KISA URUN BILGISI
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
PROPESS® 10 mg ovil
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:
Her bir oviil vajinal salim sistemi hidrojel polimerinde disperse edilmis 10 mg dinoproston

(Prostaglandin E) igerir.

Yardimci madde(ler):
Yardimc1 maddelerin tamamu i¢in 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Oviil (vajinal salim sistemi)

PROPESS, o6riilmiis polyester geri alim sistemi igerisinde koseleri yuvarlatilmis dikddrtgen
seklinde, ince, yassi, yari-saydam polimerik vajinal ilag salim sistemidir.

4. KLINIiK OZELLIKLER
4.1. Terapotik endikasyonlar

PROPESS miyadindaki (gebeligin 37. Haftasi tamamlandiktan sonra) hastalarda servikal
olgunlagsmayi baglatmakta kullanilir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/uygulama sikhig ve siiresi:
Bir oviil, posterior vajinal forniksin iist kismina uygulanir.

Servikal olgunlagsmanin saglanip saglanmadigina bakilmaksizin, vajinal salim sistemi 24 saat
sonra ¢ikartilmalidir.

Oviiliin ¢ikarilmasini takiben oksitosin kullanimi i¢in en az 30 dakikalik dozlama araligi tavsiye
edilmektedir.

Uygulama sekli:
Uygulama

PROPESS uygulamadan 6nce dogrudan dondurucudan alinmalidir. Kullanmadan énce Grinin
cozllmesi icin beklemek gerekmez.
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Folyo sasenin kenarinda bir “yirtma isareti” vardir. Paketi sasenin iistiinden yirtma isareti
boyunca g¢ekerek agimiz. Geri ¢ekme sisteminin kesilmesine sebep olabilecek makas veya
benzeri bagka keskin aletler kullanmayiniz.

Ovil, iceriye yerlestirilebilmeyi kolaylastirmak i¢in sadece az miktarda suda ¢oziinebilir
lubrikantlar kullanilarak posterior vajinal forniksin st kismina yerlestirilmelidir. Oviil
yerlestirildikten sonra, oviiliin ¢ikarilmasini saglayacak uzunlukta geri ¢ekme bandi vajina
disinda birakilacak sekilde, geri ¢ekme bandi makasla kesilebilir. Geri ¢ekme islemini
zorlagtiracagindan, geri ¢cekme bandinin tamami vajina i¢ine yerlestirilmemelidir.

Oviil yerlestirildikten sonra hasta 20-30 dakika sirt {istii yatmalidir. Dinoproston 24 saat
boyunca devamli salinacagindan uterin kontraksiyonlar1 ve fetiisiin durumunu sik ve diizenli
araliklarla izlemek 6nemlidir.

Geri Cekme
Oviil, geri cekme bandinin dikkatli bir sekilde ¢ekilmesiyle hizla ve kolayca ¢ikarilabilir.

Servikal olgunlasmanin tamamlandigina karar verildiginde veya asagidaki sartlardan herhangi
biri mevcut oldugunda ilag uygulamasini durdurmak ig¢in oviiliin geri ¢ikarilmasi gerekir.

1. Aktif dogum eyleminin baslamasi: PROPESS ile dogumun indiiksiyonu amaciyla, aktif
dogum eyleminin baglamasi1 herhangi bir servikal degisiklige bagli olmadan her {li¢ dakikada bir
diizenli agrili uterin kontraksiyonlarinin mevcudiyeti olarak tanimlanir. Dikkat edilmesi
gereken iki 6nemli nokta vardir.

i) PROPESS ile agrili ve diizenli kasilmalar saglandiginda, PROPESS yerinde kaldig siirece

dinoproston salimi1 devam edeceginden sancilarin siklig1 veya siddeti azalmayacaktir.

ii) Ozellikle multigravid hastalar belirgin bir servikal degisiklik olmadan diizenli agrili
kontraksiyonlar gosterebilir. Serviksin yumusamasi ve dilatasyonu uterin aktivite baglayana
kadar goriilmeyebilir. Bu nedenle uterin hiperstimiilasyon olasiligindan kaginmak igin,
PROPESS ile diizenli agrili uterin aktivite bagladiginda servikal duruma bagli olmaksizin
oviil geri ¢ikarilmalidir.

. Spontan membran riiptlrd veya amniyotomi.

. Uterin hiperstimiilasyon belirtisi veya hipertonik uterin kontraksiyonlari.

. Fetal distres belirtisi.

. Bulant1, kusma, hipotansiyon veya tasikardi gibi dinoprostonun maternal sistemik advers
etkilerinin goralmesi.

. Intravendz oksitosin infiizyonuna baslamadan en az 30 dakika 6nce dinoproston kaynagi hala
cikarilmadiysa ¢ok daha biiyiik bir hiperstimiilasyon riski vardir.

hn B~ WN
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Geri ¢cekme bandinin tek tarafindaki agiklik, imalat esnasinda oviiliin bandin i¢ine konmasi
icindir. Ovil higbir sekilde geri gekme bant sisteminden ¢ikartilmamalidir.

Uriin vajinadan ¢ikartildiginda orijinal biiyiikliigiiniin 2-3 kat1 siser ve biikiilebilir hale gelir.
Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek yetmezligi:
Bobrek yetmezligi olan hastalarda kullanimina iliskin veri mevcut degildir.
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Karaciger yetmezligi:
Karaciger yetmezligi olan hastalarda kullanimina iligkin veri mevcut degildir.

Pediyatrik populasyon:
PROPESS’in yas1 18’in altinda olan hamile kadinlarda giivenlilik ve etkinligi aragtiritlmamis ve
tespit edilmemistir. Bu konuda herhangi bir veri mevcut degildir.

Geriyatrik populasyon:
PROPESS yashilarda kullanilmamaktadir.

4.3. Kontrendikasyonlar

PROPESS asagidaki durumlarda kontrendikedir:
e Aktif dogum eylemi basladiktan sonra,
e Oksitosik ilag ve/veya bagka dogumu indiikleme ajanlar1 verildiginde,
e Kuvvetli uzamis uterin kontraksiyonlarinin uygun olmadig: hastalarda, 6rnegin;
- daha 6nce major uterus ameliyati olanlar, 6rnegin sezaryan, miyomektomi gibi (bkz.
bolim 4.4 ve 4.8)
- sefalopelvik uyumsuzlugu olanlar
- fetal malprezentasyonlar
- fetal distres bulgusu veya siiphesi olanlar
- daha Once biiyiik cerrahi miidahale (biyopsiler ve servikal abrasyon hari¢) gecirmis
bulunan ya da uterin serviks riptlri meydana gelen hastalar.
e Uygulama 6ncesinde yeterli tedavi yapilanlar hari¢ pelvik inflamatuvar hastalig1 olanlarda,
e Prostaglandin E2 veya igeriginde bulunan 6.1 boliminde verilen yardimci maddelerden
herhangi birine kars1 asir1 duyarliligi oldugu bilinenlerde,
e Plasenta previa durumunda veya mevcut gebeligi sirasinda agiklanamayan vajinal kanama
durumunda.

4.4. Ozel kullanim uyarilar1 ve énlemleri

PROPESS’i uygulamadan dnce serviksin durumu dikkatlice degerlendirilmelidir. PROPESS
yerlestirildikten sonra uterin aktivite ve fetiisiin durumu diizenli olarak kontrol edilmelidir.
PROPESS devamli fetus ve uterus izleminin miimkiin olabildigi yerlerde uygulanabilir.
Maternal veya fetal komplikasyon belirtisi varsa veya advers etki ortaya ¢ikmasi durumunda
oviil vajinadan ¢ikartilmalidir.

PROPESS’in, membrani riiptiire olmus hastalara uygulanmasi ile ilgili deneyim sinirlidir. Bu
sebeple, bu tip hastalarda PROPESS dikkatli uygulanmalidir. Oviilden dinoproston salimi
amniyotik s1v1 varligindan etkilenebileceginden uterin aktivite ve fetiisiin durumuna 6zel dikkat
gosterilmelidir.

PROPESS, gee¢misinde uterin hipertonusu, glokomu, astimi olan hastalarda dikkatle
kullanilmalidir.

Asetilsalisilik asit dahil non-steroidal anti-inflamatuvar ilaglar ile tedavi, dinoproston
uygulanmasindan once kesilmelidir.
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Eger uterin kontraksiyonlar1 uzun veya fazla ise uterin hipertonusu veya riiptiirii olasilig1 s6z
konusudur ve derhal oviil ¢ikarilmalidir.

Ozellikle kontrendike sartlardaki hastalarda PROPESS kullanimi ile iliskili olarak uterus
rliptlirii bildirilmistir (bkz. bolim 4.3). Bu nedenle PROPESS, uterus riiptiirii ve baglantili
dogum komplikasyonlar1 agisindan potansiyel risk goz oniine alindiginda, daha dnce sezaryen
dogum yapmis ya da uterus ameliyati ge¢irmis hastalara uygulanmamalidir.

Cogul gebelik durumunda PROPESS dikkatli kullanilmalidir. Cogul gebeliklere iligkin ¢aligma
mevcut degildir.

Hastanin daha dnce iicten fazla full-term (miadinda) dogum yapmis olmasi halinde PROPESS
dikkatle kullanilmalidir. Ucten fazla full-term (miadinda) dogum yapmis kadinlarla ilgili
caligma mevcut degildir.

Ikinci dozun etkileri calisilmadigindan PROPESS’in ikinci dozu tavsiye edilmez.

Dinoprostonun metabolizmasini veya atilimini etkileyecek hastaligi olan hastalarda, 6rnegin,
akciger, bobrek veya karaciger hastaligi, PROPESS’in kullanimi spesifik olarak
calistimamustir. Uriiniin bu tip hastalarda kullanim tavsiye edilmez.

35 yas ve lzeri kadinlarda, gebelik siiresince gestasyonel diyabet, arteriyel hipertansiyon,
hipotroidizm gibi komplikasyon gelisen kadinlarda ve gestasyon siiresinin 40 haftanin {izerinde
oldugu kadinlarda post-partum dissemine intravaskiiler koagiilasyon (DiK) gelisme riski daha
fazladir. Bu faktorler, farmakolojik olarak dogumu indiiklenen kadinlarda DIK riskini ayrica
artirabilir (bkz. bolim 4.8). Dolayistyla dinoproston, bu kadinlarda dikkatli kullanilmalidir.
Post-partum déneminin hemen basinda hekim DIiK’in erken belirtilerine (6rn., fibrinoliz)
dikkatle bakmalidir.

Hekim, diger tiim dogum indiiksiyon yontemlerinde oldugu gibi, dinoproston kullaniminin da
istenmeyen (yanlislikla) plasenta abrupsiyonuna (ayrilmasina) ve ardindan, antijenik doku
embolizasyonuna sebep olabilecegini ve bunun da nadir vakalarda Anafilaktik Gebelik
Sendromuna (Amniyotik S1ivi Embolizmi) yol agabilecegini dikkate almali ve bu konuda uyanik
olmalidir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

PROPESS ile 6zel bir etkilesim ¢alismasi yapilmamustir.

Prostaglandinler oksitosik ilaglarin uterotonik etkilerini artirmaktadir. Bu nedenle PROPESS
oksitosik ilaglar ile birlikte kullanilmamalidir.

Asetilsalisilik asit de dahil non-steroidal anti-enflamatuar ilaclarla tedavi, dinoproston
verilmeden dnce kesilmeli ve durdurulmalidir.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C
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Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
PROPESS, dogumun indiiksiyonu gereken miyadindaki gebe hastalarda (gebeligin 37. haftasi
tamamlandiktan sonra) servikal olgunlasmanin baslatilmasi igindir. Bu nedenle bu bdlum
gecerli degildir.

Gebelik donemi
PROPESS gebeligin 37. haftasin1 heniliz tamamlamamis bulunan ve miad disindaki diger
donemlerinde kullanilmamalidir.

Hayvanlar tizerinde yapilan ¢alismalar, gebelik /ve-veya/ embriyonal/fetal/gelisim /ve-veya/
dogum /ve-veya/ dogum sonrasi gelisim tizerindeki etkiler bakimindan yetersizdir (bkz. bolim
5.3). Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Laktasyon dénemi
PROPESS kullanildiktan sonra kolostrumda veya anne siitiinde dinoproston miktarin
belirlemeye yonelik herhangi bir arastirma yapilmamustir.

Dinoproston, kolostrumda ve anne siitiinde atilabilir, fakat seviyesi ve siiresinin ¢ok sinirl
olmas1 beklenmektedir ve bu durum emzirmeyi engellememelidir. Yapilan klinik ¢aligmalar,
ilacin emzirilen yenidoganlar iizerinde herhangi bir etkisi oldugunu géstermemistir.

Ureme Yetenegi/Fertilite
Ureme toksisitesi ile ilgili bilgi bulunmamaktadir; fakat sistemik maruziyet ihmal edilebilir
dizeydedir. (bkz. b6lim 5.3).

4.7. Arac¢ ve makine kullanimu iizerindeki etkiler

PROPESS’in ara¢ ve makine kullanimi iizerinde etkisi bulunmamaktadir.
4.8. istenmeyen etkiler

Guvenlik profilinin 6zeti

Plasebo-kontrollli ve karsilastirmali etkinlik klinik ¢alismalarda (N=1116) en sik ve yaygin
bildirilen istenmeyen etkiler “fetal kalp atim hiz1 diizensizligi” (%6,9), “uterin kontraksiyonu
anormalligi” (%6,2) ve “fetusi etkileyen anormal dogum” (%2,6) idi.

Karsilasilan istenmeyen etkiler sistem organ siniflarina ve sikliklarina gore asagida
verilmektedir. Ayrica, pazarlama-sonrasi deneyim esnasinda gézlemlenen istenmeyen etkiler
siklig1 “bilinmeyen” olarak gosterilmektedir.

Klinik ¢alismalarda gozlemlenen istenmeyen etkiler, insidanslarina gore sunulmaktadir ve
ruhsatlandirma sonrasi bildirilen istenmeyen etkiler de sikligi “bilinmeyen” olarak
gosterilmektedir.

Su terimler ve siklik dereceleri kullanilmistir:

Cok yaygin (=1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 1la <1/1000); ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin
edilemiyor).
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Kan ve lenf sistemi hastalhiklar:
Bilinmiyor: Dissemine intravaskiiler koagiilasyon, amniyotik sivi embolisi, hipotansiyon

Bagisiklik sistemi hastaliklar:
Bilinmiyor: Anafilaktik reaksiyon, hipersensitivite

Sinir sistemi hastahiklar:
Yaygin olmayan: Bas agrisi

Kardiyak hastaliklar
Yaygin: Fetal kalp hizi bozukluklari*

Vaskiiler hastahiklar
Yaygin olmayan: Hipotansiyon

Solunum, gogiis hastaliklar1 ve mediastinal hastaliklar
Yaygin olmayan: Yenidoganda respiratuar distres ile ilgili durumlar

Gastrointestinal hastaliklar
Bilinmiyor: Karin agrisi, bulanti, kusma, diyare

Hepato-bilier hastaliklar
Yaygin olmayan: Yenidoganda hiperbilirubinemi

Deri ve derialt1 doku hastaliklari
Yaygin olmayan: Prurit

Gebelik, puerperiyum durumlari ve perinatal hastaliklar

Yaygin: Fetlst etkileyen anormal dogum?, anormal uterus kontraksiyonu?®, amniyotik s1vida
mekonyum.

Yaygin olmayan: Postpartum hemoraji, plasentanin erken ayrilmasi, diisiik Apgar skoru, dogum
eyleminin duraksamasi, koriyoamniyonit, uterus atonisi.

Bilinmiyor: Anafilaktik gebelik sendromu, fetal distres sendromu?®

Ureme sistemi ve meme hastalhiklar:
Yaygin olmayan: Vulvovajinal yanma hissi
Bilinmiyor: Genital 6dem

Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine iliskin hastaliklar
Yaygin olmayan: Atesli hastaliklar

Yaralanma, zehirlenme ve prosediirel komplikasyonlar
Bilinmiyor: Uterus riptirt

! “Fetal kalp atim hizi bozuklugu” durumu, klinik ¢alismalarda, “fetal kalp atim hizi anormallikleri”, “fetal
bradikardi”, “fetal tasikardi”, “sebebi agiklanamayan normal degiskenlik yoklugu”, “fetal kalp atim hizinda

azalma”, “fetal kalp atim hizinda yavaslama”, “erken veya ge¢ yavaslamalar”, “degisken yavaslamalar” ve “uzun
stireli yavaglamalar” olarak bildirilmistir.
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2 Hiperstimiilasyon sendromunun ifadesi olarak kullamlan “fetiisii etkileyen anormal dogum” durumu, klinik
caligmalarda, “gec yavaslamalar”, “fetal bradikardi” veya “uzun siireli yavaglamalar” ile kombine “uterus
tasisistol” olarak bildirilmistir.

EEINNT3

3 “Fetal distres sendromu” durumu ise, “fetal asidozu”, “patolojik CTG”, “fetal kalp atim hizi anormallikleri”,
“Intrauterin hipoksi” veya “yasami tehdit eden asfiksi” olarak da rapor edilmistir. Bu terimin kendisi spesifik
degildir, pozitif prediktif (belirleyicilik) degeri diisiiktiir ve siklikla dogumda iyi durumda olan bir bebekle
iligkilendirilmistir.

4 “Uterus kontraksiyonu anormalligi” durumu, “uterin hiperstimilasyonu” ve “uterus hipertonusu” olarak da
bildirilmistir.

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrast silipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiylik 6nem
tagimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin surekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir slipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e-posta:
tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99).

4.9. Doz asimu ve tedavisi

Doz asimi veya asirt duyarlilik uterus kasinda hiperstimiilasyona fetal distres ile birlikte veya
tek basina neden olabilir. Eger fetal distres ortaya ¢ikarsa, PROPESS derhal ¢ikarilmali ve hasta
lokal protokole gore tedavi edilmelidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ¢zellikler

Farmakoterap6tik grup: Uterotonikler/Prostaglandinler
ATC kodu: G02AD02

Etki mekanizmasi:
Prostaglandin E> (PGE>) viicutta birgok dokuda diisiik konsantrasyonlarda dogal olarak bulunan
bir bilesiktir. Lokal hormon olarak islev gosterir.

Prostaglandin E; servikal olgunlasmadaki biyokimyasal ve yapisal degisikliklerde dnemli bir
rol oynar. Servikal olgunlasma, uterus serviksinin sert bir yapidan fetiisiin dogum kanalindan
gecmesini saglayacak yumusak, genislemis bir yapiya doniismesini kapsar. Bu islem kollajenin
yikilmasindan sorumlu olan kollajenaz enziminin aktivasyonunu kapsar.

Dinoprostonun servikse lokal uygulanmasi serviksin olgunlagmasini saglar ve ardindan
dogumu tamamlayan sonraki olaylar1 indiikler.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Genel ozellikler

Emilim:

Dinoproston 10 mg kaynagi kontrollii ve sabit salim saglar. Membrani yirtilmamis gebe

kadinlarda 24 saat boyunca salim hiz1 0.3 mg/saat’tir. Buna karsilik membranlar1 erken yirtilan
gebe kadinlarda salim daha fazla ve daha degiskendir.
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Dagilim:

PROPESS servikal dokuya, servikal olgunlasma tamamlanincaya kadar stirekli bir hizda
dinoproston salar ve klinisyenin servikal agilmanin tamamlandigina karar verdiginde veya aktif
dogum eylemi basladiktan sonra daha fazla dinoproston gerekmedigi noktada ekipmaniyla

uzaklagtirilir.

Biyotransformasyon:

PGE: primer olarak sentezlendigi dokuda hizla metabolize olur. Endojen ve ekzojen salinan
PGE., salimi ve metaboliti olan PGEm plazma konsantrasyonlar1 arasinda herhangi bir

korelasyon gosterilemez ve plazma diizeylerine relatif katkis1 saptanamamustir.

Eliminasyon:

Lokal inaktivasyondan kacan herhangi bir miktar genellikle 1-3 dakika olarak tahmin edilen

yarilanma omrii ile hizla dolasimdan uzaklastirilir.

Dogrusallik / Dogrusal olmayan durum:
Ozel bir veri bulunmamaktadir.

Hastalardaki karakteristik 6zellikler
Bobrek/Karaciger vetmezligi:

PROPES’in farmakokinetigi, renal ve hepatik yetmezligi olan hastalarda incelenmemistir.

5.3. Klinik oncesi guvenlilik verileri

Klinik 6ncesi ¢aligmalar dinoprostonun lokal olarak etki gosteren, hizli bir sekilde inaktive
olabilen ve boylece anlamli bir sistemik toksisitesi olmayan bir madde oldugunu

gostermektedir.

Hidrojel ve polyester polimerleri iyi lokal tolerabiliteleri olan inert bilesiklerdir.

Polimerlerin iireme toksisitesi, genotoksik veya karsinojenik etkileri arastirilmamustir; fakat

sistemik maruziyet ihmal edilebilir diizeydedir.
6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi

Hidrojel polimeri

- Polietilen 8000 NF

- 1,2,6 Hekzantriol

- Disiklohekzilmetan 4,4’ -diizosiyanat
- Ferri klorur

Polyester geri cekme sistemi

- Polyester

6.2. Gegimsizlikler

Bilinen herhangi bir gecimsizligi bulunmamaktadir.
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6.3. Raf omru
36 ay.
6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

Dondurucuda (-10°C ila -20°C arasinda) saklanmalidir. Nemden korumak igin orijinal
ambalajinda saklayimiz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

PROPESS, tek olarak aliiminyum / polietilen laminat kapali posetler igindedir.
1 adet ovul iceren karton kutularda takdim edilir.

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

Kullanilmamis olan iirlinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj Atiklarinin Kontroli Yénetmelik”lerine uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Ferring Ila¢ San. ve Tic. Ltd. Sti.

Biiylkdere Cad. Nurol Plaza No: 255 Kat 13
Maslak 34398 Sariyer, Istanbul

Tel: (0212) 335 62 00

Faks: (0212) 285 42 74

e-posta: TRO-info@ferring.com

8. RUHSAT NUMARASI(LARI)
136/31

9. iLK RUHSAT TARIHi/RUHSAT YENILEME TARIHI

Ilk ruhsat tarihi: 02.07.2013
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi
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