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19.01.2005 tarihli ve 25705 sayili Resmi Gazete’de yayimlanan Beseri Tibbi Uriinler
Ruhsatlandirma Yonetmeligi Dogrultusunda Bakanhiimizca ruhsatlandirilacak tiim Begeri
Tibbi Uriinler ruhsatlandirildiginda, halen piyasada bulunana ruhsath Beseri Tibbi Uriinler ise
Bakanliga onay son miiracaat tarihi esas olmak iizere; Uriin ambalajinda yer almayip sadece
ruhsat sahibi firma tarafindan saglik personelini bilgilendirmeye yonelik hazirlanacak kisa
iirtin bilgileri (KUB) ile, hastaya yonelik olarak hazirlanacak ve sadece {iriin ambalajinda yer
alacak kullanma talimat: kullanilmaya baslanacaktir.

Ayrica Bakanligimiz internet sitesinde Ruhsath Beseri Tibbi Uriinlerin tarafimizca
onayli giincel kisa {iriin bilgileri ve kullanma talimatlari da yayimlanacaktir.

Yukarida belirtilen bilgiler dogrultusunda; Schering-Plough Tibbi Uriinler Tic. A.S.’nin
ruhsatlarina sahip oldugu, “Peginterferon alfa-2b” igeren “Pegintron 50 mcg Enjeksiyonluk
Cozelti Tozu ve Coziiciisti, Pegintron 80 mcg Enjeksiyonluk Cozelti Tozu ve Coziiciist,
Pegintron 100 mcg Enjeksiyonluk Cozelti Tozu ve Coziiciisii, Pegintron 120 mcg
Enjeksiyonluk Cozelti Tozu ve Coziiciisii, Pegintron 150 mcg Enjeksiyonluk Cozelti Tozu ve
Coziiciisii ” a ait onayli kisa tirlin bilgileri yazimz ekinde gonderilmektedir.

Tarafimzca ilgili saghk personelinin bilgilendirilmesi hususunda bilginizi rica ederim.

Dr. Saim{KERMAN
Bakan a.
Genel Midtir Yardimcisi

Eki:

Diger preparatlar iginde gegerli olmak iizere, )
Pegintron 50 mcg Enjeksiyonluk Cozelti Tozu ve Coziiciisii adli preparata ait KUB (32 Sayfa)
ve HKT (15 Sayfa)
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KUB : Peglntron 50 mikrogram
Enjeksiyonluk ¢ozelti tozu ve ¢éziiciisii

KISA URON BILGILERIi

BESERI TIBBi URUNUN ADI

Peglntron 50 mikrogram Enjeksiyonluk ¢ézelti tozu ve ¢oziiciisii

KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Bir flakon;

Peginterferon alfa-2b 50 mikrogram
Susuz dibazik sodyum fosfat 750 mlkrogram
Monobazik sodyum fosfat 750 mikrogram
Seker 40 mg :
Polisorbat 80 50 mikrogram
igerir. Se

Her flakonda sulandirildiktan sonra, 0,5 ml’de 50 mlkrogram peginterferon alfa-2b
bulunur.

Her ¢6ziicii ampul, 0,7 ml steril enjek51yonluk su 1<;er1r
Yardimct maddeler igin 6.1’e bakimiz.

FARMASOTIK FORMU
Enjeksiyonluk gozeltl tozu ve gozucusu

Beyaz toz
Berrak ve renks;}z'qq»z:ucu,

KLINIK OZELLIKLERI

41 Endlkasyonu

PegIntron karaciger dekompansasyonu olmaksizin transaminazlar yiikselmis ve serum
HCV-RNA ya da anti-HCV pozitif olan (aym zamanda, HIV enfeksiyonu da mevcut

*;s?olan naiv hastalar ve klinik bakimdan stabil hastalar dahil), kronik hepatit C'h er1$k1n

hastalarin tedavisinde endikedir (Bkz. Uyarilar/Onlemler).
PeglIntron'un bu endikasyonda en iyi kullamim sekli ribavirin ile kombine halde

kullanilmasidir.
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KUB : Peglntron 50 mikrogram
Enjeksiyonluk ¢ozelti tozu ve ¢oziiciisii

Bu kombinasyon, ayni zamanda klinik olarak stabil HIV enfeksiyonu olanlar dahil naiv

hastalarda, daha 6nceki interferon alfa (pegile veya non-pegile) ve ribavirin
kombinasyonunun veya interferon alfa monoterapisine yanitsiz hastalarda kullanilir.

Peglntron da dahil olmak iizere interferon monoterapisi, esas olarak ribavirine -

- kars1 kontrendikasyon ya da intolerans bulunan olgularda endikedir.

Peglntron ribavirin ile kombinasyon seklinde kullamldiginda, liitfen ayq.‘l._zamand_gw -
ribavirin prospektiisiine basvurunuz. "

Kronik Hepatit B :

Peglntron ayrica, kompanse karaciger hastalig1 olan, en az 6 ay siireyle serum HBsAg
pozitif ve ayrica serum HBV DNA pozitif, serum transaminazlar: yiikselmis HBeAg
pozitif ve HBeAg negatif kronik hepatit B’li eriskin hastalarin tedavisinde endikedir.
Peglntron tedavisine baglanmadan 6nce kronik hepatit varligim ve karaciger hasarinin
boyutlarini belirlemek igin karaciger biyopsisi yapilmasi nerilmektedir.

Klinik ¢alismalarda agagidaki tedaviye alinma kriterleri uygulanmistir ve bu kriterler
kronik hepatit B’li hastalarin Peglntron ile tedavisine baglanmadan 6nce g0z Oniinde

bulundurulmalidir: -

Hepatik ensefalopati, varis kanamas1; assit veyéﬁ baska klinik dekompansasyon
belirtilerinin olmamas: ‘ E ‘

Bilirubin Normal S e
Albumin Stabil ve normal sinirlard
Protrombin zamam * Eriskinler < 3 saniye uzama
Nétrofil - 1.500/mm’

Trombosit ~ 100.000/ mm’
4.2. Pozoloji ve 'ﬁs’gqlalila sekli

Tedayi- j"é;i;lmzca, kronik hepatit B ve C tedavisi konusunda deneyimli bir hekim tarafindan
b?,v'sl'atilmal‘i‘ ve izlenmelidir.

Kronik Hepatit C Tedavisi :

Uygulanacak doz

?Péglntron haftada bir kez subkutan enjeksiyon seklinde uygulanmalidir. Uygulanacak
doz ribavirin ile kombinasyon seklinde ya da monoterapi olarak kullanilmasina baglidr.

Kombinasyon tedavisi
Peglntron ribavirin kapsiil ile birlikte 1,5 mikrogram/kg/hafta dozunda kullanil,

Ref: SPC: 30.10.2007 .
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KUB : Peglntron 50 mikrogram
Enjeksivonluk ¢ézelti tozu ve ¢Oziiciisii

Ribavirin ile kombine kullanilacak 1,5 mikrogram/kg’ ik Peglntron dozu Tablo 1°de yer
alan viicut agirliklarina karsilik gelen dozlarda verilebilir. Ribavirin kapsiil oral yoldan,
her giin iki bsliinmiis doz halinde (sabah ve aksamlari) yiyeceklerle birlikte alinmalidir.

Tablo 1 - Kombinasyon tedavisi dozu .

u iicut agirhg; PegIntron Ribavirin Kapsiil
(kg) Flakon/Kalem | Haftada bir kez Giinliik Kapsiil sayisi
(mikrogram/0,5 uygulama toplam doz (200 mg)y - |
ml) (ml) (mg) Lo o
<40 50 0,5 800 AR
40-50 80 0,4 800 4*
51-64 80 0,5 800 . 4
65-75 100 0,5 1.000 - 5°
76-85 120 0,5 | 1.000 5°
86-105 150 0,5 1200 ' 6°
>105 150 0,5 1,400 79

a: 2 sabah, 2 aksam
b: 2 sabah, 3 aksam
c: 3 sabah, 3 aksam
d: 3 sabah, 4 aksam

Tedavi siiresi - Naiv Hastalar ‘
Kalic1 virolojik yanitin ongdriilmesi: Genotip 1 viriis ile enfekte olan, 12 hafta

sonunda virolojik yanit elde edilemeyen hastalarin kalic virolojik yamt verme
olasiliklar bir hayli diigiiktiir. (Bkz. Farmakodinamik Ozellikler).

* Genotip 1: 12 haftalik tedavi sonrasinda virolojik yanit saglayan hastalarda tedavi
dokuz ay daha siirdiiriilmelidir (toplam 48 hafta).
Tedavinin 4. haftasinda HCV RNA negatif olan ve 24. haftada HCV RNA negatif
kalan genotip 1 enfeksiyonu bulunan ve viral ytikii distik (< 600,000 IU/ml) olan
“hastalarda '24,‘haﬁa_l1_jk“tedaviden sonra tedavi kesilebilir veya 24 hafta daha tedaviye
devam edilebilir (toplam 48 haftalik tedavi stiresi). Ancak, toplam 24 haftalik tedavi
stiresi, 48 haftalik tedavi siiresine gore daha yiiksek bir relaps orantyla baglantili
- olabilir (Bkz. Farmakodinamik Ozellikler).
. f’»,Genotii) 2 yada3: HCV/ HIV ile koenfekte olan ve 48 hafta siireyle tedavi
dilmesi gereken hastalarin disinda tiim hastalarin 24 hafta tedavi edilmesi
nerilmektedir.
_Genotip 4: Genel olarak, genotip 4 ile enfekte olan hastalar tedavisi zor hastalar
olarak degerlendirilmekte ve simrli calisma verilerine (n=66) gére genotip 1
hastalarda oldugu gibi tedavi edilmeleri Onerilmektedir.

HCV/HIV koenfeksiyonlarinn birlikte mevcut olmasi
HCV/ HIV ile koenfekte hastalarda dnerilen tedavi siiresi, genotip ne olursa olsun 48

haftadir.

Ref: SPC: 30.10.2007 TR
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- KUB : Peglntron 50 mikrogram

HCV/HIV koenfeksivonu mevcut oldugunda, yanit alinip alinmayacaginmn

ongoriilebilmesi

Enjeksiyonluk ¢izelti tozu ve ¢oziiciisii

12 haftahik tedavi sonunda erken virolojik yanit elde edilmesinin (viral yiikte 2 log

azalma kaydedilmesi veya HCV RNA diizeylerinin dlgiilemeyecek degerlere
inmesinin), kalic1 yanit alinacagim belirten bir prediktif oldugu gosterilmistir.

HCV/HIV ile koenfekte olan ve Peglntron ile kombine olarak ribavirin kullanilarak
tedavi edilen hastalarda kalic1 yanit konusundaki negatif tahmin degeri %99 (67/68;
¢alisma 1) (bkz boliim Farmakodinamik Ozellikler); pozitif tahmin degeri %50 (52/1 04
¢alisma 1) olarak gézlenmistir. i :

Tedavi Siiresi

Kahei virolojik yamitin dngériilebilirligi: 12. haftada serum HCV-RNA duzey1 olc;um
alt simirinin altinda olan tiim niiks vakalari ve tedaviye yanit vermemis hastalar;
genotipleri ne olursa olsun 48 hafta siireyle tedavi edilmelidir. Tekrar tedavi edilen
hastalarin 12. haftada virolojik yanit alinamayanlarinda, 48 haftalik tedaviden sonra da
kalic1 yanit elde edilme ihtimali oldukga diisiiktiir.(Bkz Farmakodinamik 6zellikler).

Kronik Hepatit C'de Peglntron monoterapisi :
Monoterapi olarak Peglntron rejimi, 0,5 ya da 1,0 mikrogram/kg/hafta'dir. Mevcut
formlar i¢inde en diisiik miktarda Peglntron igeren flakon veya kalem, 50
mikrogram/0,5 ml'liktir. Bu nedenle 0,5 mikrogram/kg/hafta’lik doz uygulanmasi
gereken hastalarin dozlar1 Table 2°de gosterildigi gibi hacimce ayarlanmalidir. 1,0
mikrogram/kg’lik doz i¢in benzer hacim ayarlamast yapilabilir veya Tablo 2’de
gosterildigi gibi diger flakonlar kullanilabilir. PegIntron monoterapisi, HCV/HIV

koenfekte hastalarda incelenmemistir.

Tablo 2 - Monoterapi ddzlalﬁas:

. .0,5 mikrogram/kg 1,0 mikrogram/kg
Viicut agirhigi | Flakon/Kalem Haftada bir Flakon/Kalem Haftada bir
(kg) | (mikrogram/0,5 uygulama (mikrogram/0,5 uygulama
: " .___ml) (ml) ml) (ml)
30-35 - o 50* 0,15 50 0,3
36-45 50* 0,2 50 04
46-56 50* 0,25 50 0,5
57-72 50 0.3 80 0,4
v 50 0,4 80 0,5
892106 50 0,5 100 0,5
> 106** 80 0,4 120 0,5

- | * Flakon kullanilmalidir. Kalemden alinabilen minimum miktar 0,3 ml’dir.
[ *+>120 kg olan hastalar 80 mikrogram/0,5 mI’lik flakon kullanmalidir.

Tedavi siiresi: 12. haftada virolojik yanit veren hastalarda tedavi en az ii¢ ay daha

siirdiiriilmelidir (toplam alt1 ay). Tedavi stiresinin bir y1la uzatilmasi karar prognostik
faktorlere dayanarak verilmelidir (6rn. genotip, yas > 40 yil, erkek cinsiyet, koprulesme

fibrozisi).
Ref: SPC: 30.10.2007
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KUB : Pegintron 50 mikrogram
Enjeksiyonluk ¢ozelti tozu ve ¢oziiciisii

Kronik Hepatit B Tedavisi :

Kronik Hepatit B'de Peglntron monoterapisi :

Monoterapi olarak Peglntron rejimi 1,5 mikrogram/kg/hafta'dir.

1,5 mikrogram/kg’lik Peglntron dozu Tablo 3’de yer alan viicut agirhiklarina karsihik

gelen dozlarda verilebilir.

Tablo 3 — Monoterapi dozlamasi

Viicut agirh@ Peglntron . =

(kg) Flakon/Kalem Haftada bir kez uygulama -
(mikrogram/0,5 ml) (ml)

<40 50 0,5

40-50 80 0.4

51-64 80 0,5

65-75 100 0,5

76-85 120 0,5

> 85 150 0,5

-

Tedavi siiresi : HBeAg pozitif ve negatif olan kronik hepatit B hastalar1 i¢in 6nerilen
tedavi stiresi sirasiyla 24 ve 48 haftadur. '

Tiim Hastalar I¢in Doz Modifikasyonu : &

Peglntron monoterapisi ya da Peglntron ve ribavirin kombinasyonu ile tedavi sirasinda
siddetli advers reaksiyonlar ya da laboratuvar anormallikleri gelisir ise, her iki {irtiniin
de dozajlan, eger uygun ise, advers reaksiyonlar gerileyinceye kadar modifiye edilir.
Tedavinin sonucu igin doza bagli kalma 6nemli olabileceginden, doz miimkiin
oldugunca 6nerilen standart doza yakin olmalidir. Klinik arastirmalarda doz
modifikasyonu igin rehber kurallar gelistirilmistir.

Kronik Hepatit C _Kombinasyon Tedavisinde Doz Azaltim i¢in Rehber Kurallar

Tab‘l}oéiiaf

Tablo 4a - Kombinasyon tedavisinde (ribavirin ile) doz modifikasyonu rehber
kurallar
Laboratuvar Yalmizea ribavirin | Yalnizca Peglntron Kombinasyon
| degerleri’ dozu 600 mg/giin'e dozu tedavisi
indirilir": yariya indirilir : durdurulur:
Hemoglobin <10 g/dl - <8,5 g/dl
~.../'Hemoglobin :
| (stabil kardiyak tedavi esnasinda herhangi bir dért haftalik dort hafta siireyle
hastalik 6ykiisii olan ddnemde hemoglobinde > 2 g/dl diisiis doz azaltimindan
hastalarda) (stirekli doz azaltimi) sonra< 12 g/dl
Beyaz kan hiicreleri - <1.500 /mm’ <1.000 /mm’
Notrofiller - <750 /mm’

Ref: SPC: 30.10.2007
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KUB : Pegintron 50 mikrogram
Enjeksiyonluk cozelti tozu ve ¢OZiictisii

Trombositler - <50.000 /mm° <25.000 /mm°
Biliriibin — direkt - - 2,5x NUS™
Biliriibin - indirekt > 5 mg/dl - >4 mg/d]
(> 4 hafta siireyle)
Kreatinin - - > 2,0 mg/dl
ALT/AST - - 2 x baglangi¢ ve
>10x NUS"

Ribavirin dozu giinde 600 mg'a azaltilan hastalar sabah 200 mg'lik bir kapsiil ve = -
aksam 200 mg'lik iki kapsiil alirlar. S '
Normalin iist siniri

Peglntron dozu, recete edilen doz yanya indirilerek ya da Tablo 4b’de gosterildigi gibi
daha diisiik doz formu kullanilarak azaltilabilir. : : '

Tablo 4b ,
Tablo 4b — Kombinasyon tedavisinde azaltilmis PegIntron dozlar
Viicut agirhi Hedef Flakon/Kalem Haftada bir | Verilen miktar
(kg) azaltlmis doz | (mikrogram/0,5 uygulama (mikrogram)
(mikrogram) ml) (ml)
<40 25 50* 0,25 25
40-50 32 50 0,3 30
51-64 40 50 0,4 40
65-75 50 50 0,5 50
76-85 60 - 80 0,4 64
> 85 75 - 100 0,4 80
* Flakon kullanilmalidir. Kalemden alinabilen minimum miktar 0,3 ml’dir.

Peglntron Monoterapisindé Doz Azaltim i¢in Rehber Kurallar

PegIntronymci)ribt_erapisi uygulanan hastalar i¢in doz modifikasyonu rehber kurallar
Tablo 5a’da gosterilmektedir.

T:i‘bloSa;”'"

.. Tablo 5a - PegIntron monoterapisi icin doz modifikasyonu rehber kurallar
.| Laboratuvar PeglIntron dozu Peglntron durdurulur:
- | degerleri yariya indirilir:
Nétrofiller <750 /mm’ £ 500 /mm°
" | 'Trombositler <50.000 /mm’ <25.000 /mm’

Kronik hepatit C tedavisi icin, 0,5 mikrogram/kg Peglntror

doz azaltimi regete edilen dozun yariya indirilmesi ile yapi]
formundan minimum 0,3 ml alinabildi

ml’lik flakon kullanilmalidir.

Ref: SPC: 30.10.2007
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1 monoterapisi alan hastalarda
Imalidir. Peglntron’un kalem
Junda 50 mikrogram/0,5







