KISA URUN BIiLGiSi

1. TIBBi FARMASOTIK URUNUN ADI

Minirin® Ampul 4 mcg/ml
2. KALITATIF VE KANTITATIF TERKIBI

1 mI’lik ampulde:
Desmopressin asetat ..........cooeveveeniininnnnn. 4 mcg

(3.56 mcg desmopressin’e esdeger)

Sodyum Kloriir...........ooevviiiiiiiiiiinene, k.m.
Hidroklorik asit.............ccooiiiiiiiiiiiin, (pH 4’e ayarlamak i¢in k.m.)
Enjeksiyonluk su..............coooiiiiii, 1 ml

3. FARMASOTIK FORMU

Enjeksiyon i¢in soliisyon

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1 Terapotik endikasyonlar:
Santral diabetes insipidus ve idrar yogunlastirma kapasite testinde endikedir.
Diger Kanama Bozukluklar

Tedaviye veya teshise yonelik ameliyatlardan O6nce uzun kanama siiresini kisaltmak ve
normallestirmek icin kullanilir, 6rnegin konjenital veya ilaca bagli trombosit disfonksiyonunda,
iiremi ve karaciger sirozunda veya etiyolojisi bilinmeyen uzun kanama siireli hastalarda kanamay1
kontrol altina almak i¢in MINIRIN kullanilir.

Hemofili A ve von Willebrand hastalig

Hafif hemofili A ve von Willebrand hastaligi olan kisilerin mindr cerrahi miidahalelerinde
kanamanin kontrolii ve profilaksisi igin MINIRIN kullanilir (test dozuna pozitif cevap verenlerde).
Ender vakalarda orta siddetteki hastaligin tedavi edildigi saptanmistir. MINIRIN, von Willebrand
hastalig1 tip [IB’11 hastalarda kullanilmamalidir.

4.2 Pozoloji ve kullamim sekli

Santral diabetes insipidus

Intranazal uygulama uygun gériilmedigi takdirde enjeksiyon yapilir. Doz her hasta icin ayri tayin
edilir ve farkli doz seviyelerindeki idrar ozmolalitesi ve diiirez etki testinden sonra ayarlanir.
Normal doz, intravenoz enjeksiyon: Erigkinler, giinde 1-2 defa, 1 — 4 mcg (0.25 - 1 ml)

1 yasindan biiyiik ¢ocuklar, giinde 1 — 2 defa 0.1 — 1 mcg (0.025 — 0.25 ml)



1 yasindan kiigiik ¢ocuklarda yapilan g¢aligsmalar sinirhidir. Hasta raporlart en uygun baslangig
dozunun 0.05 mcg (0.0125 ml) oldugunu gostermektedir. Doz, daha sonra hastanin dilirez ve
elektrolit dengesine gore belirlenir.

Enjeksiyon normalde intravendz uygulanir, fakat gerektiginde intramiiskiiler veya subkiitan
verilebilir. Su retansiyonu belirtisinde doz ayarlanmalidir.

Idrar yogunlastirma kapasite testi

Normal eriskin dozu, intramiiskiiler veya subkiitan yoldan 4 mcg’dir (1 ml). 1 yasindan biiytik
cocuklara verilecek doz, 1 — 2 mecg’dir (0.25 — 0.5 ml). 1 yasindan kiigiiklere 0.4 mcg (0.1 ml)
verilir.

Cocuklarda oncelikle intranazal formun kullanilmasi 6nerilir.

Minirin uygulandiktan sonra 1 saat i¢indeki idrar atilir. Daha sonraki 8 saat sirasinda 2 kisim idrar
ozmalalite 6l¢mek i¢in toplanir. Su aliminin kisitlanmasi gereklidir.

Invazif bir ameliyattan once kanamanin kontrolii veya kanamanin onlenmesi

0.3 mcg / kg (viicut agirhigr), 50 — 100 ml’ye serum fizyolojik ile seyreltilir ve 15 — 30 dakika
icinde intravendz infiizyon seklinde verilir. Eger cevap olumlu olursa, baslangic MINIRIN dozu,

1 — 2 defa, 6 — 12 saat arayla tekrarlanabilir. Dozun bir kez daha tekrar1 etkinin azalmasi seklinde
sonug verir.

Hemofili hastalarda istenilen diizeyde VIII:C artis1, faktdr VIII — konsantresi tedavi kriterine gore
degerlendirilir. VIII:C — yogunlugu diizenli kontrole tabi tutulmalidir, ¢ilinkii az sayida vakada
tekrarlanan dozlar sonucu etkide azalma gorillmiistiir. Eger MINIRIN infiizyonu plazmada
istenilen VIII:C yogunlugu artisina yol agmazsa, faktér VIII konsantresi tedaviye eklenebilir.
Hemofili hastanin tedavisi her hastanin koagiilasyon laboratuari ile isbirligi yaparak ytiriitiiliir.

MINIRIN tedavisinden Once, koagiilasyon faktoriini ve kanama siiresini tayin ediniz.
Desmopressin uygulanmasindan sonra VIII:C ve VWF:Ag plazma diizeyleri yiikselir. Bununla
birlikte, desmopressinden O6nce veya sonra, bu faktorlerin plazma yogunluklariyla kanama stiresi
arasinda bir korelasyon saptamak miimkiin degildir. Bu nedenle, eger miimkiinse desmopressinin
kanama siiresine etkisi her hastada ayr1 denenmelidir.

Kanama siiresi testi miimkiin oldugu kadar standart olmalidir, 6rnegin Simplate II kullanilabilir.

Kanama siiresinin ve koagililasyon faktorlerinin plazma diizeylerinin tayini bir koagiilasyon
laboratuarina danisilarak ytiriitiilmelidir.

Tedavinin kontrolii:

Birkag¢ vakada etkinin tekrarlanan dozlar ile arttig1 goriiliinceye kadar VIII:C yogunlugu diizenli
olarak izlenmelidir.

MINIRIN uygulamasi ile hastanin kan basinci arasindaki iligki dikkatle izlenmelidir.

4.3 Kontrendikasyonlar

Genel

MINIRIN itiyadi ve psikojenik polidipside kullanilmamalidir.
Idrar yogunlastirma kapasite testi

Ditiretik kullanimin1 gerektiren kalp yetmezligi veya diger vakalar.
Hemostatik kullanim

Stabil olmayan angina pektoris



Dekompase kalp yetmezligi
Von Willebrand hastalig: tip 1IB

4.4 Ozel uyarilar ve 6zel kullanim tedbirleri

Genel

Asagidaki kosullarda asir1 s1v1 yiiklenmesini 6nlemek i¢in 6zel 6nlemler alinmalidir.
Cok geng ve yasl hastalar,

S1v1 ve/veya elektrolit dengesizligi bulunan durumlar,

Artmis kafa ici basinci altinda olan hastalar.

Idrar yogunlastirma kapasite testi

Teshis amacli kullanildiginda sivi alimi sinirlandirilmali ve uygulamadan 6nceki 1 saat ve sonraki
8 saat i¢inde alinan s1vi miktar1 0.5 litreyi agsmamalidir.

1 yasin altindaki hastalarda test sadece hastanede uygun kosullar altinda yapilmalidir.
Hemostatik kullanim

Su retansiyonu riski unutulmamalidir. Stvi alimi miimkiin olan en alt diizeye indirilmeli ve viicut
agirlig1 diizenli bir sekilde kontrol edilmelidir.

Viicut agirliginda kademeli bir artis varsa ve serum sodyum diizeyi 130 mmol/I’nin altina veya
plazma ozmalalitesi 270 mOsm/kg’nin altina diiserse sivi alimi hemen azaltilmali ve MINIRIN
uygulamasi derhal durdurulmalidir.

Ditiretiklerle tedavi gerektiren hastaligi olanlarda asir1 sivi yiiklenmesini 6nlemek i¢in dnlem
almmalidir.

MINIRIN, trombositopenide uzamis kanama siiresini azaltmaz.

4.5 Diger ilaglarla etkilesim ve diger etkilesim tiirleri
Indometasin, desmopressine alinan yanit1 arttirabilir, ancak siireyi etkilemez. Bu etki muhtemelen
klinik 6neme sahip degildir.

4.6 Gebelik ve Laktasyonda kullanim

Gebelik

Insana verilen dozun 100 katindan fazlasiyla sican ve fareler iizerinde yapilan iireme
caligmalarinda desmopressinin fetiis izerinde zararl etkisi olduguna dair kanit gosterilmemistir.
Bir aragtirmaci, diabetes insipidus nedeniyle gebelik sirasinda desmopressin annelerden dogan 3
cocukta malformasyon bildirmistir. Ancak 120’nin iizerinde vakayir kapsayan bazi yaymlanmig
raporlarda, gebelikte desmopressin ile tedavi edilmis annelerden normal ¢ocuklar dogdugu
belirtilmistir. Buna ek olarak, tiim gebelik boyunca desmopressine maruz kalmis olan 29 ¢ocukta
malformasyon oraninda artig goriilmedigine dair ¢ok genis veri bulunmaktadir.

Laktasyon

Yiiksek doz desmopressin (intranazal 300 mcg) alan annelerin siitii analize tabi tutulmus ve ¢cocuga
gecebilecek desmopressin miktarmin diiirezi veya hemostazi etkileyecek miktarin ¢ok altinda
oldugu saptanmustir.

4.7 Arag¢ ve makine kullanmaya etkisi

Arag ve makine kullanmaya etkisi yoktur.



4.8 istenmeyen etkiler
Tedavi goren hastalarin pek az bir yiizdesinde basagrisi, bulant1 ve mide agris1 olmasi beklenebilir.

Stk gériilen yan etkiler (>1/100)

Genel: Basagrisi, Yiiksek dozda: Yorgunluk hali

Dolasim: Yiiksek dozda: Refkeks tasikardi ile birlikte kan basincinda gegici diisiis ve
uygulama sirasinda yiizde kizarma

GI: Mide agrisi, bulanti

Ender goriilen etkiler (<1/1000)
Genel: Yiiksek dozda: Bas donmesi

Eger sivi alimi kisitlanmadan tedavi uygulanirsa, su retansiyonu goriilebilir; belirtileri, serum
sodyum miktarinda azalma, kilo artis1 ve agir vakalarda konviilsiyonlardir.

4.9 Doz asim Ve tedavisi

Doz agimina bagl olarak sivi retansiyonu ve hiponatremi olusabilir.

Hiponatreminin tedavisi kisiye gore degistigi halde bazi genel 6nlemler alinmalidir.

Asemptomatik  hiponatremi, desmopressin tedavisinin kesilmesiyle ve sivi  alimmin
siirlandirilmasiyla diizelebilir. Semptomatik vakalarda, izotonik veya hipertonik sodyum kloriir
inflizyonu ilave edilebilir. Siv1 retansiyonu siddetli ise, (konviilsiyonlar ve suur kaybi) tedaviye
furosemid eklenmelidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1 Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grup: Vazopressin ve analoglari
ATC kodu: HO1BAO02

Minirin desmopressin icerir, desmopressin dogal hormon arjinin vazopressinin yapisal bir
analogudur. L-sistein deaminasyona ugratilmis ve 8-L-arjinin yerine 8-D-arjinin yerlestirilmistir.
Bu yapisal degisiklikler sonucu antidiiiretik aktivite artmis, diiz adale lizerindeki aktivite azalmig
ve istenmeyen presor etkiler ortadan kalkmustir.

Desmopressin yiiksek dozda, 0.3 mcg/kg dozda intravendz yoldan uygulandiginda, faktor VIII
koagiilan aktivitenin (VIII: C) plazmada iki-dort kat1 artmasina yol acar. Daha az dlglide von
Willebrand faktor — antijen (VWF:Ag) miktari da artar. Ayni1 zamanda plazminojen aktivatorii
(t-PA) serbestlesmesi olur.

Kanama siiresi uzun olan hastalarda 6rnegin; tiremi, karaciger sirozu, konjenital veya ilaca bagh
trombosit disfonksiyonu olanlarda ve etiyolojisi bilinmeyen kanama siiresi uzun hastalarda
desmopressin uygulandiktan sonra kanama siiresinin kisaldigi veya normallestigi kanitlanmistir.
Faktor VIII konsantresiyle oldugu gibi, HIV enfeksiyonu ve hepatit viriisii riski desmopressinde
bulunmaz.

5.2 Farmakokinetik ozellikler

Antidiiiretik etki siiresi 8 — 12 saattir.

Viicut agirhiginin her kilosu i¢in 0.3 mcg dozun uygulanmasindan sonra, maksimum plazma
yogunluklar yaklasik 60 dakika sonra elde edilir ve ortalama 600 pg/ml olur. Plazma yar1 dmri

3 — 4 saat arasindadir. Hemostatik etkinin siiresi, VIII:C’nin plazma yar1 dmriine baglidir. Bu da
yaklagik 8 — 12 saatir.



6. FARMASOTIK BILGILER

6.1 Yardimci maddelerin kalitatif ve kantitatif miktari

Sodyum KIoriir...........ooevviiiiiiiiiiieeea, k.m.
Hidroklorik asit  (pH 4 ayar1 igin) ............... k.m.
Enjeksiyonluk su...............c.oooiii k.m. 1 ml

6.2 Ge¢imsizlikler

Bilinen gecimsizligi yoktur.

6.3 Raf omrii, rekonstitiisyon ve/veya ilk acilistan sonraki saklama sartlari ve siiresi
Raf omrii: 3 yil.
Buzdolabinda (2 - 8 °C) saklanmalidir.

6.4 Ambalajin tiirii ve yapisi
10 x 1ml ampulliik ambajlarda bulunmaktadir.

7. RECETELI - RECETESIZ SATIS SEKLI

Recete ile satilir.

8. RUHSAT SAHIBININ ADI, ADRESI, TEL-FAX NO

FERRING lla¢ Sanayi ve Ticaret Ltd. Sti.
Biiyiikdere Cad. No.71 Nurol Plaza A Blok Kat 13
Maslak 34398 Sisli / Istanbul

Tel: (0212) 335 62 00

Faks: (0212) 285 42 74

9. RUHSAT TARIiH-NO
27/05/2008 — 124/66

10. URETICI ADI-ADRESI
Ferring GmbH

Kiel, Almanya

11. REVIZYON TARIHI/NO



