KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
INFASURF® 35 mg/mL intratrakeal siispansiyon
Steril

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:
Buzag akcigeri surfaktan ekstresi (CLSE) 35 mg/mL

Yardimci maddeler:
Sodyum kloriir % 0,9
Yardimc1 maddeler i¢in 6.1’ e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Endotrakeopulmoner uygulama i¢in 6 mL igeren tek dozluk siselerde kirik beyaz renkte steril
siispansiyon.

4. KLINIK OZELLIiKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar
INFASURF®, asagidaki durumlar igin endikedir:

. Gestasyonel yas1 <29 hafta olan ve RDS riski tasiyan prematiire bebeklerde,
solunum yetmezligi sendromu (RDS) riskini azaltmak igin.
. Solunum yetmezligi tanis1 almis ve 72 saatten Kkiiciik prematiire bebeklerde,

endotrakeal entlibasyon gerektiren RDS'nin tedavisi i¢in kurtarici tedavi olarak.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhigi ve siiresi:

INFASURF® i¢in 6nerilen doz viicut agirhg kg basina 3 mL’dir ve endotrakeal tiip araciligiyla
intratrakeal olarak uygulanir. INFASURF®, her 12 saatte bir ve toplamda ii¢ doza kadar
uygulanabilir.

Prematiire yeni dogmus bebeklerin (<29 gebelik haftas1) RDS (solunum yetmezligi sendromu)
riskini azaltmak amaciyla, INFASURF® dogumdan sonraki 30 dakika iginde uygulanmalidur.

Uygulama sekli:
INFASURF® sadece yeni dogmus bebeklerin akut bakiminda, entiibasyon gerektiren solunum
yetmezligi konusunda ihtisas yapmis klinisyenlerin kontrolii altinda verilmelidir.

Infasurf sadece endotrakeal tiip igerisinden trakeaya uygulanir.
Tek kullanimlik ampul doz 20 gauge veya daha genis igne ile siringaya cekilmeli, asirt

kopiiklenme engellenmelidir. INFASURF® endotrakeal tiip veya endotrakeal tiip icerisinden
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gecirilen ve merkezinden uzak, bitime pozisyonlanmis veya endotrakeal tiipiin iizerinde
bulunan side-port adaptoriin igerisinden gecirilen katater gecis ile uygulanmalidir.

INFASURF®, hazirlanan sirmga kullamlarak endotrakeal tiip araciligiyla intratrakeal olarak
asagidaki iki yontemden biri ile uygulanmalidir:

- Side-port adaptorii ile endotrakeal tiipe her biri 1.5 mL/kg olan iki esit doz seklinde
INFASURF® uygulanir. Her bir doz uygulandiktan sonra, yenidogan sag veya sol yana
yatirilmali ve her bir doz igin 20-30 nefes boyunca ventilasyon devam ettirilmelidir; kiigiik hava
patlamalar1 yalnizca inspirasyon sikluslari sirasinda yapilmalidir. Her doz arasindan solunum
durumu degerlendirilip, yenidogan diger yana yatirilmalidir.

- 5-French beslenme kateteri ile endotrakeal tiipe her biri 0.75 mL/kg olan dort esit doz
seklinde INFASURF® uygulanir. Her dozdan sonra, INFASURF®iin esit dagilimin1 saglamak
icin yenidogan dort farkli pozisyonda (yani, prone, supin, sag ve sol lateral)
pozisyonlandirilmalidir. Her dozdan sonra kateter ¢ikarilmali ve 0.5-2 dakika boyunca mekanik
ventilasyon devam ettirilmelidir.

INFASURF® uygulandiktan sonra, yenidoganin oksijenasyon ve ventilasyon durumu siklikla
izlenmelidir.

INFASURF® uygulamas reflii, siyanoz, brakardi veya hava yolunun tikanmasi durumunda
kesilmelidir.

INFASURF® depolanmasi sirasinda dibe ¢oken bir siispansiyondur. Tekrar dagilimi igin hafifce
dairesel olarak cevirmek veya sisenin nazikge sallanmasi siklikla gerekli olmaktadir.
CALKALAMAYINIZ. Siispansiyon igerisindeki goriilebilen tanecikler ve yiizeyde
kopiiklenme INFASURF® igin normaldir. INFASURF® buzdolabinda saklanir (2°- 8°C).
FLAKON DIK OLARAK MUHAFAZA EDILMELIDIR. INFASURF® buzdolabindan
cikarildiktan sonra tarih ve saat kutunun iizerine kaydedilmelidir. Uygulamadan once
INFASURF®iin oda 1sisma getirilmesi gerekli degildir.

Oda 1si1sinda 1sinmis, acilmamis, kullanilmamis siseler 24 saat igerisinde buzdolabina geri
konulabilir ve ileride kullanilabilir. INFASURF® 24 saatten fazla buzdolab1 disinda
saklanmamahdir. INFASURF® bir kereden fazla buzdolabmna geri konulmamaldir.
[lacin oda sicakliginda 1sitilip yeniden buzdolabina konma islemi bir defayr asmamalidir. Bir
defalik kullanima mahsus INFASURF® flakonlarinin her biri yalnizca bir defa kullanilmalidir.
Icinde ilag kalms olan flakonlar atilmalidir.

INFASURF® YENIDEN HAZIRLANMAYI GEREKTIRMEZ. SULANDIRMAYINIZ
VEYA ULTRASONIK BANYODA TUTMAYINIZ.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

INFASURF® un giivenligi ve etkinligi, gestasyonel yas1 < 29 hafta olan ve RDS riski tasiyan
prematiire yenidoganlarda RDS riskini azaltmak ve endotrakeal entiibasyon gerektiren, RDS’li
prematiire yenidoganlarda (< 72 saatlik) kurtarici tedavi olarak kullanimi i¢in kanitlanmistir ve

bu kullamimlara iliskin bilgiler etiketin tamaminda yer almaktadir. INFASURF®’un giivenligi
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ve etkinligi, daha biiyiik pediatrik hastalarda kanitlanmamastir.

4.3. Kontrendikasyonlar
Herhangi bir spesifik kontrendikasyonu heniiz bilinmemektedir.

INFASURF®iin bilesiminde bulunan maddelerden herhangi birisine asir1 duyarli olanlarda
kontrendikedir.

4.4. Ozel kullanim uyarilar ve nlemleri

Doz uygulama sirasinda meydana gelen gecici reflii olaylari, siyanoz, brakardi veya hava
yolunun tikanmasi nadiren reentiibasyon veya manuel havalandirma yapilmasina ihtiyag
duyulabilir. Bu durumda INFASURF® uygulamasi durdurulmali ve sadece bebegin durumu
stabil olduktan sonra devam edilmelidir. Bu tip durumlar, bebegin nefes durumu diizeldikten
sonra, bebege tekrar dozlar1 verilmigse artabilir.

Oksijenlenme ve akciger uyumu genellikle INFASURF® uygulamasini takiben siiratle diizelir.
Oksijen terapisi ve nefes destegi istege gore esit ve siiratli ayarlanmasi i¢in bebek yakindan
gozlemlenmelidir.

INFASURF® terapisi yeni dogum yogun bakiminda baska bir seyin yerine kullanilamaz. RDS
riski olan prematiire dogan bebekler ve RDS’li, endotrakeal entiibasyona ihtiya¢ duyan yeni
dogmus bebekler i¢in en uygun bakim i¢in organize olmus, donanimli ve tecriibeli ekibe sahip
akut yeni dogum {initesi gereklidir.

Hastanin bakimini {istlenen kisilere, solunum sikintis1 olan ve surfaktan eksikligi bulunan
yenidogana INFASURF® uygulandiginda oksijenlenme ve/veya akciger fonksiyonlarinda ani
degisikliklerin olabilecegi konusunda bilgi veriniz.

Hastanin bakimini {istlenen kisilere, INFASURF® uygulanmas: sirasinda gecici yan etkilerin
(ciltte morarma, kalp atim hizinda yavaslama, hava yolunda tikaniklik veya INFASURF®iin
bebegin solunum tiipiinden geri gelmesi) meydana gelebilecegi konusunda bilgi veriniz. Bu yan
etkilerden herhangi biri gelisirse, saglik personeli INFASURF® uygulamasmi durdurarak bu
etkileri gidermek i¢in uygun 6nlemleri alacaktir.

Hastanin bakimini {istlenen kisilere, INFASURF® ile tedavi edilen bebeklerde beyin igine
kanama ve/veya beyin dokusunda kayip goriilebilece§i konusunda bilgi veriniz. Beyin igine
kanama ve beyin dokusu kaybi, surfaktan tedavisi almayan bebekler dahil olmak iizere,
genellikle 32 gebelik haftas1 veya daha erken dogan prematiire bebeklerde goriilebilir. Bu
durumun baslica risk faktorii prematiire dogumdur. Bu komplikasyonlar i¢in spesifik bir tedavi
bulunmamaktadir; ancak etkilenen bebeklerde ndrolojik komplikasyon (ndbetler, gelisim
geriligi vb.) riski artabilir ve taburculuk sonrasi ek degerlendirme gerekebilir.

Bu tibbi iirlin her dozunda 1 mmol (23 mg)'dan daha az sodyum ihtiva eder; yani esasinda
"sodyum igermez”.



4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Bilinen herhangi bir etkilesim bulunmamaktadir.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye:
Gebelik kategorisi: Uygulanabilir degildir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Uygulanabilir degildir.

Gebelik donemi

Uygulanabilir degildir.

Laktasyon donemi
Uygulanabilir degildir.

Ureme yetenegi / Fertilite

Uygulanabilir degildir.

4.7. Arac¢ ve makine kullanimui iizerindeki etkiler
Uygulanabilir degildir.

4.8. Istenmeyen etkiler
Hastaliga yakalanma ve 6liim orani, yliksek oranda prematiire dogum ve RDS ile iligkilidir.
INFASURF® mortalitede ve bazi morbiditelerde azalmaya yardimci olmaktadr.

Pulmoner hemoraji, erken dogumda nadir goriilen fakat 6liimciil olabilen bir komplikasyondur.
Goriilme siklig1 bebegin ne kadar erken dogduguna bagli olarak artar.

Surfaktan terapisi pulmoner hemoraj riskinin artis1 ile iligkili olabilir. PDA’nin (patent ductus
arteriousus) erken teshis ve tedavisi, ozellikle hayatin ilk 3 giinlindeki riski diistirtilebilir.
Surfaktan profilaksis iizerinde yapilan bir adet karsilagtirmali klinik ¢aligmada, prematiiritenin
bilinen bagka bir komplikasyonu olan intrakranyal hemoraji vakasl, INFASURF®
uygulamasini takiben artmustir.

Randomize klinik ¢alismalarda, INFASURF® ile tedavi edilen yenidoganlarda intraventrikiiler
hemoraji ve periventrikiiler I6komalazi goriilme orani, beraktant ile tedavi edilen
yenidoganlarla ayni bulunmustur. Bu komplikasyonlar icin spesifik bir tedavi
bulunmamaktadir; ancak etkilenen bebeklerde norolojik komplikasyon riski artabilir ve yerel
kilavuzlara uygun sekilde izlenmelidir.

Klinik caligmalar farkli kosullar altinda yiiriitiildiiglinden, bir ilacin klinik ¢alismalarinda
gozlenen advers reaksiyon oranlari, baska bir ilacin klinik ¢aligmalarindaki oranlarla dogrudan
karsilastirilamaz ve pratikte gdzlenen oranlar1 yansitmayabilir. INFASURF®’{in giivenliligi, ii¢
randomize, aktif kontrollii klinik ¢caligmanin birlestirilmis glivenlilik verilerine dayanmaktadir.
Bu c¢alismalar, INFASURF®{in respiratuvar distres sendromu (RDS) riskini azaltma ve RDS
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tedavisinde kurtarma amaciyla kullanimimi degerlendirmistir. Calismalara en az bir doz
INFASURF® alan toplam 1554 prematiire yenidogan dahil edilmistir.

Kontrollii klinik ¢alismalarda, INFASURF® doz prosediirii ile baglantili olarak en sik goriilen
advers reaksiyonlar, siyanoz (%65), nefes yolu tikanmasi (%39), bradikardi (%34), surfaktanin
endotrakeal tiipe dogru refliisii (%21), manuel ventilasyon ihtiyaci (%16) ve reentiibasyon
(%3) dur. Bu durumlar gegcici olup ciddi komplikasyonlar veya 6liimle iliskilendirilmemistir.

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); ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden
hareketle tahmin edilemiyor)

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar
Yaygin olmayan: Sepsis

Sinir sistemi hastaliklar
Yaygin olmayan: Intrakraniyal hemoraji, periventrikiiler Iokomalazi

Kardiyak hastahklar
Cok yaygin: Bradikardi, agik duktus arteriyozus

Solunum, gogiis bozukluklari ve mediastinal hastahiklar

Cok yaygin: Siyanoz, nefes yolu tikanmast

Yaygin olmayan: Apne, pulmoner hemoraji, pulmoner hava kacagi, pulmoner interstisyel
amfizem

Gastrointestinal sistem hastahiklarn
Yaygin olmayan: Nekrotizan enterokolit

Arastirmalar
Yaygin: Azalmis oksijen doygunlugu

Stipheli 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 : 0 312 218 35 99)

4.9. Doz asim ve tedavisi

INFASURF® ile ilgili doz asimi rapor edilmemistir. Doz asimi akcigerlerin izotonik soliisyon
ile gereginden fazla dolmasi ile sonucglanir. Fazla sivinin tahliyesi i¢in ventilasyon destegi
gereklidir.


http://www.titck.gov.tr/
mailto:tufam@titck.gov.tr

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1 Farmakodinamik o6zellikler
Farmakoterapotik grup: Akciger surfaktanlari
ATC kodu: RO7AA02

Etki Mekanizmast:

Endojen akciger surfaktan etkili ventilasyon icin gereklidir, ¢linkii alveoler ylizey gerilimini
azaltir, boylelikle alveolleri stabilize eder. Prematiire bebeklerde akciger surfaktan eksikligi
solunum yetmezligi sendromuna (RDA) yol acar. INFASURF® RDS’li bebeklerin akciger
fonksiyonlarini gelistirir.

INFASURE® siiratle hava: siv1 kesisim yiizeyine tutunur ve yiizey gerilimini insan akciger
surfaktana benzer bir sekilde modifiye eder. Atimli baloncuk surfaktometre yardimi ile
olciildiigii iizere, INFASURF® ile en az 3mN/m’lik bir yiizey gerilimi, in vitro kosullarda elde
edilmektedir. Ex vivo ortamda, INFASURF® surfaktan eksikligi olan sigan akcigerlerindeki
uyumu ve basing hacmi mekaniklerini iyilestirmektedir. In vivo kosullarda, INFASURF® temel
surfaktan eksikligi goriilen erken dogan kuzularda akciger uyumunu, solunum sistemi gaz
aligverigini ve sagkalimi arttirmaktadir.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler
Genel ozellikler

Emilim:

Veri bulunmamaktadir.

Dagilim:
Veri bulunmamaktadir.

Biyotransformasyon
Veri bulunmamaktadir.

Eliminasyon
Veri bulunmamaktadir.

Dogrusallik / Dogrusal olmayan durum
Bilgi bulunmamaktadir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Pozitif kontrol olmasina ragmen INFASURF® kobaylarda duyarlilagtirma {iretmemistir. Yeni
dogan bebeklerin giivenlilik degerlendirmesinde regeteleyene uygun daha fazla preklinik veri
mevcut degildir. Yeni doganlarda INFASURF® kullanimina dair anlamli klinik deneyim
mevcuttur.

INFASURF® ile Beraktant’in RDS Riskini Azaltma Amach Karsilastirildign Calisma

Toplam 1.119 yenidogan, INFASURF® ile beraktant’in karsilastirildigi calismaya dahil edilmistir.
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Bu ¢alisma, INFASURF®’iin RDS riskini azaltma (kohort #1) ve RDS tedavisinde kurtarma
(kohort #2) amacgli kullanimin1 degerlendiren iki kohort igermektedir. Kohort #1, < 30 gebelik
haftas1 ve < 1.250 gram dogum agirligina sahip 457 yenidoganda yiiriitiilen, randomize, ¢ift kor,
aktif kontrollii bir ¢aligmadir. Calismada, INFASURF®’iin 4 mL/kg (100 mg fosfolipit’kg) dozu,
beraktant’in 4 mL/kg dozu ile karsilastirilmistir. Bu calismada kullanilan INFASURF®
formiilasyonu ve dozu, ruhsatli formiilasyon ve dnerilen 3 mL/kg (105 mg fosfolipit/kg) dozundan
farklidir. Tlk doz dogumdan sonraki 15 dakika icinde intratrakeal olarak uygulanmis; hastanin >
%30 oksijen gereksinimi olmast durumunda, onceki dozdan > 6 saat sonra tekrarlayan dozlar
verilmistir (96 saat iginde toplam 3 tekrar dozu; ilk doz + tekrar dozlar toplam 4 doz). Onerilen
tekrar doz siklig1 12 saatte bir olup, maksimum toplam doz sayisi (ilk + tekrar) 3’tiir (Bkz. 4.2.
Pozoloji ve uygulama sekli). Surfaktanlar, endotrakeal tiipe yerlestirilen 5 French beslenme
kateteri araciligiyla uygulanmistir. Her doz dort esit hacme boliinerek verilmis, her uygulama
arasinda kateter ¢ikarilarak 0,5-2 dakika mekanik ventilasyon yapilmistir. Her uygulama sirasinda
bebek farkli pozisyonlara (prone, supin, sag ve sol yan) getirilmigtir. INFASURF® grubunda,
beraktant grubuna kiyasla 28. giinde tiim nedenlere bagli mortalite (p=0,03) ve solunum nedenli
mortalite (p=0,005) daha yiiksek bulunmustur. Protokol kriterlerini karsilayan hastalarda da
benzer sekilde tiim nedenlere bagli mortalite (p=0,07) ve solunum nedenli mortalite (p=0,03)
INFASURF® grubunda daha yiiksek saptanmistir. Ancak bu bulgular baska iyi tasarlanmig
caligmalarda tekrarlanmamis olup, hedef popiilasyona olan anlami belirsizdir. INFASURF® ve
beraktant gruplar1 arasinda RDS, hava kacagi, BPD ve tedavi basarisizlig1 insidansinda anlaml
fark bulunmamustir.

Karsinogenez, Mutajenez, Dogurganhigin Bozulmasi

Kalfaktantin potansiyel kanserojen etkilerini degerlendirmek i¢in ¢aligmalar ytiriitiilmemistir.
Kalfaktant, tek bir bakteriyel ters mutasyon deneyinde (Ames testi) mutajenik degildi.
Kalfaktantin iireme etkilerini degerlendirmek i¢in hicbir ¢alisma yiiriitiilmemistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Sodyum kloriir

Steril su

6.2. Gecimsizlikler
Bilinen herhangi bir ge¢imsizlik bulunmamaktadir.

6.3. Raf omrii
18 ay

6.4. Saklamaya yonelik ozel tedbirler

INFASURF®, 1siktan korunarak, buzdolabinda 2°C ila 8°C arasinda saklanmalidir. 3 ml sise
DiK OLARAK MUHAFAZA EDILMELIDIR. Siseler sadece tek kullanimliktir. Actiktan
sonra kullanilmayan ilaci atiniz. Oda 1sisinda 1sinmais, agilmamais, kullanilmamais siseler 24 saat
icinde buzdolabma geri konulabilir ve ileride kullanilabilir. INFASURF® bir kereden fazla
buzdolabina geri konulmamalidir.



INFASURF® depolanmasi sirasinda dibe ¢oken bir siispansiyondur. Tekrar dagilimi igin hafifce
dairesel olarak c¢evirmek veya sisenin COK hafifce sallanmasi siklikla gerekli
olmaktadir. CALKALAMAYINIZ. Siispansiyon igerisindeki goriilebilen tanecikler ve
yiizeyde kopiiklenme INFASURF® igin normaldir.

INFASURF® sogutma dolabindan c¢ikarildiktan sonra, tarih ve saat kartonun iizerine
kaydedilmelidir. INFASURF®’{in tekrar tekrar oda sicakligina getirilmesinden kagiilmalidir.

INFASURF® YENIDEN  HAZIRLANMAYI GEREKTIRMEZ.
SULANDIRMAYINIZ VEYA ULTRASONIK BANYODA TUTMAYINIZ.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

Her bir sise 3 mL veya 6 mL INFASURF® siispansiyon ihtiva eder.

- Tip 1, Flint, Nominal 5 mL, serum sige

- 20 mm, gri, Ultraclean, Blowback, bromobutil tipa

- 20 mm, aliiminyum, 2 k6priilii, ortadan yirt-a¢ sizdirmaz kapak

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhas1 ve diger 6zel onlemler
Kullanilmamais olan iirlinler yada atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Y6netmeligi” ve
“Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmelik”lerine uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI
Farma-Tek Ila¢ San. Ve Tic. A.S.
Serifali Mah. Bayraktar Bulvar1. Beyan Sok. No:12 34775 Umraniye/Istanbul

8. RUHSAT NUMARASI
2016/545

9. ILK RUHSAT TARIHi/ RUHSAT YENILEME TARIiHi
[k ruhsat tarihi: 05.08.2016
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’ UN YENILENME TARIiHi
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