KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
PREGETOX 25 mg/mL I.M. enjeksiyonluk ¢ozelti
Steril

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIMI
Her 1 mL yagl ¢ozelti:

Etkin madde:

Progesteron (mikronize) . 25 mg
Yardimci maddeler:

Benzilalkkol 50 mg

Yardimci maddeler icin 6.1°¢e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

I.M. enjeksiyonluk ¢ozelti

Renksiz beyaz halkali ampul igerisinde, gozle goriiliir partikiil icermeyen, renksiz, homojen
cozelti

4. KLINIK OZELLIKLER
4.1. Terapotik endikasyonlar
e Amenorede ¢ekilme kanamalarinda,
e Anormal uterus kanamalarinda siklus diizenini saglamak,
e Dollenmis ovumun uterin implantasyonunu kolaylastirmak igin in vitro fertilizasyon (IVF)
veya gamete intra-fallopian transferi gibi tekniklerle infertilitenin basarili bir sekilde
tedavisine yardimci olarak endikedir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhig1 ve siiresi

Yetiskin ve adolesanlarda kullanimi: Amenorede ¢ekilme kanamalarinda: Tek doz 1.M. olarak
100-150 mg enjekte edilir.

Not: Proliferatif endometrium olusturmak igin veya ostrojen terapisinden 2 hafta 6nce uygun
yumurtalik aktivitesi varsa, ¢cekilme kanamasi son enjeksiyondan 48-72 saat sonra olacaktir.
Hastanin menstrual siklusu basladiginda tedavi birakilmalidir. Bunu spontan sikluslar takip
edebilir. Progesteron, progesteron enjeksiyonu sirasinda kanama meydana gelirse
birakilmalidir.

Bu belge, guvenli elektronik imza ile imzalanmistir.
Belge Dogrulama Kodu: 1ZW56RG83YnUyRG83RG83Q3NRZmxXZW56 Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys

17




In vitro fertilizasyon (IVF) veya infertilite tedavisinde yardime1 olarak: Yaklasik 15. giinden ya
da embriyo ya da gamet transferinin yapildig1r giinden baslayarak plasentadan progesteron
salgilanmasimin gerektigi gebeligin 8-16 haftasina kadar haftada iki defa ya da daha sik
(maksimum giinlik) 25-100 mg enjekte edilir.

Doktorun goriisiine bagli olarak doz 200 mg’a yiikseltilebilir.

Uygulama sekli
I.M. (kas i¢ine) enjeksiyon yoluyla uygulanir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Bobrek/karaciger yetmezligi:

PREGETOX siv1 retansiyonuna neden olacagindan sikayetleri artabilecek olan renal fonksiyon
bozuklugu olanlarda dikkatli olunmalidir.

PREGETOX agir karaciger yetmezligi olan hastalarda kontrendikedir.

PREGETOX un i¢erdiginde yer alan benzil alkoliin, 6zellikle karaciger veya bobrek yetmezligi
olan kisilerde, birikim ve toksisite riski (metabolik asidoz) nedeniyle yiksek hacimler dikkatli
ve sadece gerekli ise kullanilmalidir.

Pediyatrik populasyon: PREGETOX’un pediyatrik hastalardaki giivenliligi ve etkililigi
incelenmemistir.

Geriyatrik populasyon: PREGETOX’un yash hastalardaki giivenliligi ve etkililigi
incelenmemistir.

4.3. Kontrendikasyonlar

Progestinlere karsi asir1 duyarlilikta, teshis edilmemis vajinal kanamalarda, gecikmis veya
tamamlanmamis abortusta, meme veya genital sistem karsinomunda, tromboflebit, serebral
hemoraji, agir hepatik disfonksiyonda kontrendikedir. Gebelik icin tanisal test olarak
kontrendikedir.

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri

PREGETOX, sivi retansiyonu ile agirlagabilecek durumlari olan (6rn. hipertansiyon, kalp
hastalig1, bobrek hastaligi, epilepsi), mental depresyon Oykiisii olan, diyabet, hafif-orta siddette
karaciger fonksiyon bozuklugu, akut intermitant porfiri, migren veya 1s1ga duyarliligi olan
hastalarda dikkatli kullanilmalidir.

Tedavi sirasinda agiklanamayan, ani veya kademeli, kismi veya tam gorme kaybi, proptozis
veya diplopi, papilloddem, retinal vaskiiler lezyonlar veya migren ortaya ¢ikarsa ilag kesilmeli
ve uygun teshis ve tedavi dnlemleri alinmalidir.
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Benzil alkol:

PREGETOX her 1 mL basina 50 mg benzil alkol igerir. Benzil alkol alerjik reaksiyonlara neden
olabilir. Benzil alkol eliminasyonu degiskendir; yenidogan gibi kiigiik bebeklerde ve alkol
dehidrojenaz polimorfizmi olan bireylerde benzil alkol viicutta birikir ve toksisiteye yol acar.
PREGETOX yetiskin ve adolesanlarda kullanilmaktadir. Pediyatrik hastalardaki giivenliligi ve
etkililigi incelenmemistir. Bununla birlikte benzil alkol yardimci maddesiyle ilgili genel bir
bilgi olarak;

- Benzil alkol, kiicik ¢ocuklarda solunum problemleri (gasping sendromu) dahil
olmak iizere ciddi yan etkiler ile iliskilendirilmistir. Toksisitenin olusabilecegi
minimum benzil alkol diizeyi bilinmemektedir. Yenidoganlarda
kullamlmamahdar.

- Kii¢iik ¢ocuklarda birikme (akiimiilasyon) nedeniyle artms risk soz konusudur.
Olas1 birikme nedeniyle 3 yasindan Kkiiciik ¢ocuklarda, bir haftadan uzun siire
kullanilmamahdir.

- Gebelik ve laktasyon doneminde olasi birikme nedeniyle metabolik asidoza yol
acabilir. Uriin kullamminda hekim tarafindan yarar/risk durumu
degerlendirilmelidir.

- Ozellikle karaciger veya bobrek yetmezligi olan kisilerde, birikim ve toksisite
riski (metabolik asidoz) nedeniyle yiksek hacimler dikkatli ve sadece gerekli ise
kullanilmahdir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Progesteron bromokriptinin etkilerini engelleyebilir. Progesteron, hepatik ve/veya endokrin
fonksiyonlarin laboratuvar testlerinin sonuclarin etkileyebilir.

Progesteron siklosporinin plazma konsantrasyonunu yukseltebilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Bobrek yetmezligi:
Etkilesim ¢alismasina iliskin herhangi bir veri bulunmamaktadir.

Karaciger yetmezligi:
Etkilesim ¢alismasina iliskin herhangi bir veri bulunmamaktadir.

Pediyatrik poptlasyon:
Progesteronun pediyatrik hastalarda giivenliligi ve etkililigi belirlenmemistir. Etkilesim
calismasina iligkin herhangi bir veri bulunmamaktadir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik Kategorisi: B
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Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Veri yoktur.

Gebelik ddnemi

Smirli sayida gebelikte maruz kalma olgularina iliskin veriler, PREGETOX un gebelik
Uzerinde ya da fetlisin/yeni dogan cocugun sagligi iizerinde advers etkileri oldugunu
gostermemektedir. Bugiine kadar herhangi 6nemli bir epidemiyolojik veri elde edilmemistir.
Hayvanlar iizerinde yapilan ¢alismalar, gebelik/ embriyonal / fetal gelisim /dogum ya da dogum
sonras1 gelisim ile ilgili olarak dogrudan ya da dolayli zararli etkiler oldugunu
gostermemektedir. Insanlara ydnelik potansiyel risk bilinmemektedir.

PREGETOX, korpus luteumdan endojen progesteron iiretiminin yetersiz oldugu durumlarda
gebeligi siirdiirmek icin kullanilabilir.

Plasental progesteron yeterli salgilaniyorsa PREGETOX uygulamak gerekli degildir.
PREGETOX, dogal olarak salgilanan hormondaki gibi progesteron igerir ve sentetik
progestinler de oldugu gibi disi fetiis maskiilizasyonu ile iliskili degildir.

Laktasyon donemi
Tespit edilebilir miktarda progesteron siite geger. Emzirilen bebegin iizerindeki etkisi
belirlenmedigi i¢in laktasyon sirasinda kullanilmasi tavsiye edilmez.

Ureme yetenegi/Fertilite

Progestinler servikal mukusta degisiklik ve/veya miktarinda azalmaya ve sperm
fonksiyonlarma, fertilizasyona ve ardindan hamileligin meydana gelmesine engel
olabilmektedir. Bu progestinin dozu ve tipine baglidir. Yiiksek doz ya da uzun siire uygulama
fertiliteye doniislin uzamasina neden olabilmektedir.

4.7. Arac¢ ve makine kullanimu iizerindeki etkiler
PREGETOX ara¢ ve makine kullanma yetenegi iizerinde etkisi yoktur veya ihmal edilebilir
dizeydedir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Pazarlama sonras1 deneyim

Asagida verilen bilgiler progesteron uygulamasindan elde edilen pazarlama sonras1 deneyime
dayanmaktadir.

Istenmeyen etkilerin siklik gruplandirmasi sdyledir:

Cok yaygin (>1/10), yaygimn (>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) bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin
edilemiyor).
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Sistem Organ Sinifi Sikhik
Bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor)

Bagisiklik Sistemi Hastaliklar1 Alerjik reaksiyon

Metabolizma ve Beslenme Hastaliklar1 Katabolizmada artis

Psikiyatrik Hastaliklar Insomnia, mental depresyon, somnolans
Gastrointestinal Hastaliklar Mide bulantisi

Hepato-biliyer Hastaliklar Pireksi, kolestatik sarilik

Deri ve Deri Altt Doku Hastaliklar1 Akne, alopesi, kloazma, hirsutizm, dokint
Ureme Sistemi ve Meme Hastaliklar1 Amenore, ara kanama, adet ddngusinde

dizensizlik, servikste erozyon ve ektropiyon,
servikal akinti, memede fibrokistik degisiklikler
Genel Bozukluklar ve Uygulama Bdlgesine | Enjeksiyon yeri reaksiyonu, ddem

[liskin Hastaliklar
Arastirmalar Kilo artis1

Sipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrast silipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiik 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: 0 312 218 35 99)

4.9. Doz asim ve tedavisi
Insanlarda doz asimina ait bir calisma yoktur. Asir1 doz durumunda ilag kesilmeli ve hasta
semptomatik ve destekleyici olarak tedavi edilmelidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1. Farmakodinamik 6zellikler

Farmakoterapdtik grubu: Cinsiyet hormonlart ve genital sistem modiilatorleri; Progestojenler;
Pregnen-(4) turevleri

ATC kodu: GO3DA04

PREGETOX dogal bir progesterondur. Progesteron, korpus luteum ve plasentanin ana hormonu
olan bir progestojendir. Proliferatif faz1 sekretuar faza doniistiirerek endometriyum tiizerinde
etki eder.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Genel ozellikler

Emilim:

[.M. uygulamada 45 ve 90 mg’lik dozlarin doruk konsantrasyon zamani 28 ve 19,6 saat, doruk
serum konsantrasyonu 39,1 ve 53,8 n/mL’dir.
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Dagilim:

Goriilen dagilim hacmi 17-29 L’dir. Progesteron yagli ¢oziiciide ¢oziilerek kullanilir. %95-98
oraninda plazma proteinlerine, 6zellikle albumin ve transkortine (Kortikosteroid baglayan
globulin, CBQG) baglanir. %10 oraninda serebrospinal siviya ve ufak miktarlarda anne siitiine

geger.

Biyotransformasyon:
Yaklasik %65°1 karacigerde olmak iizere bobrekler, beyin, uterus ve cilt dokularinda metabolize
olur. Plazmada ana metabolitler 20-hidroksi- A-4- pregnenolon ve 5oc -dihidroprogesterondur.

Eliminasyon:
Idrarla atilim, esas olarak 3ec, 5p-pregnanediol (pregnandiol) ve bunun glikurokonjuge

metabolitleri (%95) seklinde olmaktadir. Ana metaboliti pregnadiol (enjekte edilen
progesteronun yaklasik %30’u) glukuronik asidle konjuge olup idrar (%50-60) ve feces (%10)
ile atilir. %19-40 oraninda 24 saatte idrarda tespit edilir.

Dogrusallik / Dogrusal olmayan durum:
Farmakokinetigi dogrusal profil gosterir. Plazma diizeyleri verilen dozlara bagl olarak artis
gosterir.

5.3. Klinik dncesi guvenlilik verileri
Progesteronun karsinojenik ve mutajenik etkisi kesin olarak belirlenmemistir.

Mikronukleus testlerde ve ames testinde mutajenik cevap goriilmemistir. Insan calismalar
yapilmamistir. Tazilarda medroksiprogesteron ile yapilan c¢aligmada progesteron verilmesi
sonucunda malign meme noddllerinde artis saptanmistir. Kontrol tazilarda da arasira nodiil
olusmasina ragmen progesteron kullananlardaki nodiiller daha biiyiik, sayisi ¢ok ve malign
metastazla birliktedir.

6. FARMASOTIK OZELLIiKLER
6.1. Yardimc1 maddelerin listesi
Benzil alkol

Orta zincirli trigliseridler

6.2. Gegimsizlikler
Bulunmamaktadir.

6.3. Raf omri
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
25°C altindaki oda sicakliginda saklanmalidir.
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6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

Uriintimizuin primer ambalaj malzemesi olarak 1 mL’lik renksiz, Tip I beyaz halkal: cam ampul
kullanilmaktadir. Bir karton kutuda 2 adet 3’1l seperator iginde toplam 6 adet veya 1 adet 5’li
seperatdr icinde toplam 5 adet ampul olacak sekilde kullanma talimati ile birlikte
sunulmaktadir.

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

Cozelti yalnizca tek kullanimliktir. Tim 1.M. enjeksiyonlar bir saglik uzmani tarafindan
yapilmalidir.

Cozelti partikiil igeriyorsa veya renk degisimi varsa uygulanmamalidir.

Kullanilmamais olan tirlinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmelik”lerine uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

DEVA HOLDING A.S.

Halkali Merkez Mah. Basin Ekspres Cad.
No:1 34303 Kiigiikcekmece / ISTANBUL
Tel: 0212 692 92 92

Faks: 0212 697 00 24

8. RUHSAT NUMARASI (LARI)
2026/64

9. iLK RUHSAT TARIHi/RUHSAT YENILEME TARIiHi
Ik ruhsat tarihi: 09.03.2026

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi
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