KISA URUN BILGiSi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
VITPSO %0,1 jel

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:

1 gram jel icerisinde:

8-Metoksipsoralen (Metoksalen) 1 mg

Yardimci1 maddeler:
1 gram jel icerisinde:
Propilen glikol 10 mg

Yardimc1 maddeler i¢in 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Jel.
Kendine 6zgii kokusu olan, hafif sarimsi renkte, seffaf, bagdasik (homojen) jel.

4. KLINIiK OZELLIiKLER

4.1. Terapotik Endikasyonlar

VITPSO; psoriyazis, vitiligo, palmoplantar piistiilozis, mikozis fungoides, kiitanéz T hiicreli
lenfoma, jeneralize liken planus, fotodermatoz, kiitan6z mastositoz ve atopik dermatitlerin
fotokemoterapisinde kullanilir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji / uygulama sikhig ve siiresi:

VITPSO, su ile rahathikla karistirilip seyreltilebilecek sekilde formiile edilmistir. Boylelikle
hekim uygulamak istedigi doza bagli olarak, iirtinii su ile istenilen oranda seyrelterek
kullanabilir.

VITPSO, sinirlar1 belirgin vitiligolu bolgelere, etrafi giines koruyucu bir iiriin ile korunarak
hekim tarafindan uygulanir ve uygun dozlarda UVA 1sinlarina tabi tutulur. Baslangictaki
1sinlama siiresi kisa olmali ve minimal eritem dozun yarist olarak ©ngoriilen degeri
gecmemelidir. Tedavi araliklar1 olusan eritemin siddetine gore diizenlenmelidir. Genellikle
haftada bir uygulama onerilmektedir, ancak alinan sonuclara gére daha az siklikta uygulama
da Onerilebilir.

Pigmentasyon birkac¢ hafta sonra baglayabilir, ancak belirgin bir repigmentasyon icin 6 - 9
aylik bir tedavi gerekmektedir. Yeni olusan pigmentlerin kalici olabilmesi icin tedavinin
tekrar edilmesi gerekli olabilir.

Idiyopatik vitiligo geri doniisiimliidiir ancak, her hastada bu durum séz konusu degildir.
Uygulama siklig1 ve zamani tamamen kisiye gore degisebildigi icin tedavi her hastaya 6zgii
olmalidir. Tedaviye baslama zamani, tedavinin siiresi ve tamamlanmasi acisindan kisiden
kisiye repigmentasyonda farkliliklar goriilebilmektedir.
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Repigmentasyon; yiiz, karin ve kalca gibi bolgelerde daha hizli goriiliirken; el veya ayak tistii
gibi bolgelerde daha yavas goriiliir.

Uygulama sekli:

VITPSO sadece doktor tarafindan uygulanir.

VITPSO, etkilenen bolgelere doktor tarafindan uygulamir. Ardindan bu alanlar, uygun
dozlarda UVA 1s181na tabi tutulur.

Tedavi uygulanan bireyin elleri ve parmaklari; fotosensitizasyon ve olasi yaniklart onlemek
amaciyla, bir eldiven veya parmak koruyucu ile giinesten korunmalidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek / Karaciger yetmezligi:

Bobrek / karaciger yetmezliginde VITPSO'nun etkililigi ve giivenliligi arastirilmamistir.
8-Metoksipsoralen idrar yolu ile atildigindan ve ilacin idrar yolu ile atilmasi i¢in karacigerde
parcalanmasi gerektiginden, karaciger ve bobrek yetmezIligi olan hastalarda tedavi dikkatli bir
sekilde uygulanmalidir.

Pediyatrik popiilasyon:
12 yasindan kiiciik cocuklarda VITPSO'nun etkililigi ve giivenliligi arastirilmamustir.
Dolayistyla, 12 yasindan kiigiik cocuklarda VITPSO kullanim1 kontrendikedir.

Geriyatrik Popiilasyon:

Geriyatrik popiilasyonda VITPSO'nun etkililigi ve giivenliligi arastirilmamistir. Yaslilar ilacin
etkilerine kars1 daha hassas olabildiginden, VITPSO yashlarda ve ozellikle katarakt hikayesi
olanlarda dikkatli kullanilmalidir.

4.3. Kontrendikasyonlar

e Psoralen bilesiklerine idiyosenkratik reaksiyon gosteren veya bu bilesiklere duyarlilik
gosteren hastalarda,

® Melanoma gecirmis veya melanomal1 hastalarda,

e TInvaziv cilt karsinomu olan hastalarda,

e Porfiri, akut lupus eritematozus, kseroderma pigmentozum gibi fotosensitivite
hastalig1 olanlarda,

e 12 yasindan kiigiikk cocuklarda (bu yas grubunda, bu tedavinin etkinligini ve
giivenliligini gosteren klinik ¢alisma bulunmamaktadir),

e Afak hastalarda (gdz merceginin goz i¢inde bulunmamasi) kontrendikedir.

4.4. Ozel kullanim uyarilar: ve nlemleri

VITPSO SADECE DOKTOR TARAFINDAN HER HASTAYA OZGU OLACAK
SEKILDE UYGULANIR. ASLA HASTANIN KENDiSi TARAFINDAN
KULLANILMAMALIDIR.

ViTPSO, KULLANILMADAN VEYA RECETE EDIiLMEDEN ONCE TUM URUN
BILGILERI iYiCE OKUNMALIDIR.

Sayfa2/8




VITPSO, YANLIS KULLANILDIGINDA CiDDi YANIKLARA NEDEN
OLABILECEK GUCLU BiR TOPIiKAL iLACTIR. ISIK UYGULAMASINDA VE
SONRASINDAKI ISIKTAN KORUNMA iCiN, KONTROLLU KOSULLARDA VE
YALNIZCA DOKTOR TARAFINDAN UYGULANMALIDIR.

VITPSO, hasta tarafindan kesinlikle kullanilmamalidir. Hekim veya eczaci tarafindan da,
ilacin mutlaka sadece hekim tarafindan uygulanmasi gerektigi konusunda hasta uyarilmalidir.

Cilt Yaniklan

Onerilen UVA veya giines 1sinlar1 (hatta pencere camindan gegen 1sinlarda dahil) dozlari
asildiginda ve/veya koruyucu giysiler veya giinesten koruyucu iiriinler kullanilmadiginda,
ciddi cilt yaniklar1 olusabilir. UVA 1sinlarina maruziyet sonrasi ciltte bazen olusabilen
vezikiiller, genellikle komplikasyonsuz ve skar birakmadan iyilesmektedir. Terapotik UVA
dozunun uygulanmasinin ardindan; uygulama bolgesi uygun bir sekilde ortiilmeli veya topikal
bir giines koruyucu kullanilmalidir.

Goz ile ilgili uyarilar

Oral uygulamadan en az 12 saat sonra goz merceginde (lenste) serbest metoksalen
saptanmistir. Metoksalen’i agizdan aldiktan sonraki 12 ila 24 saat uygun bir gbz korumasi
kullanmayanlarda, UV 1sinina maruz kalindiginda serbest metoksalen lensin yapisina girebilir
ve katarakt olusumunu baslatabilir. 100 tedaviden daha fazla uygulama yapilan hastalarda
niikleer skleroz ve posterior subkapsiiler opasitelerin olusma riskinin daha fazla oldugu
saptanmasina ragmen, yine de gozler isinlardan korundugunda doza bagli olarak katarakt
olusma riskinde artis goriilmemistir. PUVA tedavisine tabi tutulan 3 hastada gegici goriis
alam1 kusurlart rapor edilmistir. Psoralenler goriiniir 1518a karsi retinanin hassasiyetini
arttirabilir. Bu yiizden seans boyunca, 8 — 10 saat hatta 24 saat sonrasinda, siyah renkli
camlar1 olan (UVA 1sinlarimi engelleyen) bir giines gozliigiiniin takilmasi 6nerilir.

Oral metoksalen kullamimm 6ncesinde;

Metoksalen alinmadan ve UVA uygulamasinin 24 saat dncesinde giineslenilmemelidir. Giines
yamginin  varligi, hastanin fotokemoterapiye olan cevabinin net bir sekilde
degerlendirilmesini engeller.

Oral metoksalen alimindan sonra;

Oral metoksalen alimindan sonra, 24 saat boyunca giin 1518inda kenarlar1 kapali UVA’y1
absorplayan giines gozliikleri kullanilmalidir. Gilines gozliikleri, gozliigiin kenarindan da
giines 1smlarinin girisini Onleyecek sekilde tasarlanmalidir. Giines gozliigii, metoksalenin
lensteki proteinlere ve DNA bilesenlerine geri doniisiimsiiz bir sekilde baglanmasini 6nlemek
icin kullanilir. Eger yeterli baglanma gerceklesirse katarakt gelisir.

Hastalar bulutlu havalar dahil pencere camindan gelebilecek giines 1s13indan kacinmalidir.
Metoksalen alindiktan sonra en az 8 saat siireyle giinesten korunmalidir. Eger giinese
maruziyet kacinilmazsa; hasta mutlaka sapka, eldiven gibi koruyucu 6nlemler almali ve/veya
UVA radyasyonu siizen giines koruyucular (en az 15 koruma etmenli) kullanmalidir. Bu
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koruyucular, dudaklar dahil giinese maruz kalabilecek tiim alanlar iizerine siiriilmelidir.
Psoriyazisli alanlara UV A 1sinlarina maruziyet 6ncesinde giines koruyucu siiriilmemelidir.

PUVA tedavisi sirasinda;

Maksimum okiiler korunmanin saglanmasi amaciyla, UVA’y1 absorbe eden / Onleyen
gozliikler kullanilmalidir. Aksi takdirde, katarakt olusum riski artar.

Karin bolgesi, gogiisler, genital ve diger hassas bolgeler bronzlasma goriiliinceye dek
baslangic maruziyet siiresinin yaklasik i¢te biri kadar siire ile korunmalidir.

Eger hastalik erkek genital bolgelerinde degilse, bu bolge mutlaka korunmalidir.

Metoksalen / UVA (PUVA) tedavisi sonrasinda;

Metoksalen / UVA tedavisinden sonra, 24 saat boyunca giin 1siginda kenarlikli giines
gozliikleri kullanilmalidir.

Tedaviden 48 saat sonrasina kadar giineslenilmemelidir.

VITPSO; yalmzca kiigiik, simrlart belirgin ve tercihen UVA 1smna maruziyetin ardindan
ortiicii giysiler veya giines koruyucular ile korunabilecek lezyonlara uygulanmalidir.

VITPSO, eger yiizdeki ve ellerdeki vitiligonun tedavisinde kullanilacaksa; tedavi edilen
alanlarin koruyucu bir giysi veya giines koruyucu iriinlerle 1siktan korunmasi gerektigi
hastaya vurgulanarak belirtilmelidir.

VITPSO ile tedavi olurken, gozler icin en iyi korumay1 saglayacak sekilde tasarlanns UVA
1sinlarii engelleyen bir giines gozligi kullanilmalidir.

VITPSO'nun uygulandig: bolge; birkag giin boyunca asir1 derecede fotosensitivite gosterebilir
ve ayrica fazladan UV veya giines 1s1nlarina maruz kalindiginda bu bolgelerde ciddi yaniklar
olusabilir.

VITPSO'nun igeriginde bulunan;
e Etanol i¢in kullanim yolu acisindan bir uyar1 gerekmemektedir.
e Propilen glikol, ciltte iritasyona neden olabilir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Antralin, komiir katram1 veya tiirevleri, griseofulvin, fenotiyazinler, nalidiksik asit,
florokinolonlar, halojenlenmis salisilanilidler (bakteriyostatik sabunlar), siilfonamidler,
tetrasiklinler, tiyazidler ve belirli organik boyalar (metilen mavisi, toluidin mavisi, rose
bengal ve metil oranj) gibi bilinen fotosensitizan ilaglar ile birlikte kullanildiginda
fotosensitivite riski artar. Bu yiizden, bu tiir etkili ilaclarla birlikte kullanilirken 6zel dikkat
gosterilmelidir.

Metoksalen; sitokrom P450 izoenzimlerinden CYP2A6’y1 inhibe ettiginden, bu enzimle
metabolize edilen ilaglarin plazma diizeylerini arttirabilir.

Metoksalen kullanimu ile olusabilecek fototoksisite riski; kereviz, maydanoz ve yabani havug
gibi psoralenleri iceren besinler fazla miktarlarda tiiketildiginde artar.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Bu konuda yapilmis bir ¢aligma bulunmamaktadir.
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Pediyatrik popiilasyon
Bu konuda yapilmis bir ¢aligma bulunmamaktadir.

4.6. Gebelik ve Laktasyon
Genel Tavsiye:
Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Topikal olarak uygulanan 8-Metoksipsoralen'in gebelik potansiyeli bulunan kadinlar ve
dogum kontrolii iizerindeki etkisi ile ilgili veri bulunmamaktadir.

Gebelik donemi

8-Metoksipsoralen'in gebe kadinlarda kullanimina iliskin yeterli veri mevcut degildir.
Hayvanlar iizerinde yapilan ¢alismalar, gebelik /ve-veya/ embriyonal/fetal gelisim /ve-veya/
dogum /ve-veya/ dogum sonrasi gelisim iizerindeki etkileri bakimindan yetersizdir. Insanlara
yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

VITPSO, gerekli olmadik¢a gebelik déneminde kullanilmamalidir.

Laktasyon donemi

8-Metoksipsoralen'in insan siitiiyle atilip atilmadigi bilinmemektedir. 8-Metoksipsoralen'in
siit ile atthmi hayvanlar {izerinde arastinlmamistir. Emzirmenin durdurulup
durdurulmayacagina ya da VITPSO tedavisinin durdurulup durdurulmayacagima/tedaviden
kacinilip kaginilmayacagina iliskin karar verilirken, emzirmenin ¢ocuk acisindan faydasi ve
VITPSO tedavisinin emziren anne agisindan faydasi dikkate alinmalidir.

Ureme yetenegi / Fertilite
Ureme yetenegi iizerine bilinen bir etkisi yoktur.

4.7. Arac ve makine kullanimu iizerindeki etkiler
Cilt iizerine topikal olarak uygulanan VITPSO ile ilgili olarak bu konuda yapilmis bir ¢alisma
mevcut degildir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Asagidaki siklik gruplart kullanilmagtir:

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; cok seyrek (<1/10.000); bilinmeyen (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).

Topikal 8-metoksipsoralen tedavisinde sistemik yan etki bildirilmemistir. En sik goriilen yan
etki, UVA'ya veya giines 1s1g1na asir1 maruziyet sonucu tedavi edilen alanda ciddi yaniklarin
olugmasidir. Ciltte minor vezikiillerin olusmasi tedavinin devami icin bir kontrendikasyon
degildir ve genelde vezikiiller yara izi birakmadan iyilesirler. Yaniklarin tedavisi i¢in standart
yanik tedavisi uygulanir. Uzun yillardir yapilan calismalarin  sonuglari, UVA ile
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Metoksalen’in onerilen sekilde kullanmildiginda vitiligonun topikal tedavisinde giivenilir ve
etkin oldugunu gostermektedir.

Metoksalen oral yolla kullanildiginda yan etki olarak eritem, ciltte agri, pruritus (%10),
bulant1 (%40’a kadar), bas donmesi, bas agrisi, halsizlik, depresyon, hipopigmentasyon,
non-spesifik  dokiintii, herpes simpleks, miliaria, {irtiker, folikiilit, gastrointestinal
rahatsizliklar, deride asir1 hassasiyet, bacak kramplari, hipotansiyon, psoriyazis siiresinin
uzamasi, prekanseroz cilt neoplazmasi ve nadiren hepatotoksisite goriilebilir.

Bagisiklik sistemi hastaliklari
Bilinmeyen: Ciddi alerjik reaksiyonlar (dokiintii, iirtiker, nefes almada zorluk, gogiiste
sikisiklik, agiz, yiiz, dudaklar veya dilde sisme)

Deri ve deri alti doku hastaliklar:

Yaygn: Deride kuruluk veya kizariklik, kasinti

Bilinmeyen: Vezikiil olusumu, tedavi bolgesinde UVA veya giines 1s18ina asir1 derecede
maruz kalma ile olusan ciddi yaniklar, deride ciddi bir sisme veya kizariklik, ayak veya
bacaklarin alt boliimiinde sisme, hassasiyet.

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi
Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiikk Snem

tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli 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 astm ve tedavisi

VITPSO'nun topikal kullannmi ile doz asimmin goriilmesi hakkinda bir bilgi
bulunmamaktadir.

Yanliglikla yutulmasi durumunda; gastrik lavaj da dahil olmak iizere, zehirlenme i¢in standart
adimlar uygulanir. UVA ve giin 15181indan saatlerce veya giinlerce korunmak gerekli olabilir.
Hasta, karanlik bir odada tutulmalidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1. Farmakodinamik ozellikler
Farmakoterapotik grubu: Topikal psoralenler
ATC Kodu: DO5SADO02

8-Metoksipsoralen; Ammi majus (Umbelliferae) bitkisinin tohumlarinda ve Heracleum
candicans bitkisinin koklerinde bulunan bir bilesiktir. Psoralenler veya furokumarinler olarak
bilinen bir bilesik grubuna dahildir.

8-Metoksipsoralen'in epidermal melanositlerle ve keratinositlerle olan kesin etki mekanizmasi
bilinmemektedir. Oral olarak verilen psoralenlerin, tercihen epidermal hiicreler tarafindan
alindig1 bilinmektedir. 8-Metoksipsoralen'in en iyi bilinen biyokimyasal tepkimesi DNA ile
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olanmidir. 8-Metoksipsoralen, fotoaktivasyon sonrast DNA ile konjuge olur ve kovalent baglar
olusturur. Bunun sonucunda hem monofonksiyonel (DNA'nin tek ipligine eklenmesi) hem de
bifonksiyonel (psoralenin DNA'nin iki ipligine de capraz baglanmasi) baglantilarin olusumu
gerceklesir. Ayrica 8-Metoksipsoralen’in proteinlerle olan tepkimeleri de agiklanmustir.
8-Metoksipsoralen, fotosensitizan olarak etki gostermektedir. Bu ilacin topikal
uygulanmasinin ardindan yapay ya da giines 15181 kaynakli UVA uygulanmasi ciltte hiicre
hasarina neden olmaktadir. Ciltte yeterli hiicre hasar1 olustugunda ise enflamatuvar tepkime
ortaya ¢cikmaktadir. Bu tepkime birkag¢ saat icerisinde baslamayabilir ve 2-3 giin veya daha
uzun bir siire sonra pik yapmayabilir. Bu sekilde “gecikmis bir eritem” olarak kendisini
gosterir. Cildin ne kadar siire boyunca sensitize kaldiginin veya maksimum eritemin ne zaman
olusacaginin kisiden kisiye degiskenlik gosterdigini bilmek oldukc¢a onemlidir. Eritematoz
tepkimeyi, birka¢ giin veya hafta boyunca epidermiste artmis melanizasyon ve stratum
korneumun kalinlagmasi ile kendini gosteren bir iyilesme siireci takip eder. Kesin mekanizma
bilinmemekle birlikte, kil folikiillerindeki melanositlerin folikiil boyunca yukar1 yonlii
hareketinin stimiile edilerek epidermiste yeniden sayilarinin arttig1 diisiiniilmektedir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Genel Ozellikler

Topikal olarak uygulanan 8-Metoksipsoralen'in farmakokinetigi ile ilgili bilgi
bulunmamaktadir. Bununla birlikte, topikal uygulama sonras1 sistemik dolasima gegebilecek
olan 8-Metoksipsoralen'in viicutta ugradigi dagilim, metabolizma ve eliminasyon yolaklar
asagida belirtilmistir.

Emilim: Bu konuda yapilmis bir ¢alisma bulunmamaktadir.

Dagilim: Serum albuminine geri doniisiimlii olarak baglanir ve tercihen epidermal hiicrelerce
alikonulur.

Biyotransformasyon: Viicutta hemen hemen tamami hizla metabolize edilir.

Eliminasyon: 8-Metoksipsoralen'in yaklasik olarak %95'1 bir dizi metabolit olarak idrarla 24
saat icerisinde atilmaktadir.

Dogrusallik / dogrusal olmayan durum: Bu konuda yapilmis bir ¢aligma bulunmamaktadir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Topikal 8-Metoksipsoralen'in bazi fare tiirlerinde potent bir fotokarsinojen oldugu
bildirilmistir. Insan calismalarinda vitiligonun topikal tedavisinde komplikasyon olarak cilt
kanseri bildirilmemistir. Ancak acik tenli hastalarda, komiir katrani ile birlikte UV tedavisi
gecmisi olanlarda, iyonize radyasyon veya arsenik bilesigi almis olanlarda dikkatli olunmasi
onerilmektedir. Bu hastalarda; metoksalen ile yapilan topikal tedavi sonrasinda oral
psoralen - UVA (PUVA) tedavisi goren kisilerde cilt kanseri gelisme riski artar.

6. FARMASOTIK OZELLIiKLER
6.1. Yardimc1 maddelerin listesi
Polietilenglikol 400

Propilen glikol

Polikuaterniyum-10
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Etanol
Saf su

6.2. Gecimsizlikler
Bilinen bir gecimsizlik yoktur.

6.3. Raf Omrii
24 ay.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
Ozel muhafaza sartlart mevcut degildir, 25°C’nin altindaki oda sicakliginda saklanmalidir.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
Agz polietilen kilitli kapakla kapatilmis, polipropilen sisede 50 g jel.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Kullanilmamus {iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmeligi’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

ORVA llag San. ve Tic. A.S.
Atatiirk Organize Sanayi Bolgesi
10010 Sok. No:10

35620 Cigli / IZMIR

8. RUHSAT NUMARASI
203/76

9. iLK RUHSAT TARiHi / RUHSAT YENILEME TARIHi
[k ruhsat tarihi: 10.02.2004
Ruhsat yenileme tarihi: 28.01.2014

10. KUB’UN YENILENME TARIHi

Sayfa8/8



