KISA URUN BILGILERI
VBu ilag ek izlemeye tabidir. Bu iiggen yeni giivenlilik bilgisinin hizl1 olarak belirlenmesini

saglayacaktir. Saglik meslegi mensuplarinin siipheli advers reaksiyonlar1 TUFAM’a
bildirmeleri beklenmektedir. Bakiniz Boliim 4.8 Advers reaksiyonlar nasil raporlanir?

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI

ENERCEPTAN 50 mg/1 ml enjeksiyonluk ¢6zelti i¢in kullanima hazir enjektor
Steril

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:
Etanersept 50 mg

Etanersept insan immiinoglobulin IgG1’in Fc bdlgesine baglanan tiimoér nekrotize edici p75
tiimor nekroz faktor reseptoriinii iceren dimerik fiizyon proteinidir. Bu protein rekombinant

DNA teknolojisi ile hamster over hiicresinden elde edilen bir biyobenzerdir.

Yardimci maddeler:

Sukroz 10 mg
Sodyum kloriir 5,8 mg
Monobazik sodyum fosfat monohidrat 2,6 mg
Susuz dibazik sodyum fosfat 0,9 mg

Yardimci maddeler i¢in, bkz. 6.1.

3. FARMASOTIK FORM

Enjeksiyonluk ¢ozelti
Renksiz veya hafif bulanik, seffaf sivi.

4. KLINIK OZELLIKLER
4.1. Terapdotik Endikasyonlar

Romatoid artrit

ENERCEPTAN yetiskinlerde metotreksat dahil (kontrendike degil ise), hastaligi modifiye
edici antiromatizmal ilaglara yeterli cevap alinamayan durumlarda tek basina veya
metotreksat ile birlikte aktif romatoid artrit kontroliinde kullanilir.

ENERCEPTAN metotreksata karsi intolerans oldugunda veya metotreksat ile devam eden
tedavinin uygun olmadigr durumda monoterapi olarak uygulanabilir.

ENERCEPTAN o6nceden metotreksat ile tedavi edilmemis yetiskinlerde ciddi, aktif ve
ilerleyen romatoid artrit kontroliinde kullanilir.

Romatoid artrit hastalarinda, tek basina veya metotreksat ile birlikte ENERCEPTAN
kullannominda X-1sinlar1 ile 6l¢lim sonuglart hastalik ile ilgili yapisal hasarin ilerlemesinin
yavagladigini géstermistir.



Psdériatik artrit

ENERCEPTAN, yetiskinlerde hastaligi modifiye edici antiromatizmal ilaglara yeterli cevap
alinamayan durumlarda aktif ve ilerleyen psoriatik artrit tedavisi i¢in kullanilir.
ENERCEPTAN’1n psoriatik artritli hastalarda fiziksel fonksiyonu iyilestirdigi ve hastaligin
poliartikiiler simetrik alt tipinde radyolojik hasarin ilerleme hizin1 azalttig1 gosterilmistir.

Aksiyel spondiloartrit

Ankilozan spondilit (AS)

ENERCEPTAN eriskinlerde konvansiyonel tedaviye yeterli cevap alinamayan agir aktif
ankilozan spondilitin tedavisinde endikedir.

Plak psoriazis

ENERCEPTAN yetiskinlerde siklosporin, metotreksat veya PUVA gibi diger sistemik
tedaviler ile cevap alimamayan, bu ilaglarin kontrendike oldugu veya bu tedavileri tolere
edemeyen hastalarda, orta siddette veya siddetli plak psoriazis tedavisinde kullanilir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

ENERCEPTAN tedavisi romatoid artrit, psoriatik artrit, ankilozan spondilit, plak psdriazis
tan1 ve tedavisinde uzman bir doktor tarafindan baslatilmali ve takip edilmelidir.

Pozoloji/uygulama sikhig ve siiresi:
Yetigkinler (18 yas ve iistii)

Romatoid artrit
Onerilen doz haftada iki kere 25 mg’dir. Alternatif olarak haftada bir kere 50 mg uygulamanin
da giivenli ve etkili oldugu gosterilmistir.

Psoriatik artrit, ankilozan spondilit
Onerilen doz haftada iki kere 25 mg veya haftada bir kere 50 mg’dur.

Mevcut veriler yukarida siralanan tiim endikasyonlar i¢in klinik cevabin ¢ogunlukla 12
haftalik tedavi siiresince elde edildigini gostermektedir. Bu zaman araliginda tedaviye yanit
vermeyen bir hastada tedaviye devam etme karar1 dikkatlice gézden gecirilmelidir.

Plak psériazis

Onerilen doz haftada iki defa 25 mg veya haftada bir defa 50 mg’dir. Alternatif olarak, 12
hafta siireyle haftada iki defa 50 mg uygulanabilir ve ardindan haftada iki defa 25 mg veya
haftada bir defa 50 mg ile devam edilebilir. ENERCEPTAN tedavisine, remisyon elde edilene
kadar maksimum 24 hafta devam edilmelidir. Baz1 eriskin hastalarda 24 haftadan daha uzun
siireli devamli tedavi verilmesi uygun olabilir. 12 haftalik tedaviye cevap vermeyen olgularda
tedaviye devam edilmemelidir. ENERCEPTAN ile tekrar tedavinin gerektigi durumda,
yukarida belirtilen tedavi siiresi tavsiyesine uyulmalidir. Doz, haftada iki defa 25 mg veya
haftada bir defa 50 mg olmak iizere devam edilir.

Uygulama sekli:



ENERCEPTAN subkutan enjeksiyon seklinde uygulanir. Onerilen enjeksiyon bolgesi iist
bacagin On tarafinin orta kismidir. Alternatif olarak karn bolgesi de (gobek deliginin 5 cm
cevresinde bir alan olmadigindan emin olunmalidir) tercih edilebilir. Uygulamanin hasta
tarafindan yapilmadigi durumlarda st kolun dis kismi da kullanilabilir. Enjeksiyon bolgesi
her enjeksiyonda degistirilmelidir. Her yeni enjeksiyon, bir 6nceki enjeksiyondan en az 3 cm
uzakta olmalidir. Derinin hassas, cliriik, kirmizi veya sert olan bolgelerine enjeksiyon
YAPILMAMALIDIR.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Bobrek yetmezligi:
Doz ayarlamasi yapilmasina gerek yoktur.

Karaciger yetmezligi:
Doz ayarlamasi yapilmasina gerek yoktur.

Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik hastalarda kullanilmamaktadir.

Geriyatrik popiilasyon:
Doz ayarlamasi yapilmasina gerek yoktur. Pozoloji ve uygulama 18-64 yas yetiskinlere
onerilen ile aynidir.

4.3. Kontrendikasyonlar

e (Ciddi, kronik ya da lokalize aktif enfeksiyonlar1 olan hastalar
e Septisemi ya da sepsis riski olan hastalar
e Ilacin etken maddesine veya igindeki diger maddelere asir1 hassasiyeti olan hastalar

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri
Diger tiim terapotik proteinlerde oldugu gibi ENERCEPTAN icin de potansiyel
immunojenesite riski s6z konusudur.

Etanersept kullanimi1 ile birlikte digerlerinin yami1 sira bazi olasi ve hatta Oliimciil
enfeksiyonlarin, sepsisin ve tiiberkiilozun goriilebilecegi konusunda uyarilmalidir. Bu gibi
enfeksiyonlarin goriilmesi durumunda dikkatli bir sekilde tibbi kontrol saglanmalidir ve ilag
kullanimina son verilmesi onerilir:

Tekrarlanan ya da kronik enfeksiyon ge¢misi olan, ENERCEPTAN tedavisi altinda olan
hastalar dikkatli bir sekilde uygulama yapilmali ve gézlemlenmelidir.

Etanersept ile tedavi uygulanirken, latent tiiberkiiloz tekrar aktiflesebilir. Tedaviye
baglamadan once, hasta bu hastalik icin test edilmeli ve TNF antagonistleri ile tedavi riski
degerlendirilmelidir. Romatoid artriti olan hastalar tiiberkiiloz gelisimine daha egilimlidir.

Etanersept tedavisi-uygulanirken, yeniden aktiflesebilen diger bir patolojik ajan da hepatit B
viriisidiir. Olas1 nedenlerden biri, hepatit i¢in immiinosupresif ajanlarla birlikte uygulama
olabilir. Bu hastalarda dikkatli bir sekilde uygulanmali ve stirekli olarak degerlendirilmelidir.

Etanersept ve anakinranin birlikte uygulanmasiyla ciddi enfeksiyon ve ndétropeni rapor
edilmistir. Bu uygulama 6nerilmemektedir.



Etanersept ve abatasept birlikte uygulanmasiyla bazi advers etkilerin ortaya ¢iktig
goriilmiistiir. Bu uygulama onerilmemektedir.

Romatoid artriti ve psoriyazisi olan hastalarda lenfoma riski daha yiiksektir.

Ciddi alerjik ya da anaflaktik reaksiyonlar goriilebilir. Bu gibi durumlarda derhal tedaviye son
verilmelidir.

Etanersept ile tedavi yani sira diger tiimor nekrozis faktdr (TNF)-bloklayici ile tedavi,
inflamatuvar yanitin modiilasyonunu etkileyebilir, farkli konaklara kars1 korumay1 azaltabilir
ya da farkli maligniteleri gliclendirebilir. Etanersept tedavisinden once, tedavi sirasinda ve
sonrasinda enfeksiyon olasilig1 degerlendirilmelidir.

Cok nadir ve seyrek olarak, romatoid artriti ve yiiksek aktivite enflamatuvar hastali§i olan
hastalarda daha yiiksek olusma riski ile birlikte, lenfoma tipleri ya da hatta timorler, TNF-
bloker tedavisi ile birlikte olusabilir.

4 yasin altinda pediyatrik hastalarda, TNF antagonistlerinin etkinligi ve gilivenilirligi
bilinmemektedir.

Cok nadir ve seyrek olarak, etanersept tedavisi pansitopeni gibi bazi kan seviyelerini de
etkileyebilir. Bu degisim kan diskrazisi gibi patolojilere yol agabilir. Bu gibi durumlar ya da
gegmiste bu patolojiye sahip olan hastalar i¢in Onlemler alinmali ve daha fazla izleme
yapilmalidir. Goriilebilecek ve derhal profesyonellere danisilmasi gereken bazi belirtiler:
stirekli ates, bogaz agrisi, morarma, kanama ya da solgunluk. Bu patolojilerin dogrulugunda
etanersept kullanim1 durdurulmalidir.

Etanersept uygulamasi sirasinda etanersept’e karsi antikor olusma olasihigi goézardi
edilmemelidir.

Asilama yapilan hastalarda, etanersept etkinligi etkilenebilir ya da yiiksek lenfosit yanit
uretilebilir.

Multipl Skleroz hastalari, etanersept tedavisi ile artmis hastalik aktivitesi yasayabilir.
Etanersept tedavisi demiyelinizan hastaliklar gibi merkezi sinir sistemini etkileyebilir.
Merkezi sinir sistemi tutulumu riski tagiyan hastalar dikkatli bir sekilde degerlendirilmelidir.

Onceden var olan kardiyak patolojiler, rnegin konjestif kalp yetmezliginin siddetlenmesi gibi
siddetlenebilir. Bu tedavi dikkatlice degerlendirilmelidir.

Enjektoriin igne kilifi lateksten (kuru dogal kauguk) yapilmistir. Latekse karsi bilinen veya
muhtemel asir1 duyarlilig (alerji) s6z konusu olan ve igne kilifim1 ellemek durumunda olan
kisiler veya ENERCEPTAN kullanan kisilerde alerjik reaksiyonlara neden olabilir, ciddi
alerjik veya anaflaktik reaksiyonlar goriilmesi durumunda ENERCEPTAN kullanimina derhal
son verilmeli ve uygun bir tedavi baglatilmalidir.



ENERCEPTAN  kronik alkol kullanimma bagli gelisen hepatitin  tedavisinde
kullanilmamalidir. Hekimler ENERCEPTAN kullanirken alkole bagli orta siddette-siddette
hepatit vakalar1 olan hastalarda dikkatli olmalidir.

ENERCEPTAN, nadir inflamatuvar hastalik olan Wegener’s graniilotamozu tedavisi i¢in
onerilmemektedir.

Diyabet nedeniyle ilag tedavisi gore hastalarin bazilarinda ENERCEPTAN ile tedavi sirasinda
hekimler daha az anti-diyabetik ilaca ihtiya¢ olduguna karar verebilece§inden, dikkatli
kullanilmalidir.

Bu tibbi iirlin her ml’sinde 1 mmol (23 mg)’dan daha az sodyum ihtiva eder, yani esasinda
sodyum icermez olarak kabul edilebilir. Sodyuma bagli herhangi bir olumsuz etki beklenmez.

Biyobenzer iiriinlerin takip edilebilirli§inin saglanmasi i¢in uygulanan {iriinlin ticari ismi ve
seri numarast mutlaka hasta dosyasina kaydedilmelidir.

4.5. Diger tibbi iiriinlerle etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Etanersept ve anakinra gibi insan interlokin-1 reseptor antagonistinin es zamanli kullaniimasi
etkilesim yaratabilir. Bu etkilesimle serum enfeksiyonlar1 ve ndtropeni gelisebilir.

Etanersept ile abatasept gibi T-hiicre kostimiilasyonunu inhibe eden selektif kostimiilasyon
modiilatoriiniin birlikte uygulanmasi ciddi advers reaksiyonlarin insidansini arttirabilir ve
hastaya yarar1 olmadigindan birlikte kullanimi 6nerilmez.

Siilfosalazin ile etanerseptin birlikte kullanilmasi1 beyaz kan hiicre sayisinda diisiise neden
olur.

Etanersept ile etkilesim gostermeyen ilaglar: dDigoksin, varfarin, metotreksat,
glukokortikoidler, salisilatlar (yukarida agiklanan siilfosalazin hari¢) ve NSAI ilaglardir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Ozel popiilasyonlara iliskin herhangi bir etkilesim ¢alismas1 yapilmamustir.

Pediyatrik popiilasyon:
Ozel popiilasyonlara iliskin herhangi bir etkilesim calismas1 yapilmamustir.

4.6. Gebelik ve Laktasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi B

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Etanersept tedavisi sirasinda hamile kalmamaniz nerilir.

Gebelik Donemi

Hamile kadinlarda etanerseptin etkisi bilinmemektedir ve bu nedenle hamile kadinlarda
etanersept kullanimi Onerilmemektedir. Doktor, kapsamli bir degerlendirme ile kesinlikle
gerekli ise kullanimina karar verecektir.



Laktasyon Donemi

Etanerseptin  anne siitiine ge¢ip geg¢medigi  konusunda yeterli veri  yoktur.
Immiinoglobulinlerin insan siitiine gectigi bilindiginden, tedaviye ya da emzirmeye son
verilmesi Onerilir.

Ureme yetenegi/Fertilite
Fertilite lizerine yapilmis ¢alisma bulunmamaktadir.

4.7. Arac ve makine kullanim iizerindeki etkiler

Etanersept kullaniminin ara¢ veya makine kullanma kabiliyetine etkisi bilinmemektedir.

4.8. Istenmeyen etkiler
Etanersept glivenlik profilinin 6zeti

Etanersept ile en sik bildirilen yan etkiler enjeksiyon bolgesi reaksiyonlar: (agri, sigme,
kasinti, kizarma ve enjeksiyon yerinde kanama), enfeksiyonlar (list solunum yolu
enfeksiyonlari, bronsit, idrar yollar1 enfeksiyonu ve cilt enfeksiyonlari gibi), bas agrisi, alerjik
reaksiyonlar, otoantikorlarin gelisimi, kagint1 ve atestir.

Ciddi advers reaksiyonlar da bildirilmistir. Etanersept gibi TNF antagonistleri bagisiklik
sistemini etkiler ve bunlarin kullanimi viicudun enfeksiyon ve kansere karsi savunmasini
etkileyebilir. Ciddi enfeksiyonlar, etanersept ile tedavi edilen 100 hastanin 1'inden daha azini
etkiler. Raporlar 6liimciil ve hayati tehdit eden enfeksiyonlar ve sepsisi de igermektedir.
Etanersept kullanimi ile meme, akciger, deri ve lenf bezleri (lenfoma) kanserleri de dahil
olmak iizere ¢esitli maligniteler bildirilmistir.

Ciddi hematolojik, nérolojik ve otoimmiin reaksiyonlar da bildirilmistir. Bunlar arasinda nadir
goriilen pansitopeni raporlar1 ve ¢cok nadir goriilen aplastik anemi raporlar1 bulunur. Merkezi
ve periferik demiyelinizan olaylar, etanersept kullanimi ile sirasiyla nadiren ve ¢ok nadiren
goriilmiistiir. Nadir lupus raporlari, lupus ile iliskili durumlar ve vaskiilit raporlar1 olmustur.

Asagidaki advers reaksiyonlarin listesi, klinik caligmalardan elde edilen deneyime ve
etanersept ile pazarlama sonrasi deneyime dayanmaktadir. Organ sistemi siniflarinda, advers
reaksiyonlar asagidaki kategorileri kullanarak siklik (reaksiyonu yasamasi beklenen hasta
sayist) bagliklar altinda listelenmistir:

Cok yaygin (>1/10); yaygin (>1/100 ile <1/10); yaygin olmayan (>1/1000 ile <1/100); seyrek
(>1/10.000 ile <1/1000); ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).

Sistem Organ Cok yaygin | Yaygin Yaygin olmayan | Seyrek (=1/10.000| Cok seyrek
(=1/10) (=1/100 ile | (=1/1000 ile ile <1/1000) (<1/10.000)
<1/10) <1/100)

Bilinmiyor
(eldeki
verilerden
hareketle
tahmin
edilemiyor)




Enfeksiyonlar Enfeksiyonlar Ciddi Tiiberkiiloz, Hepatit
ve (tist solunum enfeksiyonlar firsatci B
enfestasyonlar yolu (pndmoni, enfeksiyonlar reaktivas
enfeksiyonu, seliilit, (Legionella ve yonu,
bronsit, sistit, bakteriyel artrit, | fungal, listeriya
deri ) sepsis ve protozoal,
enfeksiyonun itik bakteriyel, atipik
u igeren) P araz1t'1 astertye’, atp
enfeksiyonlari mikobakteriyel,
igeren) viral invazif
enfeksiyonlari
iceren)
Neoplazm Deri kanserleri | Malignan Merkel
bening, malignan (melanom hari¢) | melanom, hiicreli
ve belirlenmemis lenfoma, 16semi karsinom,
(kistler ve Kaposi
polipler dahil) sarkomu
Kan ve lenf Trombositopeni, [Pansitopeni Aplastik Hematofajik
sistemi anemi, anemi histiositoz
hastaliklari lokopeni, (makrofaj
noétropeni aktivasyon
sendromu)
Bagisiklik Alerjik Vaskiilit (anti- | Ciddi Dermatomi
sistemi reaksiyo notrofilik alerjik/anaflakti yozit
hastaliklar nlar, sitoplazmik k reaksiyonlar semptomlar
otoantik antikor (anjiyoddem, min
or pozitif bronkospaz kotiilesmesi
uretimi vaskailiti m,
ieren) sarkoidozu
iceren)




Sistem Organ Cok yaygin | Yaygin Yaygin olmayan | Seyrek (=1/10.000| Cok seyrek Bilinmiyor
Sinifi (=1/10) (=1/100 ile | (=1/1000 ile ile <1/1000) (<1/10.000) (eldeki
<1/10) <1/100) verilerden
hareketle
tahmin
edilemiyor)
Sinir sistemi Bas agrisi Multipl skleroz veya

hastaliklar1

optik ndrit ve
transvers miyelit
gibi lokalize
demiyelinizan
durumlar dahil SSS
demiyelinizan
olaylar, Guillain-
Barré sendromu,
kronik inflamatuvar
demiyelinizan
polindropati,
demiyelinizan
polindropati ve
multifokal motor
noropati dahil
periferal
demiyelinizan
olaylar, nobet

GOz hastaliklar

Uvett, sklerit

Kardiyak Konjestif kalp Yeni
hastaliklar yetmezliginin baslangich
kétiilesmesi konjestif  kalp
yetmezligi
Solunum, torasik Intertisyel akciger
ve mediastinal hastaligi,
hastaliklar (pulmoner fibrozis
ve pndmonitis
dahil)
Gastrointestinal Inflamatuvar
hastaliklar bagirsak
hastalig1
Hepato- Karaciger Otoimmiin
biliyer enzimlerinde hepatit
hastaliklari yiikselme




Sistem Organ Cok yaygin | Yaygin Yaygin olmayan | Seyrek (=1/10.000| Cok seyrek Bilinmiyor
Simifi (=1/10) (=1/100 ile | (=1/1000 ile ile <1/1000) (<1/10.000) (eldeki
<1/10) <1/100) verilerden
hareketle
tahmin
edilemiyor)
Deri ve subkutan Kasinti, Anjiyoddem Stevens-Johnson | Toksik
doku hastaliklar1 dokinti , psoriazis sendromu, epidermal
(yeni baslangigli | kutandz vaskulit | pnekrozis
veya kotiilesen ve| (asirt duyarlilik
daha ¢ok el ayasi | vaskiiliti iceren),
ve ayak eritema
tabaninda yeni multiforme,
baslayan ve likenoid
ptstiiler reaksiyonlari
tarzdakileri
iceren), Urtiker,
psoriasiform
dokinti
Kas-iskelet ve Kutanéz
bag dokusu lupus
hastaliklar1 eritematozus,
subakut kutandz
lupus
eritematozus,
lupus-benzeri
sendrom
Genel pojeksiyon | Pireksi
oOlgesi
hastaliklar ve reaésiyon]arl
uygulama (kanama,
S morarma,
bolgesi eritem,
durumlari kaginty, agri,
siskinlik
dahil)

Asagidaki yan etkiler direkt olarak etanersept uygulamasiyla iliskili degildir ancak tedavi
sirasinda goriilebilirler: bitkinlik, grip sendromu, genel agri, kilo alma, gogilis agrisi, cilt
kizarmasi, tat almada bozukluk, anoreksi, diyare, agiz kurulugu, intestinal perforasyon,
lenfadenopati, eklem agrisi, parestezi, serebrovaskiiler olay, 6z kurulugu, okiiler enflamasyon,

dispne, interstisyel akciger hastaligi, akciger hastalig1 ya da subkiitan6z nodiiller.

Uygulanan doz ile goriilebilecek advers reaksiyonlar

Romatoid artrit icin haftada iki kere etanersept 50 mg’in yiiksek dozda uygulanmasi, takip
eden reaksiyonlar1 olusturabilir: gastrointestinal kanama, normal basingli hidrosefali, nobetler
ya da inme.

Siipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi




Ruhsatlandirma sonrasi siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiikk 6nem
tagimaktadir. 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: 0312 218 35 99)

4.9. Doz asim ve tedavisi

Etanersept doz asimi i¢in antidot bilinmemektedir.

Insanlar igin maksimum etanersept dozu belirlenmemistir.

Hayvanlarda 6liimciil olmayan pre-klinik veriler goriilmektedir ve hayvanlarda doza bagh
toksisite yoktur.

5, FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik Ozellikler

Farmakoterapdtik grubu: Immunosiipresif ajan, antineoplastik ve immunomodiilatdr ajan-
Tiimor nekroz faktorii-alfa (TNF-alfa) inhibitorii

ATC kodu: LO4ABO1
Bu {iriin bir biyobenzerdir.

Etanersept insan immiinoglobulin IgG1’in Fc bdlgesine baglanan tiimoér nekrotize edici p75
timor nekroz faktor reseptoriinii iceren dimerik fiizyon proteinidir. Bu protein rekombinant
DNA teknolojisi ile hamster over hiicresinden elde edilmistir.

Fc kismi, CH2 ve CH3 etki alam1 icermektedir, ancak CHI1 etki alanin1 ve eklem bdlgesini
igermez.

Etanersept 934 aminoasit icermektedir ve yaklasik olarak 150 kDa agirliginda ve 1,4 x 106
unit/mg spesifik aktivitesi vardir.

Bu proteinin fonksiyonu, hiicre ylizey reseptori ile etkilesimi bloke ederek TNF’ye
baglanmaktir.

Bu nedenle, 6zellikle romatoid artrit, jlivenil idiyopatik romatoid artrit, ankilozan spondilitin
inflamatuvar siirecinde, inflamatuvar ve immiin yanitlar ile dogrudan ilgilidir.

Etanersept, sitokinler, adenozin molekiilleri ya da proteinazlar gibi TNF tarafindan regiile
edilen ya da indiiklenen diger molekiiller tarafindan kontrol edilen biyolojik yanitlari
degistirebilir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Genel ozellikler

Emilim: FEtanersept yavas absorbe olur. Uygulamadan 48 saat sonra maksimum
konsantrasyona ulasir ve uygulamadan sonra biyoyararlanimi %76’ dr.

Dagilim: 25 mg uygulamasindan sonra ulasilan maksimum konsantrasyon 1,65+0,66
pg/ml’ye kadardir ve bu doz i¢in klirens satiirasyonu kanit1 yoktur. 25 mg dozun dagilim
hacmi 13,9494 litre olarak degerlendirilir.
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Biyotransformasyon: Etanersept metabolizmasini inceleyen klinik ¢alisma bulunamamaktadir.

Eliminasyon: Etanersept viicuttan yavas yavas elimine edilir. Yarilanma 6mrii 80 saattir. Bu
patolojilerdeki hastalarda eliminasyon klirensi yaklasik olarak 175+116 ml/saattir. Etanersept
alan hepatik disfonksiyonu olan hastalarda doz ayarlamasi ihtiyaci belirlenmemistir.

Dogrusallik/Dogrusal olmayan durumlar:
Tek bir 50 mg/ml dozunun, iki ardigik 25 mg/ml dozuna esdeger oldugu kabul edilmektedir.

Hastalardaki karakteristik ozellikler
Bobrek yetmezligi: Karaciger yetmezligi olan hastalar i¢in doz ayarlamasina gerek yoktur.

5.3. Kiinik oncesi giivenlilik verileri
Toksisite testinde, doza bagli ya da hedef organ toksisitesi ile ilgili gézlem yapilmamistir.
Etanerseptin genotoksistesini belirlemek i¢in veri mevcut degildir.

Kemirgenlerde yapilan calismada etanersepte karsi noétralize edici antikorlarin gelistigi
belirlenmistir, bu nedenle karsinojenisite ya da standart fertilite ve postnatal toksisite
degerlendirmesi ¢alisilmamistir.

Fare ya da siganlarda tek 2000 mg/kg subkutandz doz ya da tek 1000 mg/kg intravendz doz
uygulamasindan sonra etanersept letalitede artisa ya da fark edilebilir toksisite belirtilerinde
artisa neden olmamustir.

Cynomolgus maymununda, haftada iki kez subkutan6z uygulamadan sonra 4 veya 26 ardisik
hafta boyunca bir dozda (15 mg/kg), 6nerilen 25 mg dozunda insanlarda elde edilenlerden
yaklagik 27 kat daha yiiksek olan serum ila¢ konsantrasyonlarina dayali egri (AUC) altinda bir
alanla sonuglanan, doz sinirlayici veya organa 6zgii toksisite kanit1 yoktur.

6. FARMASOTIK OZELLIKLERI

6.1. Yardimci Maddelerin Listesi
Sukroz

Sodyum kloriir

Arginin klorhidrat

Monobazik sodyum fosfat monohidrat
Susuz dibazik sodyum fosfat
Enjeksiyonluk su

6.2. Gecimsizlikler
Gegimsizlikler incelenmemistir, ancak diger ilaglarla birlikte uygulanmasi 6nerilmemektedir.

6.3. Raf omrii
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
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2-8°C’de buzdolabinda orijinal paketinde saklayiniz. Dondurmayiniz.

25°C'nin altindaki sicakliklarda bir sefere mahsus olmak iizere 4 haftaya kadar saklanabilir
ancak tekrar buzdolabina konmamalidir. Buzdolabindan c¢ikarilan iiriin 4 hafta icerisinde
kullanilmadig1 takdirde atilmalidir.

Enjeksiyon Oncesi, enjektoriin i¢indeki etanersept ¢ozeltisinin oda sicakligina ulagmasi i¢in
yaklagik 15-30 dakika beklenmelidir. Bagka bir sekilde isitmayiniz. Hemen kullanilmasi
onerilir.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
Blister ambalaji1 icinde igne muhafazasi ile birlikte yerine sabitlenmis celik enjeksiyon ignesi
iceren 1 ml kapasitede kullanima hazir dolu enjektdr (Tip I cam) igerisinde 1 ml ¢ozelti.

Bir kutuda 1, 2, 4 ve 12 kullanima hazir dolu enjektor bulunur.

6.6.  Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel onlemler
Onceden doldurulmus enjektdrlerde bulunan enjeksiyonluk ¢ozelti kullanima hazirdr.
Enjektor ve igerik tek kullanimliktir. Bozulmamis ve partikiil i¢ermeyen iirlinler
kullanilmalidir.

Enjeksiyon oncesi, enjektoriin igcindeki etanersept ¢dzeltisinin oda sicakligina ulasmasi igin
yaklagik 15-30 dakika beklenmelidir.

Enjektoriin igindeki ¢ozeltiyi kontrol ediniz. Cozelti berrak ve renksiz olmalidir. Bu
ENERCEPTAN"In normal goriiniimiidiir. Cozelti renksiz veya bulaniksa, biiyiik ya da renkli
partikiil i¢eriyorsa ¢ozeltiyi kullanmayiniz.

Eger ¢ozeltinin gorliniimii ile ilgili stipheleriniz varsa, yardim i¢in hekiminize veya eczaciniza
danisiniz.

Kullanilmamais olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmeligi” ne uygun olarak imha edilmelidir.
Preparat, ambalaj {izerinde belirtilen son kullanma tarihinden sonra kullanilmamalidir

7. RUHSAT SAHIBI
Centurion Ilag San. ve Tic. A.S.
Saryer /Istanbul

8. RUHSAT NUMARASI
2023/101

9, ILK RUHSAT TARIHIi/RUHSAT YENILEME TARIHI
[k ruhsat tarihi: 24.03.2023
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi
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	Etkin madde:
	Etanersept                                 50 mg
	Etanersept insan immünoglobulin IgG1’in Fc bölgesine bağlanan tümör nekrotize edici p75 tümör nekroz faktör reseptörünü içeren dimerik füzyon proteinidir. Bu protein rekombinant DNA teknolojisi ile hamster over hücresinden elde edilen bir biyobenzerdir.
	Yardımcı maddeler:
	Sukroz      10 mg
	Sodyum klorür    5,8 mg
	Monobazik sodyum fosfat monohidrat 2,6 mg
	Susuz dibazik sodyum fosfat   0,9 mg
	ENERCEPTAN tedavisi romatoid artrit, psöriatik artrit, ankilozan spondilit, plak psöriazis tanı ve tedavisinde uzman bir doktor tarafından başlatılmalı ve takip edilmelidir.
	Pozoloji/uygulama sıklığı ve süresi:
	Yetişkinler (18 yaş ve üstü)
	Romatoid artrit
	Önerilen doz haftada iki kere 25 mg’dır. Alternatif olarak haftada bir kere 50 mg uygulamanın da güvenli ve etkili olduğu gösterilmiştir.
	Psöriatik artrit, ankilozan spondilit
	Önerilen doz haftada iki kere 25 mg veya haftada bir kere 50 mg’dır.
	Mevcut veriler yukarıda sıralanan tüm endikasyonlar için klinik cevabın çoğunlukla 12 haftalık tedavi süresince elde edildiğini göstermektedir. Bu zaman aralığında tedaviye yanıt vermeyen bir hastada tedaviye devam etme kararı dikkatlice gözden geçiri...
	Önerilen doz haftada iki defa 25 mg veya haftada bir defa 50 mg’dır. Alternatif olarak, 12 hafta süreyle haftada iki defa 50 mg uygulanabilir ve ardından haftada iki defa 25 mg veya haftada bir defa 50 mg ile devam edilebilir. ENERCEPTAN tedavisine, r...
	ENERCEPTAN subkutan enjeksiyon şeklinde uygulanır. Önerilen enjeksiyon bölgesi üst bacağın ön tarafının orta kısmıdır. Alternatif olarak karın bölgesi de (göbek deliğinin 5 cm çevresinde bir alan olmadığından emin olunmalıdır) tercih edilebilir. Uygul...
	Diğer tüm terapotik proteinlerde olduğu gibi ENERCEPTAN için de potansiyel immunojenesite riski söz konusudur.
	Etanersept kullanımı ile birlikte diğerlerinin yanı sıra bazı olası ve hatta ölümcül enfeksiyonların, sepsisin ve tüberkülozun görülebileceği konusunda uyarılmalıdır. Bu gibi enfeksiyonların görülmesi durumunda dikkatli bir şekilde tıbbi kontrol sağla...
	Tekrarlanan ya da kronik enfeksiyon geçmişi olan, ENERCEPTAN tedavisi altında olan hastalar dikkatli bir şekilde uygulama yapılmalı ve gözlemlenmelidir.
	Etanersept ile tedavi uygulanırken, latent tüberküloz tekrar aktifleşebilir. Tedaviye başlamadan önce, hasta bu hastalık için test edilmeli ve TNF antagonistleri ile tedavi riski değerlendirilmelidir. Romatoid artriti olan hastalar tüberküloz gelişimi...
	Etanersept tedavisi uygulanırken, yeniden aktifleşebilen diğer bir patolojik ajan da hepatit B virüsüdür. Olası nedenlerden biri, hepatit için immünosupresif ajanlarla birlikte uygulama olabilir. Bu hastalarda dikkatli bir şekilde uygulanmalı ve sürek...
	Etanersept ve anakinranın birlikte uygulanmasıyla ciddi enfeksiyon ve nötropeni rapor edilmiştir. Bu uygulama önerilmemektedir.
	Etanersept ve abatasept birlikte uygulanmasıyla bazı advers etkilerin ortaya çıktığı görülmüştür. Bu uygulama önerilmemektedir.
	Romatoid artriti ve psöriyazisi olan hastalarda lenfoma riski daha yüksektir.
	Ciddi alerjik ya da anaflaktik reaksiyonlar görülebilir. Bu gibi durumlarda derhal tedaviye son verilmelidir.
	Etanersept ile tedavi yanı sıra diğer tümör nekrozis faktör (TNF)-bloklayıcı ile tedavi, inflamatuvar yanıtın modülasyonunu etkileyebilir, farklı konaklara karşı korumayı azaltabilir ya da farklı maligniteleri güçlendirebilir. Etanersept tedavisinden ...
	Çok nadir ve seyrek olarak, romatoid artriti ve yüksek aktivite enflamatuvar hastalığı olan hastalarda daha yüksek oluşma riski ile birlikte, lenfoma tipleri ya da hatta tümörler, TNF-bloker tedavisi ile birlikte oluşabilir.
	4 yaşın altında pediyatrik hastalarda, TNF antagonistlerinin etkinliği ve güvenilirliği bilinmemektedir.
	Çok nadir ve seyrek olarak, etanersept tedavisi pansitopeni gibi bazı kan seviyelerini de etkileyebilir. Bu değişim kan diskrazisi gibi patolojilere yol açabilir. Bu gibi durumlar ya da geçmişte bu patolojiye sahip olan hastalar için önlemler alınmalı...
	Etanersept uygulaması sırasında etanersept’e karşı antikor oluşma olasılığı gözardı edilmemelidir.
	Aşılama yapılan hastalarda, etanersept etkinliği etkilenebilir ya da yüksek lenfosit yanıt üretilebilir.
	Multipl Skleroz hastaları, etanersept tedavisi ile artmış hastalık aktivitesi yaşayabilir.
	Etanersept tedavisi demiyelinizan hastalıklar gibi merkezi sinir sistemini etkileyebilir.
	Merkezi sinir sistemi tutulumu riski taşıyan hastalar dikkatli bir şekilde değerlendirilmelidir.
	Önceden var olan kardiyak patolojiler, örneğin konjestif kalp yetmezliğinin şiddetlenmesi gibi şiddetlenebilir. Bu tedavi dikkatlice değerlendirilmelidir.
	Bu tıbbi ürün her ml’sinde 1 mmol (23 mg)’dan daha az sodyum ihtiva eder, yani esasında sodyum içermez olarak kabul edilebilir. Sodyuma bağlı herhangi bir olumsuz etki beklenmez.
	Bu ürün bir biyobenzerdir.
	Etanersept insan immünoglobulin IgG1’in Fc bölgesine bağlanan tümör nekrotize edici p75 tümör nekroz faktör reseptörünü içeren dimerik füzyon proteinidir. Bu protein rekombinant DNA teknolojisi ile hamster over hücresinden elde edilmiştir.
	Fc kısmı, CH2 ve CH3 etki alanı içermektedir, ancak CH1 etki alanını ve eklem bölgesini içermez.
	Etanersept 934 aminoasit içermektedir ve yaklaşık olarak 150 kDa ağırlığında ve 1,4 x 106 unit/mg spesifik aktivitesi vardır.
	Bu proteinin fonksiyonu, hücre yüzey reseptörü ile etkileşimi bloke ederek TNF’ye bağlanmaktır.
	Bu nedenle, özellikle romatoid artrit, jüvenil idiyopatik romatoid artrit, ankilozan spondilitin inflamatuvar sürecinde, inflamatuvar ve immün yanıtlar ile doğrudan ilgilidir.
	Etanersept, sitokinler, adenozin molekülleri ya da proteinazlar gibi TNF tarafından regüle edilen ya da indüklenen diğer moleküller tarafından kontrol edilen biyolojik yanıtları değiştirebilir.
	Sukroz
	Sodyum klorür
	Arginin klorhidrat
	Monobazik sodyum fosfat monohidrat
	Susuz dibazik sodyum fosfat
	Enjeksiyonluk su
	Geçimsizlikler incelenmemiştir, ancak diğer ilaçlarla birlikte uygulanması önerilmemektedir.
	24 ay

