va Nazirliyi
koloji va Farmakopeya
Surasimin sadri

Darman vasitasinin istifadasi Gzrs talimat (xastalar Getin)

ILOPERA 10 mkg/ml nebulayzer d¢lin mahlul
ILOPERA

Beynalxalg patentlasdirilmamis adi: loprost

Tarkibi

Tasiredici madda: 1 ml nebulayzer Ggiin mahlulun tarkibinds 10 mkq iloprost (iloprost trometamol
saklinda) vardir,

Kimakgi maddalar: trometamol, etanol 96%, natrium xlorid, xlorid tursusu, inyeksiya liglin su,

Tasviri
Saffaf, rangsiz mayedir.

Farmakoterapevtik grupu

Heparin istisna olmaqla trombositlarin agreqasivasimin inhibitorlan.
ATC kodu: BO1ACII.

Farmakoloji xlisusivvatlari

Farmakodinamikas

ILOPERA-min tasiredici maddasi olan iloprost prostasiklinin sintetik analoqudur. In vitro tadgigatlarda
asagidak tasirlari misahida olunmusdur:

Trombositlarin aqreqasiyasimn, adhezivasimun va xaric olunma reaksivalanmin (ilkin hemostazin
baglanmas: {igiin trombositlarden spesifik granullann xaric olunmasi) inhibisivasi

Arteriollar va venulalarnin genislanmasi

Mikrosirkulyasiyada kapillyar sixlifimin artmas: va serotonin, yaxud histamin kimi mediatorlann tasiri
naticasinda artrs damar kegiriciliyin azaldilmasi

Endogenoz fibrinolitik tasirin stimulyasiyas:

Endotelial zadalsnmadan sonra leykositlarin adhezivasimin, zadalanmis toxumada levkositlarin
toplanmasimin inhibisivasi va gis nekroz fakiorunun xaric olunmasimin azalmas: kimi iltihabaleyhina
tasirlar.

ILOPERA inhalyasiyasindan sonra farmakolaji tasirlar:

Pulmonar arterial yatagda vazodilatasiya. daha sonra is» pulmonar arterial tazyiq, pulmonar venalarin
miqavimati, lirak atim va qangiq venoz ganda saturasiya kimi parametriarda nazara ¢arpan yaxsilasma
misahids olunur. Umumi damar milgavimatine va sistem gan tazyigina tesir clzidir. Kigik,
randomizaolunmusg, ikili-kor, plasebo nazaratli tadgigatda (STEP tadgiqatt) an az 16 hafta arzinda giinds
iki dafa 125 mq dozada bosentanla milalica alan 34 xastada inhalyasiya olunan iloprostun (ovanig
saatlarda glinda 6-9 dafa 5 mkg-a gadar) alava olunmasina qars: doziimlillik misahids olunurdu. Giin
arzinda inhalyasiya olunan ona doza 27 mkq, inhalyasivalanin sayi isa 5.6 idi. Bosentan va iloprostu
birga qabul edan xastalards tohlikasizlik gostaricilari, 3-cii faza wdqigatlar zamam valmz iloprost gabul
edan xastalarda milsahida olunan gdstaricilar ila eyni idi.



I;Imtki;zlnnn say1 az oldugu deiin va tadgigat middati gisa oldugu tiglin kombinasiyamn effektivliyi ila
bagl etibarli naticalari alda etmak milmkiin devil.

|ll:=pr1:_lslun venadaxili va ya inhalyasiya yolu ila istifadasindon sonra kaskin hemodinamik cavab
reaksivasini birbaga xastalar dizanindon misahida edan klinik tadgigatler méiveud deyil, Misahida olunan
hemodinamik gostaricilor apciyar damarlarinda kaskin cavab reaksivasinin inhalyasiva vasitasila
mialicads daha Gstiin oldugunu géstarir. Har inhalyasiyadan sonra pulmonar damarlara geniglandirici
tasir 1-2 saat arzinda azahr, Buna baxmayaraq, kaskin cavab reaksivasimin iloprost ila uzun middatli
mialicanin favdasi ila alagadar olmamasi, bela kaskin hemodinamik reaksiva haggqinda malumatn
prognostik shamiyyatini mahdudlagdirr.

Pulmonar hipertenzivas: olan biviiklarda effektivliyi

Randomizaolunmus. ikili-kor, cox markazli plasebo nazaratli 111 faza tadgigat (RRAQ2Z997 1adqigati)
stabil pulmonar hipertenziyas: olan 203 xasta lzarinda apanlmigdir (inhalyasiya olunan iloprost: N=101:
plasebo n=102). Inhalyasiva olunan iloprost (va ya plasebo) xastalorin cari mialicasina alava
olunmusdur; bu mialicaya antikoaqulyantlar, vazodilatatorlar (masalon, kalsium kanallanmin
blokatorlan), diuretiklar, oksigen. digitalis kombinasiyalan aid ola bilardi. lakin PGI2 (prostasiklin va
onun analoglan) aid devildi. 108 xastada birincili pulmonar hiperienziva, 95 nafarinda isa ikineili
pulmonar hipertenziva diagnozu goyulmusdur ki, onlarin 56 nafarinda xronik tromboembolik xastalik,
35 nafarinds isa birlagdirici toxumanin xsstalivi (CREST va sklerodermiya da daxil olmaqla) ila alagadar
idi, 4 nafards isa istaham azaldan preparatlann gabulu ila alagadar olmasi hesab olunurdu. 6 dagigalik
verima testinin ilkin naticalari fiziki magqin orta daracads mohdud olmasim gdstarmigdir: iloprosi
grupunda orta gdstarici 332 metr (median; 340 metr), plasebo grupunda isa 3135 idi (median: 321 metr).
loprost gqrupunda qabul edilan giindalik orta doza 30 mikrogram idi (12,5-45 mikrogram/sutka). Bu
tadgigat Gglin effektivliyin ilkin son niqtasina ilkin gostariciya nisbatan 12-ci haftada fiziki magq
qabilivyatinin an az 10% vaxsilagmas (6 daqigalik yerima testi). 12 ci haftada an az1 bir NYHA sinfinin
ilkin géstariciya nishatan yaxsilagmas: va 12-ci haftaya gadar istanilan vaxtda pulmonar hipertenziyamn
pislagmasinin va ya 6liimiln olmamas: daxil idi. Mialicaya cavab veran xastalarin faiz nisbati iloprost
grupunda 16.8% (17/101). plasebo qrupunda isa 4,9% (3/102) tagkil edirdi (p=0.007).

{loprost grupunda 12 haftadan sonra ilkin géstariciya nishetan 6 daqigalik yerima testinda orta dayigiklik
masafanin 22 metr artmasi idi (plasebo qrupunda -3.3 metr, 8liim hagqinda va ya itinlmig malumatlar
hesablanmamgdir}.

Hoprost qrupunda NYHA sinfi 26% xastada yaxglagmugdir (plasebo 15%) (p = 0.032), 67,7% xastada
dayismamisdir (plasebo 76%), 6,3% xastada isa pislagmigdir (plasebo: 9%).

Invaziv hemodinamik parametrlar mialicanin baglangicinda va 12 haftadan sonra givmatlandirilmisdir.
Yanmgruplann analizi gbstarmigdir ki, ikincili pulmonar hipertenziyasi olan xastalarda plasebo ila
milqavisada, 6 daqgigalik yerima testinda mialicanin effektivliyi miigahida olunmamigdir.

12 hafts srzinds inhalyasiva olunan iloprost ila miialica alan pulmonar hipertenziyas: olan 49 nafardan
ibarat yanimgqrupda (plasebo grupunda 46 xasta) 6 dagigalik yerima testinda 329 metr ilkin orta
gdstaricidan 44,7 metr artim, plascbo grupunda isa 324 metr ilkin orta gistaricidan -7.4 metr dayigiklik
miisahida olunmusdur.

Pulmonar hipertenzivast olan usaglar izarinda ILOPERA il> tadgiqatlar apanimamigdir.
Farmuakokinetikas

Sorulmast

Pulmonar hipertenziyasi olan xastalara iloprost inhalyasiya vasitasils yeridildikds (afiz Ggln baghqda
iloprostun dozasi 5 mkq), zardabda 100-200 pikogram/ml-> barabar an yilksak dozas inhalyasiya
prosedurunun sonunda milsahida olunur. Bu migdar yanmpargalanma dévriins uy@un olarag 5 va 23
dagiqadon sonra azalir. Inhalyasivadan 30 dag-1 saat sonra iloprost markazi axinda miayyan olunmur
(miayyan oluna bilan kamiyyat Slgiist 25 pikogram/mi-dir).

Paylanmasi

Inhalyasivadan sonra tadqigatlar apanimamigdir,

Venadaxili infuzivadan sonra tarazliq vaziyyatinda paylanma haemi saglam saxslarda 0,6-0.8 Lkq tagkil
edir. loprostun plazma zilallan il Gmumi birlagmasi dozadan asih deyil, 30-3000 pikogram/ml
diapazonundadir va tagriban 60% taskil edir ki, bunun da 75%-i albuminla birlagmanin hesabinadir,
Biotransformasivasi

ILOPERA il> inhalyasivadan sonra iloprostun metabolizmini Oyrammak Ggin tadgiqatlar
apanimamigdir.



Buna baxmayaraq, in virre tadgiqatlar glstarmisdir ki, iloprostun garacivards metabolizmi
inhalyasiyadan va ya venadaxili yeridilmadan sonra eyiﬂdir. POV AR e
lloprost asasan karboksil yan zancirinin B-oksidlagmasi vasitasila metabolizma ugrayir. Heg bir madds
dayigilmamis gakilda xarie olunmur, Dsas metaboliti tetranor-iloprostdur, sidikds sarbast va birlagmis
sakilda askar olunur. Heyvanlar Gzarind> apanlan tadgigatlarda askar olunmugdur ki, tetranor-iloprost
farmakoloji cahatdan geyri-aktivdir.

Xaric olmast

Inhalyasiyadan sonra milsahida iglin tadgigatlar apanimamsdir.

Bayraklarin va garaciyarin funksiyas: normal elan saxslarda iloprostun vena daxiling yeridilmasindan
sonra xaric olunmas bir cox hallarda iki fazada bag verir va orta yanmpargalanma disvril 3-5 dag va 13-
30 daq taskil edir. Hloprostun metabolizminin garacivardan xaric da bas vermasini niimavis etdiran
dmumi klirensi tagriban 20 ml‘kg/dag-dir.

(aki-balans: tadqiq edan tadgigat 3H-iloprost istifada etmakla saglam soxslarda apanlmigdir. Vena
daxilina infuziyadan sonra fimumi radioaktiv maddanin 81% xaric olunmusdur ki, onun da 68%-i
sidikda, 12%-i iso nacisda agkar olunmusdur. Metabolitlsr plazma va sidikdan 2 fazada xaric
olunmusdur, plazmada vanmpargalanma dévril 2-5 saat, sidikda isa 2-18 saat idi.

Mibxtalif nebulayzerlarin istifadasi zamanm farmakokinetik xiisusivyatlari

20 safilam saxs lizarinda apanlan randomizaclunmus, ¢arpaz tadgigatda I-Neb AAD va ProDose (5 mkq
disk) nebulayzerlarinin vasitasila 5 mkg dozada iloprostun inhalvasivas: zamam farmakokinetik
xlisusiyyatlar milgayisa olunmusdur.

ProDose nebulayzeri ilo milqayisada, [-Neb AAD nebulayzeri ila 5 mkq dozada iloprosiun
inhalyasiyasindan sonra daha yilksak maksimal zardab konsentrasivas: (Cmax) va sistem tasin (AUC(0-
tlast)), hamginin zardabda maksimal konsentrasiyaya ¢atma vaxumn {imax) daha qisa olmas: milsahida
olunmusdur. Farmakokinetik naticalar bu nebulayzerlarin in vitro xiisusiyyatlarinda ciizi fargin olmasin
aks etdirir ([stifada qavdas: va dozasi).

5 mkg dozada iloprostun Prodose va I-Neb AAD nebuwlayzerlari vasitasila inhalvasiyas: zamam
Sfarmakokinetik xisusiyvarfarin migayisasi

Cman (Pgm) fmas (381D | EAA (0-1end) |
Handasi gostaricilar Orrta (diapazon) Ohrta handasi Gledi (CV %)
(CV%%)

[-MNeb 119 {41.2%) 0.147 (0.086-0.268) 28.9 (47.4%)

Prodose B0 (46.T%4) 0182 (0.133-0.279) | 8.7 (50.5%)

AUC(0-tlast) = Konsentrasiya-vaxt ayrisinda (0-ci1 saat ila zardabda konsentrasiyasinin an son Olgilla
bilan ndiqtasi arasindak: ayrinin altinda galan sahs.
CV = variasiva amsali.

Xastalarda xiisusiyyailari

Boyrak catiymaziid

Venadaxili infuziva vasitasils yeridilan iloprost ila apanlan tadgigatlarda araligh dializ milalicasi alan.
son marhalada bivrak gatismazhis olan xastalarda, arahgh dializ milalicasi almayan béyrak catigmazlig
olan xastalarla (orta CL = 18 £ 2 ml/dag'kq) miiqayisada klirens nazara ¢arpacaq daracada asad idi {orta
CL = 5 + 2 ml/dag/kq).

Qaraciyar ¢atigmazlig

lloprost asasan garaciyer vasitasile metabolizma u@radifn Ggiin, garaciyarin funksiyasiun dayvigmasi
tasiredici maddanin plazmadak: saviyyasing tasir edir. Vena daxilina veridilmakla apanlan tadgigatlarda
garaciyar sirrozu olan 8 xastanin naticalari alda olunmusdur. Orta klirensin tagriban 10 ml/dag’kq olmasi
ehtimal olunur,

Yag va cinx

Yas va cins iloprostun farmakokinetikasina klinik shamiyyat kasb edan tasir gdstarmir,

Klinikaya gadar tahfukasizlik malumailar

Farmakoloji tahlilkasizlik, tokrar dozamin istifadasi zamam toksiklik, genotoksiklik. karsinogen tasiri
fyranan ananavi tadgigatlar asasinda alda olunan klinikaya gadar tahlitkasizlik malumatlan insanlar
igiin xiisusi zararlari miayyan etmamigdir. Klinikaya gadar divrda midgahida olunan tasirlar yvalmz insan
ticlin maksimal dozadan kifayat gadar yitkssk dozalann tasiri naticasinda misahida olunurdu ki, bu da
klinik istifada zamam az ahamiyyat kash edir.



Sistem toksiklivi

Kaskin toksiklik lizra tadgigatlarda, tak doza gaklinds iloprostun venadaxilina va va peroral istifadasi.
venadaxili terapevtik dozadan iki dafs yilksak dozalarda agir daracali intoksikasivaya va va 6lima
(venadaxili veridilma zamami) sabab almusdur,

lloprostun yiksak farmakoloji effektini va terapevtik magsadlar Gigin talab olunan miitlag dozalan
nazara alaraq, kaskin toksiklik tizra tadgiqatlardan alinan naticalar insanlar O¢tin kaskin alava tasirlarin
yaranma riskinin olmadigim gostarir. Prostasiklinlarin istifadasi zamam gbzlanildiyi kimi, iloprost
hemodinamik tasirlarin (vazodilatasiva, darinin qizarmass, hipotoniya, trombositlarin funksiyasinin
inhibisiyasi, tanaffiistin ¢atinlagmasi), hameinin apatiya, yerisin pozulmasi va postural davisikliklar kimi
intoksikasiyanin imumi alamatlarinin yaranmasina sabab olur,

Venadaxili infuzivamn takrar dozalan (davamli) il> aparilan, sistem toksikliyi Svranan tadgigatlarda 14
ng'kg/dagq-dan yilksak dozalarda qan tazyiqi bir gadar azalmisdr, afur daracali alava tasirlar (hipotoniya.
tanaffis funksiyasimn pozulmasi) valmz cox ylksok dozalann istifadasi zamam bas verirdi.
Gamiricilarda va gamirici olmayan digar heyvanlarda 26 hafia srzinda iloprostun insanlar dgiin nazarda
tutulan terapeviik dozadan 14 - 47 dafa (plazmadak: saviyyasina asaslanaraq) fasilasiz venadaxili/darialn
inyeksivas: har hanst orqanda toksikliva sabab olmamigdir. Yalmz hipotoniya, darinin quzarmas:,
dispnoe va bafirsaglann peristaltikasimn artmasi kimi gizlanilan farmakoloji tasirlar miisahida
olunmusdur,

Cmax gdstaricilarina istinadon, parenteral istifada ila aparilan bu tadgiqatlarda sigovullarda sistem tasiri
inhalyasiyadan sonra maksimal alda oluna bilan tasirdan 3.5 dafs yiksak idi. Sigovullar Gzarinda
inhalyasiyanin istifadasi il 26 haflays qadar aparilan toksiklik tadgigatlannda 48.7 mikrogram/kg/sutka
dozada an yiiksak slda oluna bilan doza “slava tasirlarin milsahida clunmadifn saviyya” kimi (NOAEL)
qiymatlandirilmigdir. Inhalyasivadan sonra sicovullarda AUC gstaricisina asasan milavyan edilmis
sistemn tasiri insanlarda uygun terapevtik tasirdan tagriban 13 dafa yiksak idi,

Crenotoks ik potensial

Genotoksik effektivliyi yranan in virre and in vivo tadgigatlannda mutagen potensiali géstaran dalillar
agkar olunmamisdir. Siganlar va sigovullar Gizarinda apanlan sis amala gatirma potensialim Syranan
tadgiqatlarda iloprostun sis amalagatirma potensiall miayyan olunmamisdir.

Reproduktiv roksikologiva

Sigovullar dzarinda apanlan embrio va fetotoksik tadgigatlarda iloprostun fasilasiz olarag venadaxili
istifadasi dozadan asih olmayaraq, bazi déllarda/balalarda 6n poncadaki tok-tak falangalarda
anomaliyalanin amala galmasina sabab olmusdur. Bu dayisiklikar haqiqi teratogen tasir kimi hesab
olunmur, iloprostun dél-cift vahidinds hemodinamik dayisikliklar naticasinda Organogenczin son
dovrlarinda bylimanin langimasina tasir etmasi ila alagadar oldugu ehtimal olunur, Béyiimanin
langimasinin postnatal inkigaf dévrinds barpa olunmas: giiman edilir. Dovsanlar va meymunlar
lizarinda apanlan migayisali embriotoksik tadgiqatlarda barmaglarda bela anomalivalar va va digar
iimumi struktur glisurlan hatta insan G¢lin nazards witulan dozadan bir nega dofa ylksak dozalann
istifadasi zaman askar olunmamisdar,

Sigovullarda iloprostun gox ciizi dozalarda ana sGidiina kegmasi milayysn olunmusdur (vena daxilina
yeridilan iloprost dozasinin 1%-dan az hissasi). Laktasiya dévriinda iloprostun tasirina maruz galan
heyvanlarda postnatal inkisafa va ya reproduktivliya har hansi manfi tasir agkar olunmamisdir,

Lokal diziimlilik, tamas zamam hassasig va antigenlik potensials

Sigovullar Ozarinda inhalyasiya il> apanlan tadgigatlarda iloprostun 20 mikrogram/ml dozada 26 haftaya
gadar veridilmasi yuxar va asafi tanaffis yollaninda har hansi bir qreiglanmaya sabab olmamisdir,
Quineya donuzlan Gezsrinds dori hassaslipim (maksimallasdirma testi) va antigenliyi dyranan
tadgiqatlarda sensibilizasiya potensial askar olunmamisdir,

istifadasina gistarislar

Asafida gostorilon vaziyyatlordo NYHA tasnifauna gora 111 wva IV sinif drak gatsmazhifimn
simplomlarini va fiziki aktivliya qars1 doziimlolik gabiliyyatini vaxsilagdirmaq Ggtin istifads olunur.
Birincili pulmonar hipertenziya (idiopatik va irsi)

Yanagi olaraq interstisial afciyar xastaliyi olmayan xastalarda sklerodermiva naticasinda amala galan
pulmonar hipertenziya



oks giistarislar
lasiredici madda va ya ILOPERA- min tarkibindaki kimakei maddalardan hor hansi birina gars
hiperhassashigin olmas:.

ILOPERA-nin trombositlara tasiri naticasinda qanaxma riskini artira bilan istanilan vaziyyat (aktiv mada
xorast, travma, kalladaxili qgansizma),

Kaskin koronar sindrom va va geyri-stabil stenokardiva

Son 6 ay arzinda kegirilmis miokard infarkn

Tibbi nazarat olunmayan dekompensasiya marhalasinds drak gatismazlify

Afir daracali aritmivalar

Afciyar durfunluguna siibha olarsa

Son 3 ay arzinda bag vermis serebrovaskulyar hadisalar (tranzitor igemik hamla, insult)

Venalann okklizivas: naticasinda pulmonar hipertenziva

Pulmonar hipertenziya ila alagadar olmayan, miokardin funksivasimn shamiyyatli daracada
pozulmasina sabab olan anadangalma va qazamilmig qapag qiisurlan

Xilsusi gistarislor va chtivat tadbirlari

Hipotoniya

ILOPERA il> milalicays baglamazdan avval qan tazyigi lglilmalidir. Qan tazyigi asa@: olan v ya
postural hipotonivasi olan xastalarda hipotoniyamin artmamasi dgiin ehtiyath olmagq t6vsiya olunur.
Sistolik arterial tazyigi 85 mm c.5-dan az olan xastalarda ILOPERA il milalicaya baglamag olmaz,
Hakimlar yanasi xastaliklara va hipotoniya, vaxud bavilma riskini artira bilan darman vasitalarinin
istifadasina diggat etmalidirlar (*Digar darman vasitalari ila qarsihgh tasiri™ bilmasina baxin).

Bayrlma riski

[LOPERA il> milalicaya baglamazdan avval hayati vacib gistaricilars nazarst etmak talab olunur. Qan
tazyiqi asafr olan va ya postural hipotoniyas: olan xastalarda hipotoniyanin artmamas: Ggiin ehtivatls
olmagq thvsiya olunur, Sistolik arterial tazyigi 85 mm.c.s-dan az olan xastalarda ILOPERA ila milalicava
baglamaq olmaz.

Hokimlar yanas xastaliklara va bayilma riskini arura bilan darman vasitalarinin gabuluna diggat
vetirmalidirlar (“Digar darman vasitalari ila garsihgh tasin™).

Inhalyasiya olunan iloprostun ageiyar damarlarina geniglandirici tasiri qisa middatlidir (bir va va iki
saat). Pulmonar hipertenziva ilo milsayiat olunan bayilma kegiran xastalar istanilan sababa gtira, masalan
fiziki maggdan sonra haddindan aruq fiziki garginlikdan ¢akinmalidirlar. Fiziki garginlikdan avval
nafasalma faydah ola bilar. Geea va ya fiziki magg zamam bayilmanin yaranmas milalicada boslugun
olmasim va ya mialicanin qeyri-effektiv oldugunu géstarir, mialicanin  uygunlasdinimas: va
dayisdirilmasi nazara alinmahdir (*2lava tasirlar™ bilmasina baxin).

Bromxospazm

ILOPERA ila inhalyasiya xiisusils bronxial hiperaktivliyi olan xastalarda bronxospazmin yaranma
riskina sabab ola bilar (“Olava tasirlar™ bolmasina baxin). Bundan alava, yanag olaraq aficiyarlarin
xronik obstruktiv xastaliklari (AXOX) va afir daracali astmasi olan xastalards |ILOPERA -min
effektiviiyi milayyan olunmamisdir. Yanasi olarag kaskin agcivar infeksivalan, AXOX va va agir
daracali astmas: olan xastalar diggatli miisahida altinda olmaldir.

Agcivar venalarimin hipertenziyas:

Tromboembolik pulmenar hipertenzivas: olan xastalarda corrahi mildaxilanin miimkiin oldugu hallarda,
ILOPERA ilkin milalica preparan kimi istifada olunmamalidir.

Pulmonar hipertenziyasi olan xastalarda iloprostla inhalyasiva zamam ageivar ddeminin alamatlari
yaranarsa, ageivar venalanmin okkliizivas) barada diisiinmak lazimdir. Maalica dayandinimalidir.
Miialicanin davandirilmas:

ILOPERA ila milalicanin dayandinlmas: zaman kasilma sindromunun yaranma riski rasmi olarag
istisna olunmur. Inhalyasiya olunan iloprostla milalics dayandinldigda, xastzlar diggatls milayina
olunmali va kritik agir xastalards alternativ miialica barada disiiniilmalidir,

Qaraciyar va ya boyrak canrsmazhd olan xasialor

Qaraciyarin funksivasi pozulmus va dializ talab edan biyvrak catismazlipn olan xastalarda iloprostun
xarc elunmasi azala bilar (“Farmakokinetik xiisusiyyatlar™ blmasina baxin). Dozalar arasi interval an
az 3-4 saat olmagla ilkin dozamin ehtivatla titrlanmasi tovsiya olunur (“*Istifada qaydasi va dozasi™
bilmasina baxin).



Uliikozamn zardabda saviyvyasi

lllarifl iloprost I-ﬂnlra.tlalhir il2 gadar uzun middatli mialicasi zardabda achiq glikozasimin saviyyasinin
az miqdarda yiiksalmasina sabab olmugdur. Insanlarda da ILOPERA il uzun miiddatli mialica zamam
hu tagirin migahida olunmas: istisna olunmamalidir,

Tasadifi istifadasi

Tasadiifi istifadeni minimuma endirmak Ggiin ILOPERA-m yalmz inhalvasiva zamam igs salinan
nebulayzer sistemlari (HaloLite/Prodose) vasitasila istifada etmak va otaffi yaxsi havalandirmag tévsiya
olunur.

Yenidogulmuglar, kérpalar va hamila qadinlar ILOPERA isiifads edan xastalarls eyni otagqda
olmamalidir.

Crdiz va dari ila famas va agizdan istifadasi

ILOPERA nebulayzer Ggiin mahlul gz va dari ila tamasda olmamalidir; ILOPERA mahlulu agizdan
qabul edilmamalidir. Nebulayzerin istifadasi zamam iz Uglin maska istifads olunmamahdir va valmz
afiz figlin baghg istifads olunmalidir.

Sagtarafh drok ¢atismazhifimn inkigafi ila milsayiat olunan geyri-stabil pulmonar hipertenzivas: olan
xastalords [LOPERA-min istifadasi wvsiya olunmur. Sagtarafli dirak catismazhifinin agirlasmasi va va
pislagsmasi zamam digar darman vasitasing kegid barada diisiinmak lazimdur.

ILOPERA-nin hamils gadinlarda istifadasi ila bagh kifayat gadar malumat olmadi@ iigiin, usaq dinyaya
gatirma yaginda olan qadinlar ILOPERA ila mialica middatinda effektiv kontraseptiv vasitalardan
istifada etmalidirlar, ILOPERA hamilalik zaman istifada olundugda, ciddi anadangalma gisurlara sabab
olur va ya giisurlara sobab olacafina siibha vardir (“Hamilalik va laktasiva zamam istifadasi™ bdlmasina
banan).

ILOPERA-nin har dozasimin tarkibinda | mmol-dan az (23 mq) natrium vardir; demak olar ki tarkibinda
duz yoxdur, Bu migdarda natriumun alava tasirlara sabab olmasi ehtimal olunmur,

Har bir dozamin tarkibinda 100 mg-dan az etanol (alkogol) vardar.

Digar darman vasitalari ila garsihgh tasiri

lloprost vazodilataterlar va antihipertenziv preparatlarin tasirini artira bilar (“Xisusi gostarislar va
ehtiyat tadbirlari” bélmasine baxin). [LOPERA ila yanas vazodilatatorlar va anmtihipenenziv
preparatlann istifadasi zamam ehtivath olmag talab olunur, dozanin korreksivasina ehtiyvac ola bilar.
lloprost rombesitlarin funksivasim inhiba eda bilir, buna gora da antikoaqulyantlar (heparin, kumarin
tipli antikoagulyantlar) va ya trombositlarin agreqasivasimin digar inhibitorlan (asetilsalisil wrsusu,
geyri-steroid iltihabaleyvhina preparatlar, fosfodiesteraza inhibitorlan va nitro-vazodilatatorlar, masalan,
molsidomin) ila yanas istifadasi ganaxma riskini amira bilar (“©lava tasirlar™ bolmasina baxin).
Antikoaqulyantlar va ya trombositlarin agregasiyasimin inhibitorlanim gabul edan xastalarin imumi tibbi
tacrilbaya asasan diggatls milayina olunmas: tivsiva alunur,

8 gin srzinds afizdan gabul edilan 300 mg asetilsalisil tursusu ils premedikasiva iloprostun
farmakokinetikasina tasir etmir,

Heyvanlar {izarinda apanlan tacrilbada agkar olunmusdur ki, iloprost plazmada t-Pa davaml
konsentrasiyvasim azalda bilar,

Heyvanlar tizarinda apanlan tadgiqatlanin naticalari gstarmisdir ki, iloprostun infuzivalan digoksinin
tokrar peroral dozalanmin farmakokinetikasmma va vyanag istifado olunman preparatin 1-Pa
farmakokinetikasina tasir etmir.

Heyvanlar zarinds 1adgiqatlarda iloprostun damargenislandirici tasiri avvaleadan glikokortikoidiarla
millalica alan xastalarda zaiflayir, lakin trombositlarin aqreqasiyasina inhibaedici tasini isa dayismir. Bu
naticanin insanlar i¢fin shamiyyatli olub-olmamasi malum deyil,

Klinik tadgigatlarin apanimamasina baxmayaraq, iloprostun sitoxrom Pisp fermentlaring inhibaedici
tasirini Gyranan in vitre tadgigatlar gdstarmisdir ki, bu fermentlar vasitasila metabolizma u@rayan
darman vasitalarina iloprostun ahamiyyat kash edan inhibaedici tasiri gbzlanilmir.

Xiisusi xasta gruplarina dair alava malumat

Pediairik grup

ILOPERA -nin 18 yasdan asafin ugagqlarda tahlikasizlivi va effektivliyi miayyan olunmamisdir. Klinik

tadgigatlardan alinan malumatlar miveud deyil. Buna g da, ILOPERA 18 yasdan asafn xastalarda
istifada olunmamalidar.



Uyugmaziig

Uygunsuzlugu dyranan tadqiqatlar apanlmadigs diciin, bu darman vasitasi digar darman vasitalari ila
qansdinlmamaldir,

Hamilalik va laktasiva zamam istifadasi

Hamilalik kateqoriyas: X,

Usag dinyaya gatirma potensiali olan gadinlar/Kontrasepsiva

Usaq diinyaya gatirma potensiali olan gadinlar ILOPERA ila mialics ddvriinda effektiv kontraseptiv
vasitalardan istifada etmolidirlor. Hamilalik bas versrss, pulmonar hipertenziyarun yaranma riskini
nazara alaraq, ILOPERA yalmz fayda/risk nisbatinin atrafl dayarlandirilmasindan sonra istifada oluna
bilar (“Xilsusi ghstariglar va ehtiyat tadbirlari” bélmasina baxin).

Hamilalik

ILOPERA-nin hamilalik zaman istifadasi ila bagh kifayat gadar malumat voxdur. ILOPERA hamilalik
zamani istifada olunarsa, ciddi anadangalma qiisurlara sabab ola bilar va ya sabab ola bilacayina dair
slibhalar vardir,

ILOPERA- min hamila qadinlarda istifadasi ila bagh kifayat qadar malumat yoxdur. Sicovullar Gzarinda
apanlan embrio va fetotoksik tadqigatlarda iloprostun davamh olarag vena daxiling istifadasi
sigovullann balalaninda 8n pancalarinin tak-tok falangalanmin qisurlanna sabab olmusdur. Bu
dayigikliklar haqiqi teratogen tasir kimi gabul edilmir, lakin dél-cift vahidinda hemodinamik dayisiklar
naticasinda gec organogenez divriinda iloprostun inkisafin langimasina tasiri ehtimal elunur. Insanlar
tigiin risk potensialimn olub-olmamasi malum deyil.

Lakrasiva

lloprostun/metabolitlarinin insanlarda ana stidine kegib-kegmomasi malum devil, Klinikaya qadar
tadgiqatlar ana siidiine az miqdarda kegdiyini gistarmisdir (vena daxilina yeridilan iloprost dozasinin
1%-don az hissosi). Buna gdra da, ILOPERA il> mialica middatinda ana sidd ila qidalandirma
dayandinimahdir.

Reproduktiviik/Fercillik

Heyvanlar Gzarinda apanlan tadgiqatlar reproduktiv toksikliyin dalillarini g&starmisdir, dél-cift
vahidinda hemodinamik dayigikliklar naticasinda iloprostun inkisafin langimasing tasid il alagadar
olmast ehtimal olunur (Klinikaya gadar tahlikasizlik malumatlan blmasina baxin). Insanlar Gctin risk
potensiahmn olub-olmamas: malum deyil.

Nagliyyat vasitalori va digar potensial tahliikali mexanizmlarin idaraetma qabilivyating tasiri
Miialicanin avvalinda har hansi bir fardi tasir agkarlanana gadar chtiyath olmagq tdvsiya olunur,
Baggicallonma kimi hipotenziya alamatlar xastalarda nagliyyat vasitalari va digar potensial tahlikali
mexanizmlarin idarsetma gabiliyyatina tasir eda bilar,

Istifada gaydas: va dozas:

Bévikiar

ILOPERA ilglin thvsiya olunan baslangic doza 2.5 mikrogramdir. Xastalor tarafindan yaxsi gabul
olunarsa, doza 5,0 mikrograma gadar artinla bilar va bu doza ila davam etdirila bilar. ogar 5 mikrogram
dozaya qar1 diziimsiizliik olarsa, doza 2.5 mikrograma gadar azaldimahdir,

Har inhalyasiya figlin nazarda witulan doza xastanin fardi ehtivacina va déziimliliyiing asasan, giinda 6-
9 dafa gabul edilmalidir. Nebulayzerin va onun afiz glin baghfimin xisusiyyatindan asili olaraq,
inhalyasiya miiddati tagriban 4-10 dagigadir,

Milalica miiddati:

Milalica miiddati xastanin klinik vaziyyatindan va hakimin qararindan asilidir.

[stifads gaydas:

Mialica pulmonar hipertenziva lizra tacriibasi olan hakim tarafindan baslanmali va nazarat olunmalidir,
Istifada Gglin hazir ILOPERA mohlulu “Xiisusi gstariglar™ bilmasinda gdstarildivi kimi, miivafig
inhalyasiyva cihaz (nebulayzer) vasitasila gabul edilmalidir va doza xastayas gdra fordi qaydada
segilmalidir (“Digar darman vasitalari ila garsiligh tasiri™ bélmasina baxin).

ILOPERA dari va giizlarla tamasda olmamahdie. ILOPERA ila inhalyasiya zamam mahluly udmag
olmaz. Istifadadan sonra mahlulu afizdan xaric etmak lazimdir.



inhalyasiya olunan iloprostun istifadasi tiglin HaloLite va Prodose adl: iki sixilmig hava sistemi ila tachiz
olunmug nebulayzer uyfundur. Har iki sistemin istifadasi zamam iloprostun hava dameilanmin orta
aerodinamik diametri (MMAD) 2,6-2,7 mikrometrdir. Har inhalyasiya prosedurundan bilavasita avval
2 ml [LOPERA nebulayzer tigin mahlul olan ampulun tarkibindaki mahlul nebulayzerin dorman tigiin
kamerasina yerlagdirilir. HaloLite va Prodose dozimetrik sistemlardir. Dvvaleadan tavin olunmus doza

yendildikdan sonra avtomatik olaraq dayamir. Inhalyasiya middati xastanin nafasalma xlsusiyvyvatindan
asilidir.

Doza Mebulayzerin afiz | Hesablanmug inhalyasiya vaxti (tanafflls tezliyi
giin  baghiinda | 1 dagigada 15 olmagla)
{loprostun dozas:
HaloLite and Prodose | 2.5 mikrogram 4-5 dag
| 5 mikrogram 8-10 dag

Mebulayzerin afiz Gglin bashinda 5 mikrogram doza ils inhalyasiva zamam 2.5 mkq doza dglin
avvaleadan hazrlanmis program ila 2 siklda inhalyasiva tévsiva olunur, bu zaman tzarinda 2 rangli
halga (ag-gahray1) tosvir olunmus, tarkibinds 2 ml ILOPERA nebulayzer iigiin mahlul olan ampul
istifada olunur.

Portativ, ultrasas batareya ila iglayan VentaNeb nebulayzeri da ILOPERA- min istifadasi Gigln uygundur.
Hava dameilanmn ona aerodinamik diametri 2,6 mikrometrdir. Har inhalyasiya prosedurundan
hilavasita avval iki rangli halqadan ibarat olan (ag-¢ahrayi) ampulun tarkibindaki 2 ml ILOPERA
nebulayzer Ggiin mahlul nebulayzerin darman Ggiin kamerasina verlasdirilir.

2 program istifada oluna bilar:

P1 Program afiz ligiin baghqdal: 5,0 mikrogram aktiv madds, 25 inhalyasiya sikli

P2 Program afiz liglin baghqda 2: 2,5 mikrogram aktiv madda, 10 inhalvasiya sikli

avvaleadan ayarlanmy program hakim tarafindan secilir.

VentaNeb nebulayzerinin istifadasi zamam xastays optik va akustik signal vasitasila inhalyasivamn
baglanmasi haqqinda xabardarhiq edilir. Tayin olunmus doza gabul edildikdan sonra signal davanir.
ILOPERA -min istifadasi zamam hava damecilannin optimal Slgsth GOglin vasil l6vhadan istifada
olunmalidir, Otrafli malumat Gigin Venta Neb nebulayzerinin istifadasi fzra talimata ban,

Doza Agiz iigiin bashgda lloprostun dozas) Tagribi inhalyasiya vaxn
Venta-Neb 2,5 mikrogram 4 dag
5 mikrogram 8 daq

I-Neb AAD Sistemi-portativ, manual, vibrasiva texnologivall nebulayzer sistemidir. Sistemda ultrasas
dalgalanmin vasitasila dameilar amala galir va onlann siiratla tordan kegmayi tamin olunur. [-Neb AAD
nebulayzeri do ILOPERA-min istifadasi igiin uygundur. Hava damcilarimin MMAD dleiisti 2.1
mikrometrdir.

Bu nebulayzer tanaffiisiin tezliyina nazarat etmakla, avvaleadan tayvin olunmug 2,5 va va 5 mikrogram
dozada iloprostun gatdinimasi Gi¢iin talab olunan hava dameilarinin pulsasiva vaxtum milayyan edir.
1-Neb-AAD sistemi vasitasila avvaleadan tavin olunmus dozamn gabulu darman vasitasi Gelin kamera
va nazarat diski vasitasila tamin olunur. Darman vasitasi Gigiin iki mixealif rangli kamera vardir. Har iki
kamera {i¢lin mivalig rangda nazarat diski vardir.

2.5 mikrogram doza O¢ln qirmizi gapaqli kamera eyni rangli nazarat diski il birlikds istifads olunur,

5 mikrogram doza Gigiin tiind banGvsayi rangli qapagl kamera eyni rangli nazarat diski ila istifada olunur.
I-Neb AAD vasitasila har inhalvasiva proseduru figin iki rangli halgah (ag-san) | ml ILOPERA
ampulasi istifadadan bilavasita avval nebulayzerin milvafig kamerasina yerlagdirilir,

Doz . Afiiz Uiglin baghgqda olan ILOPROSTun dozas: | Taxmin edilan inhalvasiva vaxt
I-Meb AAD | 2,5 mikrogram 3.21daq
| 5 mikrogram 6.5 dag

Bir nebulayzer ilo mialico alan xasta hokim nazarati olmadan digar nebulayzerin istifadasina
baglamamalidir,

Fargli nebulizasiva xisusivvatlarine malik diger nebulayzer sistemi vasitasila inhalyasiva olunan
iloprostun effektivlivi va ona garsi déziimlilik arasdinlmamisdir,

Xtisusi xasta grupu



Béyrak cattsmazligr olan xastalar

Kreatinin klirensi > 30 ml/dag (Kokroft va Gault disturu il tayin olunmus) olan xastalards dozamn
korreksiyasina ehtiyac yoxdur. Kreatinin klirensi < 30 ml/daq olan xsstalar klinik tadgigatlarda tadgiq
olunmamisdir. Venadaxili istifadasi 2amam alinan malumatlarda dializ talob edan byrak catigmazhgs
olan xastalarda iloprostun xaric olunmasimin azalmasi gevda ahnmigdir. Buna géra da. qaracivar
catismazh@i olan xastalar dgiin tatbig olunan tivsivalarls oxgar thvsiyalara ¢iddi riayat olunmahdir.
Doza dgiin wWvsiyalors “Istifads gaydasi va dozasi-Xisusi xasta grupwQaraciyar catismazhig”
bélmasinda baxin.

OQaracivar cangmazirg olan xastalar

Qaraciyarin funksiyas: pozulmus xastalards iloprostun xaric olunmasi azalir (“Farmakokinetika™
bilmasina baxin).

Bu xastalarda gin arzinda darman vasitasinin arzuclunmaz kumulyasivasimin qarsisini almag magsadila,
baslangic dozanin titrasiyas: zamar xlisusila ehtivath olmaq lazimdir, ilkin olarag, 2.5 mikrogram doza
an azi 3-4 saat intervallarla tayin olunmabdir (maksimal glinda 6 dafs gsbula uygundur). Daha sonra
xastanin dizimliliyindan asih olaraq dozalar arasi interval ehtivatla azaldila bilar, ogar dozamn 5.0
mikrograma qadar artinlmasina ehtivac olarsa, 1akrar olarag, dozalar aras: interval baglangicda an az 3-
4 saat olmagqla, sonraks marhalada xastanin ddzimldliiytindan asih olarag qisaldila bilar, Bir nega giinlik
milalicadan sonra geea arzinda fasilalari nazars almaqla, darman vasitasinin toplanma chtimal azdir,
Pediairik grup

18 yagdan kigik xastalards ILOPERA -nin effektivliyi va tahliikasizliyi tadqiq olunmamisdir. Klinik
nazaratli tadgigatlardan alinan malumatlar méveud deyil. Buna gora da, ILOPERA 18 yasdan kigik
sastalarda istifada olunmamalidir.

Yasllar

Yag va cins iloprostun farmakokinetikasina klinik shamiyyat kash edan tasir gdstarmir.

Istifadasi tizra xtisusi talimatiar

Har bir inhalyasiya proseduru Ggiin ILOPERA-nin agilmis ampulunun igindaki mahlul istifadadan
bilavasits avval nebulayzerin darman kamerasina yerlasdirilmalidir. Har inhalyasiya sessiyasindan
sonra, nebulayzerda galan mahlul tullanmalidir. Bundan alava, nebulayzerin gigivenas: va tamizlanmasi
lizra istehsalgimin tagdim etdiyi talimatlara ciddi fayat olunmalidir,

Nebulayzerla istifadasi;

Umumiyyatla, ILOPERA 10 mkg/ml nebulayzer tgiin mahlul tibbi cihazlarla bagh yerli talimatlara
uyfun olaraq inhalyasiya {i¢lin nebulayzerls istifads dgiin nazards tutulub. Bu nebulayzerlar
sixlagdinlmug hava, ultrasas va ya vibrasiya edan tor texnologiyas: vasitasila islayir,

ILOPERA 10 mkg/ml nebulayzer tigiin mahlul ila istifada oluna bilan nebulayzer asagidaki talablara
cavab vermalidir: 4-10 daq arzinda afz ligiin baghgdan 2.5 va ya 5 mkq iloprost xaric olunmalidir. Hava
dameilanmin orta median aerodinamik diametri 1-5 mikrometr arasinda olmahdr.

Asagda gostarilon nebulayzerlar ILOPERA 10 mkg/ml il istifada fictin voxlanihib va tasdig olunubdur:
- HaloLite AAD (Philips Respironics)

- Prodose AAD (Philips Respironics)

- Venta-Neb (Mebu-Tec)

- [-Neb AAD (Philips Respironics)

Tasadiifi istifadasini minimuma endirmak dgtn, ILOPERA-n1 inhalyasiva zamani islak vazivvata galan
sistemla tachiz olunan nebulayzerls istifada etmak va otags yaxs1 havalandirmag tvsiya olunur.

Fargli nebulayzers kegid zamam milalics hakiminin nozarati talab olunur.

[-MNeb AAD sisteminin istifadasi ila bagh talimatlar:

[-Neb AAD sistemi vasitasila yeritmak diglin nazarda wiulan, avvalcadan miayyan olunmus doza
darman vasitasi Gigtin kamera va nozarat diskinin kimayi ila tanzimlanir. Darman kamerasi (i¢lin miivafig
rangds nazarat diski vardur.

2,5 mikrogram doza iigiin qumizi gapaqh darman kameras: eyni rangli nazarat diski ila birlikds istifada
olunur,

5 mikrogram Ggiin ban@ivsayi gqapagh darman kameras: evni rangli nazarat diski il birlikda istifada
olunur,

I-Meb AAD ila har bir inhalyasiya sessivasi @iglin, fizarinda iki rangli halga (ag-san) tasvir olunan 1 ml-
lik ILOPERA ampulasimin tarkibindaki mahlul istifadadan bilavasita avval nebulayzerin mivafig
darman kamerasina verlasdirilir.



dlava tasirlari

Asafida gistarilan alava tasirlar darman vasitasini gabul edan 131 xastanin istiraks ila aparilan 11 va 111

faza klinik tadgiqatlarda toplanan malumatlara asasan geyda alinmsdir,

Bundan alava, inhalyasiya olunan iloprost ila bagl yaranan Gskiirsyin artmasi kimi lokal alava tasir

prostaglandinlarin farmakoloji tasiri ila slagadardir. Klinik tadgiqatlarda an cox miisahida olunan slavs

tasirlara damarlarin geniglanmasi, bag agnsi va dskiiravin artmasi aiddir.

ILOPERA -min istifadasi il> bagh yaranan alava tasirlar asafida ghstarilmigdir, Slava tasirlarin tezliyi

MedDRA tasnifatina asasan siralanmigdir (MedDRA 14-cii versiya). Spesifik reaksivalan, sinonimlari

va bununla bagh varanan vazivyatlari tasvir etmak lg¢ln MedDRA tasnifatimn an uy@un terminlari

istifada olunmusdur,

Rastgalma tezliyina giira alava tasirlar asagidaky kimi tasnif olunmusdur: gox tez-tez (=1/10), tez-tez

(z1/100-dan <1/10-a gadar), bazan (=1/1000-dan <1/100-2 qadar), nadir (=1/10000-dan <1/1000-2

lﬂdmj. ¢ox nadir (<1/10000), namalum {méveud malumatlara ssasan tezliyi milayyan etmak miimkiin
yu).

Slava tasirlar rastgalma tezlivinin azalma sirasi ila har qrup Oglin ayri-ayn tasvir olunmusdur:

en va limfa sisteminin pozulmalar:

Cox tez-tez

Qanaxma hadisalari*®

Bazan

Trombositopeniya

Immun sisteminin pozulmalar:

Bazan

Hiperhassashig

Sinir sisteminin pozuimalart

(Cox tez-tez

Bas afins

Tez-1ez

Basgicallanma

Lirak sisteminin pozulmalar:

Tez-tex

Taxikardiya, tirak ddyintiilarinin artmas

Damar pozulmalar:

Cox tez-tez

Damarlann genislanmasi

Tez-tez

Hipotenziya®, bayilma®

Tanaffiis sistemi, divg gafasi vo divararaligs organlarimn pozulmalar:

Cox tez-tez

Oskilrak, dij§ qafasinda narahathg/agn

Tez-tez

Dispnoe, qirtlag-udlag agnsi, bofazda qieiglanma

Namalum

Bronxospazm®, xinlular, burun wiulmas:

Mada-bagirsag sisteminin pozulmalar

Cox tez-1ez

Urakbulanma

Tez-tez

Ishal, qusma, agizda va dilda qieiglanma ils miisayiat olunan agn

Namalum

Disgeveiva

Dari va darialtl piy toxumasimn pozulmalar:

Tez-tez

Sapgi

Skelet-azala, birlagdirici toxuma va siimitk sisteminin pozwlmalart

Cox tez-lez



Alt ¢anada agn, trizm (¢eynama azalalarinin spazmi)

Tez-tezx

Belda agn

Umumi pozulmalar va yeridilms nahivasinda lokal pozulmalar

Cox tez-lez

Periferik 8dem"®

*Hayat Gglin tahliikali va/va ya Slimla naticalanan hallar geyda alinmigdir,
" Secilmis alava tasirlarin tasviri™ bilmasing baxn,

Segilmis alava tasivlarin tasvirl

Pulmonar hipertenzivas: olan xastalarda ghzlonildiyi kimi, bayilma hallanna tez-tez rast galinir va
milalica gruplan arasinda nazara garpacaq daracada farg olmur (“Xdsusi gostariglar va ehtivat tadbirlari”
hélmasing baxin),

Bu xasta qrupunda gozlanildiyi kimi qanaxma hallan (asasan hematoma va burun qanaxmasi) lez-lez
bag verir, xastalarin gox hissasini yanagi olarag antikoaqulyant preparatlar gabul edan xastalar taskil edir,
Canaxma riski trombositlarin agregasivasinin inhibitorlarn va ya antikoaqulyantlar gabul edan xastalarda
arta bilar (“Digar darman vasitalari ila qargihigh tasiri™ blmasina baxin). Olimla naticalanan bevin va
kalladaxili qganaxmalar geyda alinmisdir.

Klinik tadgigatlarda iloprost gabul edan xastalarin 19,1%-da, plasebo qrupunda iss 22 2%-da periferik
Gdemlar qevda alinmisdir. Bu patologiyada periferik 8demin tez-tez rast galinmasina baxmayarag,
milalica naticasinda da varana bilar.

Doza haddinin asilmas:

Simpromlar:

Doza haddinin asilmas: hallan geyda alinmamisdir, Doza haddinin asilmas) zamam bag afrisi, goflatan
yaranan istilik hissi, Girakbulanma, qusma va ishal kimi hipotenziv/vaqal reaksiyalanin amala galmasi
ehtimal olunur. Hamginin qan tazyiginin artmasi, bradikardiya va ya taxikardiya, ayaglarda agn
miisahida oluna bilar.

Mialicasi

Har hansi bir antidots yoxdur. Maalica G¢in iloprostla mialicanin dayandinlmasi, miisahida va
simptomatik mialica tévsiva olunur.

Buraxihs formasa

2 ml mahlul Tip 1 rangsiz siiso ampulda. 5 ampul gablasdirmada. 6 qablagdirma iglik varaga ila birlikda
karton qutuya gablasdinlir,

Saxlanma saraiti
25°C-dan asafi otaq temperaturunda va usaglann ali gatmayan yerda saxlamaq lazimdir,

Yararhhq miiddati
21l
Yararhliq miiddati bitdikdan sonra istifads etmak olmaz

Aptekdan buraxilma sarti
Resept asasinda buraxilir,

Istehsalg .
GEN ILAC VE SAGLIK URUNLERI SAN. VE TIC. A.S.
ASO 2 ve 3. OSB Ale1 OSB Mah, 2013 Cad.No.24 Sincan/Ankara/Tirkiya,

Qeydiyyat vasigasinin sahibi

GEN ILAC VE SAGLIK URUNLERI SAN. VE TIC. AS.
Mustafa Kemal Mah., 2119. Sok., No:3,

D:2-3, 06520, Cankaya/Ankara/Tiirkiya.



