr, tiroid, adrenal ve renal fonksiyonlara skin
biyokimyasal parametreleri, plazmaitaci protein ve lipid/lipoprotein fraksiyonu didey,
karbonhidrat metabolizmasi parametreleri ve pgrhkile fibrinoliz parametreleri gibi bazi
laboratuvar testlerinin bulgularini etkileyebilDolayisiyla, laboratuvar personeli laboratuvar
testleri talep edilg@inde oral kontraseptif kullanimi konusunda bilgdeiimelidir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye:
Gebelik kategorisi: X'dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontroli (Kontrasepsiyon):
DIANE 35 kontraseptif gibi etki gosteggnden, kullanildg surece fertiliteyi engeller.

Gebelik donemi:
Gebelik sitresince DIANE 35'in kullanimi kontrendlke DIANE 35 kullanimi sirasinda
gebelik olgursa kullanim derhal kesilmelidir.

Laktasyon dénemi:

DIANE 35 kullanimi laktasyon siresince de kontré&edir. Laktasyon doneminde DIANE 35
kullanimi Uretilen st hacminde azalmaya ve suilgsiminde degisime neden olabilir. Etkin
maddelerin eser miktarlari anne sitine gecer. Baiantar 6zellikle dgumdan sonraki ilk 6
haftada cocgu etkileyebilir. Emziren annelere ¢ocuklarini sitiesene kadar DIANE 35
almamalari sdylenmelidir.

Ureme yetengi / Fertilite:

Hayvan cakmalarinda, di genital farkhliklarin olgtugu embriyogenez fazinda siproteron
asetat kullanilmasi durumunda erkek fetusta feragsyiana neden olabilegiegorilmistir.
Her ne kadar bu sonuclarin insanlara uymasi beldserde, hamilelin 45. gininden sonra
kadinlara DIANE 35 verilmesinin erkek fetlistin feraasyonuna neden olabilegenlasiligi
dikkate alinmalidir. Buradan c¢ikan sonu¢ DIANE 3B tedavi igin gebelik, mutlak
kontrendikasyon sebebidir ve tedaviyglaamadan énce mutlaka ekarte edilmelidir.

4.7. Arac ve makine kullanimi tzerindeki etkiler

Bilinmemektedir.

4.8. lIstenmeyen etkiler

Advers reaksiyonlar, sagida sistem-organ sinifi (MedDRA) ve siklik derenesigtre
listelenmektedir. Siklik derecelegu sekilde tanimlanmaktadir: Cok yaygir1{10); yaygin
(>1/100 ila <1/10); yaygin olmaya®1/1.000 ila <1/100); seyrek1/10.000 ila <1/1.000);
¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki veriler hareketle tahmin edilemiyor).
Bagisiklik sistemi hastaliklar

Seyrek: Airi duyarlilk

Kalitsal anjiyoédem alevlenmesi*
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Metabolizma ve beslenme hastaliklari
Yaygin olmayan: Sivi tutulumu
Hipertrigliseridemi*

Psikiyatrik hastaliklar

Yaygin: Depresif duygu durumu, duygu durungigilikleri
Yaygin olmayan: Libido azalmasi

Seyrek: Libido arty

Sinir sistemi hastaliklari
Yaygin: Bg agrisi
Yaygin olmayan: Migren
Korea alevlenmesi*

GOz hastaliklar
Seyrek: Kontakt lense toleranssizlik

Vaskiler hastaliklari
Seyrek: Tromboembolizm

Gastrointestinal hastaliklar
Yaygin: Bulanti, karin gisi
Yaygin olmayan: Kusma, diyare
Crohn hasta@*, tlseratif kolit*

Hepato-bilier hastaliklar
Karaciger fonksiyonunda bozulmalar*

Deri ve deri altl doku hastaliklari

Yaygin olmayan: Dokuntu, trtiker

Seyrek: Eritema nodozum, eritema multiforme
Kloazma*

Arastirmalar
Yaygin: Kiloda arty
Seyrek: Kiloda azalma

Ureme sistemi ve meme hastaliklari

Yaygin: Meme @grisi, meme hassasiyeti

Yaygin olmayan: Memede hipertrofi

Seyrek: Vajinal akinti, memede akinti

Azalmis menstriasyon kanamasi*, lekelenme*, ani kanamaatiaman cekilme kanamasi*,
hap sonrasi amenore*

* Pazarlama sonrasi bildirilen advers olaylar
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DIANE 35 kullanan hastalarda pazarlama song@iletli depresyon bildirimleri (cok seyrek
intihar dilincesi veya davragiiraporlari dahil) yapilmgtir. Bununla birlikte, DIANE 35 ile
klinik depresyon ikkisi hentiz belirlenmengiir.

DIANE 35 kullanan tiim kadinlarda tromboembolizm rigkinaktadir (bkz. Bolim 4.4).

DIANE 35 gibi 6strojenfprogesterorkombinasyonlari kullanan kadinlarda, bolim ‘4.4e0z
kullanim uyarilari ve onlemleri’ Bakli kisimda targilan gagidaki ciddi advers olaylar
bildirilmi stir:

* Veno6z tromboembolik bozukluklar

* Arteryel tromboembolik bozukluklar

« Inmeler (6rn., gegici iskemik atak, iskemik inmemtogajik inme)

e Hipertansiyon

» Karacier tumorleri (iyi veya kot huylu)

Meme kanseri tani silgi DIANE 35 gibi 6strojen/progesteron kombinasyonlarlananlarda
¢ok hafif diizeyde artrtir. Meme kanseri 40 yan altindaki kadinlarda nadir gorilgiinden
bu arts genel meme kanseri riskiyle skili olarak kicuktur. DIANE 35 gibi
Ostrojen/progesteron kombinasyonlari kullanimiykden sonuc¢ gkisi bilinmemektedir.
Daha ayrintili bilgi icin ‘4.3 Kontrendikasyonlave ‘4.4 Ozel kullanim uyarilari ve
onlemleri’ bghkh kisimlara bakiniz.

Gebelik veya gecmiKOK veya DIANE 35 kullanimi ile kotukti gi bildirilen durumlar

Kolestaz ile ilgkili sarilik velveya kainti; safra kesesi §a olusumu; sistemik lupus
eritematozus; herpes gestationis; otosklerozs ligitme kaybi; orak hiicre hastal renal
disfonksiyon; kalitsal anjiyoddem; porfiri; servikanseri.

KOK veya DIANE 35 kullanan kadinlarda glukoz tolesanda dgisimler veya periferik
insulin direnci tGzerine etki bildirilngtir (bkz. bélim 4.4).

Supheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirna sonrasilipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasyit 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/mgngesinin sirekli olarak izlenmesine
olanak sglar. Sa&lik mesle&i mensuplarinin herhangi bjtipheli advers reaksiyonu Turkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)'ne bildirmeleri gekmektedir. (www.titck.gov.tr; e-
posta: tufam@titck.gov.tr ; tel: 0 800 314 00 @8ks: 0 312 218 35 99)

4.9. Doz aimi ve tedavisi
Doz gimi bulanti, kusma ve kadinlarda, cekilme kananmadaneden olabilir. Spesifik bir
antidotu yoktur ve semptomatik tedavi uygulanmalidi

5. FARMAKOLOJ iK OZELL IKLER

5.1. Farmakodinamik 6zellikler

Farmakoterapotik grup : Ostrojenler ve Antiandrégen

ATC Kodu : GO3HBO1

DIANE 35 androjen reseptorlerini bloke eder. Ayrica androgamtezini, hem hipotalamo-
hipofiz-over sistemindeki negatif geri besleme gtke; hem de androjen sentez enzimlerinin
inhibisyonuyla azaltir.
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DIANE 35 oral kontraseptif etkiye de sahip olmaklzeraber, kadinlarda vyalniz
kontrasepsiyon amaciyla kullaniimamali; androjeaglibcilt bozukluklarinin tanimlangi
tedavi gerektiren durumlar icin saklanmahdir.

5.2.  Farmakokinetik 6zellikleri

Genel Ozellikler

Siproteron asetat

Emilim:

Oral uygulanmasini takiben siproteron asetatsggainidoz aralginda tamamen emilir. DIANE
35'in alimini takiben 1.6 saat sonra 15 ng sipanerasetat/mllik doruk serum
konsantrasyonuna ula. Siproteron asetatin mutlak biyoyararlanimi deyese tamdir (dozun
%88'l). DIANE 35 ile ilgili rolatif siproteron asat biyoyararlanimi sulu mikrokristalin
suspansiyonu ile kaitastirildiginda %2109’dur.

Dagilim:
Siproteron asetat hemen hemen tamamen serum alipem@lanir. Toplam serum ilag

konsantrasyonlarinin sadece % 3.5-4.0’U serbesalolaulunur.Proteine bglanma spesifik
olmadgl i¢in, seks hormonu Kayici globulin (SHBG) seviyesindeki gigiklikler siproteron
asetatin farmakokingfini etkilemez.

Biyotransformasyon:

Plazmadan siproteron asetatin toplam klirensi 3/@ak/kg olarak belirlenngtir.

Siproteron asetat hidroksilasyonlar ve konjugasyorda dahil oldgu csitli yollarla
metabolize olurinsan plazmasindaki ana metabolit 15 R -hidroksiidir.

Eliminasyon:
Siproteron asetat serum seviyeleri 0,8 saat vgi23yari 6mur ile karakterize, iki fazl glig

gosterir. Alinan dozun bir kismi safra sivisiyla gigneden atilir. Buyuk bolima ise
metabolitler halinde 3:7 oraninda idrar ve safruyla atilir. Bobrek ve safra atilimi 1.9 gin
yarilanma omru ile ilerlemektedir. Plazma metabetiitbenzer oranla (yarilanma émri 1.7
gun) atilir.

Dogrusallik / D@rusal olmayan durum:

Plazmadan (serum) terminal dispozisyon fazinin uzanlanma o6mri ve bir tedavi
dongusunce biriken gunlik alinan siproteron agseiktarlar géze alinggnda, serumda ilag
maksimum oranlari 1.ve 3. tedavi donemlerinin salausirasiyla 15 ng/miden, (1.gin) 21
ng/ml ve 24 ng/ml'ye yukselir. Zamana kaikonsantrasyon altindaki alan profili 2.2 kat
(1.dongu sonunda) ve 2.4 kat (3. dongl sonunda)igint Kararli durumsartlari 16 gun
sonra yakalanngtir. Uzun dénemli tedavide, siproteron asetat tedamgusu boyunca faktor
2 ile birikir.

Etinilestradiol

Emilim:

Oral uygulanan etinilestradiol hizla ve tamamenlieniDIANE 35 alimini takiben 1,7 saatte,
yaklagik 80 pg/ml olan doruk ilag serum duizeylerinesiéri Plazmadan terminal dispozisyon
fazinin yarilanma Omrune ve gunluk ahm miktar g@daininca, kararli haldeki plazma
seviyelerine 3-4 gun iginde ylar ve tek bir doz ile kiyaslanginda %30-40 daha yuksektir.
Etinilestradioliin relatif biyoyararlanimi  (referansulu mikrokristalin  stispansiyonu)
neredeyse tamdir.
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Etinilestradiolin sistemik biyoyararlanimigér ilaclarca her iki tarafa da yonlendirilebilir.
Bununla beraber C vitamininin yiksek dozlariylailetimi yoktur.

Dagilim:

Etinilestradiol i¢cin gorunur dalim hacmi yaklaik 5 I/kg ve plazmadan metabolik klerens
orani yaklaik 5 ml/dk/kg olarak tayin edilngiir.

Etinilestradiol serum albuminine yiksek oranda fakan-spesifik olarak Gganir. ilag
dizeyinin %2’si serbest olarak bulunur.

Biyotransformasyon:

Plazmadan metabolik klirens orani yakka5 ml/dk/kg olarak belirlenmgtir. Emilim ve
karacgerden ilk geg esnasinda etinilestradiol metabolize olur, bu dalmg mutlak ve
degisken oral biyoyararlanima neden olur.

Eliminasyon:
Etinilestradiol plazma dgrleri yarilanma dmdarleri 1-2 saat ve 20 saat &ldarakterize, iki

fazlh disus gosterir. Analitik sebeplerden 6turt bu parametteyalnizca yiksek dozlar igin
hesaplanabilir. Etinilestradiolin metabolitleri Yyak 1 gin yarilanma 6émriyle 4:6 oraninda
idrar ve safra yoluyla atilir.

Dogrusallik / D@rusal olmayan durum:

Etinilestradiol SHBG ve globulin kgayan kortikosteroidin (CBG) kargi@rde sentezini
devamli kullanildgl surece indukler. Bununla birlikte, SHBG induksiyboyutu, birlikte
uygulanan progestinin kimyasal yapisina ve dozwggidr. DIANE 35 tedavisi sirasinda,
serumdaki SHBG konsantrasyonlari ygkta100 nmol/'den 300 nmol/l'ye ve serumdaki
CBG konsantrasyonlar yaki& 50 g/ml'den 95 g/ml'ye artgtir.

5.3.  Klinik 6ncesi glvenlilik verileri
KUB'Un diger ilgili bolumlerine dahil edilmengi olan ve ilaci regeteleyen skiagisindan
onemli herhangi bir klinik 6ncesi veri bulunmamakta

6. FARMASOT iK OZELL IiKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Laktoz monohidrat

Misir nisastasi

Povidon 25

Magnezyum stearat

Sukroz

Povidon 700 000

Makrogol 6000

Kalsiyum karbonat

Talk

Gliserol % 85

Titanyum dioksit

Demir oksit pigmenti, sari

Demir oksit pigmenti, kirmizi
Montanglikol vaks
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6.2. Gegimsizlikler
Yoktur.

6.3. Raf omri
60 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
25°C’nin altinda oda sicakinda saklayiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
PVC/Al folyo, 21 drajelik takvimli blister ambalagd

6.6. Baeri tibbi Griinden arta kalan maddelerin imhasi ve dger 6zel dnlemler
Kullaniimamg olan Urunler ya da atik materyaller, “Tibbi AtiklaKontroli Y&netmefi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolti Yénetmgl'ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Bayer Turk Kimya San. Ltdsti.,

Fatih Sultan Mehmet Mah. Balkan Cad.
No:53 34770 Umraniyéstanbul

Tel: 0216 528 36 00

Faks: 0216 645 39 50

8. RUHSAT NUMARASI
2015/516

9. ILK RUHSAT TAR iHI / RUHSAT YENILEME TAR IHi
ik ruhsat tarihi : 24.06.2015
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TAR iHi
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