KISA URUN BILGISi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
KLOMEN 50 mg tablet

2. KALITATIF ve KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:
Her bir tablet 50 mg klomifen sitrat igerir.

Yardimci maddeler:

Sakkaroz 65.5 mg

Laktoz (s1gir kaynakli) 67.5 mg

Yardimci maddeler i¢in, 6.1°¢ bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Tablet.
Sar1 renkli, bir yiizii ¢entikli yuvarlak tabletler.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

1- Hipotalamus-hipofiz-over aks1 normal olan Anoviilar, Infertil kadinlarda

* Oviilasyonun saglanmasi

* Luteal faz disfonksiyonunun diizeltilmesi

2- In-vitro Fertilizasyon (Tiip bebek) isleminde

Multipl folikiil gelisiminin temini

3- Oligospermik Infertil erkeklerde (Primer, hipotalamus, hipofiz ve testis yetersizligi olmayan)
sperm sayisinin artirilmasi amactyla kullanilir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhig: ve siiresi:

Kadinlarda: ilk kiir i¢in tavsiye edilen doz 5 giin siireyle giinde 50 mg'dir (1 tablet). Progestin
kullanim1 ile saglanan bir kanama veya spontan adet kanamasi olan hastalarda tedaviye siklusun
5.glinii baglanir ve giinde 50 mg verilerek, 5 glin devam edilir. Adet kanamas1 olmayan hastalarda
tedaviye herhangi bir giin baglanabilir. Bu dozda oviilasyon saglanirsa, doz artirmaya gerek yoktur.
Oviilasyon saglanamamigsa, 30 giin sonraki ikinci siklusta doz 100 mg'a yiikseltilir. Maksimum
giinliik doz 250 mg'dir. Sayet 3-6 kiir sonunda oviilasyon saglanamamissa tedavi kesilir.

Erkeklerde: Giinliik doz 25-50 mg olup 25 giin kullanilip 5 giin ara verilir. Bu sekilde tedaviye
en az 6 ay devam edilmelidir.

Uygulama sekli:
Oral kullanim i¢indir.
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Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek/Karaciger yetmezligi:

Azalmis karaciger fonksiyonuna sahip hastalarda KLOMEN kontrendikedir (Bolim 4.3’e
bakiniz).

Pediyatrik popiilasyon:
Uygulanamaz.

Geriyatrik popiilasyon:
Uygulanamaz.

4.3. Kontrendikasyonlar

Gebelik: Bakiniz 4.6

Karaciger hastaligi: KLOMEN (Clomifene Citrate BP) tedavisi karaciger hastaligi veya karaciger
fonksiyon bozuklugu dykiisii olan hastalarda kontrendikedir.

Anormal uterin kanama: KLOMEN, hormona bagimh tiimorleri veya belirlenmemis orijinli
anormal uterin kanamasi olan hastalarda kontrendikedir.

Yumurtalik kisti: KLOMEN polikistik over hari¢c yumurtalik kisti varliginda verilmemelidir.
Ciinki kistin daha da genislemesine neden olabilir. Hastalar her tedaviden 6nce yumurtalik kisti
varlig1 acisindan degerlendirilmelidir.

4.4. Ozel kullanim uyarilar1 ve 6nlemleri

Uyarilar:

Genel: Yeterli diizeyde endojen Ostrojen (vajinal smear, endometriyal biyopsi, idrarda &strojen
miktar1 veya progesterona yanit olarak endometriyal kanamadan tahmin edildigi gibi), KLOMEN
tarafindan indiiklenen yumurtlama yanitinda olumlu bir prognoz saglar. Diisiik Ostrojen seviyesi,
klinik olarak daha az elverisli olmakla birlikte, tedavinin basarili sonucunu engellemez. KLOMEN
tedavisi primer hipofiz bezi veya primer over yetmezligi olan hastalarda etkisizdir. KLOMEN
tedavisinin tiroid veya adrenal bozukluklar gibi over yetmezliginin diger nedenlerinin spesifik
tedavisinin yerini almas1 beklenemez. Hiperprolaktinemi i¢in tercih edilen baska spesifik bir tedavi
bulunmaktadir. KLOMEN infertilite nedeni olan diisiik kiloyla iligkili amenore tedavisi i¢in ilk
secenek degildir ve eger erken menopoz sonrasinda yiiksek bir FSH kan seviyesi gozlenirse bir
degeri yoktur.

Over Hiperstimiilasyon Sendromu: Over Hiperstimulasyon Sendromu (OHSS), oviilasyon
indiiksiyonu i¢in klomifen sitrat tedavisi alan hastalarda bildirilmistir. Baz1 vakalarda OHSS,
klomifen sitrat tedavisi veya klomifen sitrat’in gonadotropinler ile kombine kullanildig1 tedavi
siklusu sonrasinda ortaya ¢ikmistir. Asagidaki klomifen sitrat tedavisi sirasinda bu sendromla
iligkili rapor edilen semptomlar bildirilmistir: perikardiyal efiizyon, bedende su birikimi,
hidrotoraks (akciger zar1 su toplamasi), akut karin, bobrek yetmezligi, pulmoner 6dem, yumurtalik
kanamasi, derin ven trombozu, over torsiyonu ve akut solunum sikintisi. Eger gebelik
sonuglanirsa, sendromun siddetli formuna hizli ilerleme meydana gelebilir.
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KLOMEN tedavisiyle iliskili anormal yumurtalik biiylimesi tehlikesini en aza indirmek igin,
faydali sonug beklentisiyle tutarli en diisiik doz kullanilmalidir. Hasta KLOMEN aldiktan sonra
abdominal veya pelvik agri, kilo alma, rahatsizlik veya distansiyon konusunda doktor tarafindan
bilgilendirilmelidir. Azami yumurtalik biliylimesi, KLOMEN tedavisinin kesilmesinden sonraki
birka¢ giine kadar gerceklesmeyebilir. Gonadotropine alisilmadik 6l¢iide duyarli olan polikistik
over sendromu olan bazi hastalar normal dozdaki KLOMEN’e asir1 bir tepki verebilir.

KLOMEN aldiktan sonra abdominal veya pelvik agri, rahatsizlik veya distansiyon sikayeti olan
hasta, yumurtalik kisti veya baska bir neden ihtimaline kars1 kontrol edilmelidir. Ciddi vakalarda
genislemis over frajilitesinden dolay1 abdominal ve pelvik muayene ¢ok dikkatli yapilmalidir. Eger
anormal biiyliime olugsursa KLOMEN tabletin, yumurtaliklar tedavi 6ncesi boyuta donene kadar
verilmemesi gerekir. KLOMEN tedavisiyle iligkili yumurtalik biiyiimesi ve kist olusumu
genellikle tedaviyi biraktiktan sonraki birka¢ giin veya hafta i¢inde kendiliginden geriler. Bu
hastalarin ¢ogu konservatif olarak tedavi edilmelidir. Bir sonraki tedavinin dozaj1 ve/veya siiresi
azaltilmalidir.

Viziiel Semptomlar: Hastalarda, bulaniklik veya lekeler veya yanip sonme (parlayan skotoma)
gibi diger viziiel semptomlar KLOMEN tedavisi sirasinda veya tedaviden kisa bir siire sonra ortaya
cikabilir. Bu gorme bozukluklar1 genellikle diizelebilir. Bununla birlikte, uzun stireli gérme
bozuklugu vakalari, klomifen sitrat kesilmesinden sonra rapor edilmistir. Gérme bozukluklar
ozellikle dozaj veya terapi siiresi arttikca diizelemeyebilir. Bu viziiel semptomlarin 6nemi
anlasilamamistir. Eger hastada herhangi bir viziiel semptom varsa, tedavi kesilmeli ve oftalmolojik
degerlendirme yapilmalidir.

Hastalar, ara¢ veya makine kullanma gibi faaliyetleri 6zellikle degisken aydinlatma kosullarinda
normalden daha tehlikeli duruma getirebilen gorsel semptomlar konusunda uyarilmalidir.

Onlemler:

Klomifen sitrat ile pazarlama sonrasi deneyimlerde hipertrigliseridemi vakalari rapor edilmistir
(bkz. Boliim 4.8 Istenmeyen etkiler). Hiperlipideminin énceden var olmasi ya da aile dykiisii ve
KLOMEN ile daha uzun siireli tedavi ve/veya Onerilen dozun iizerinde kullanilmasi
hipertrigliseridemi riski ile iligkilidir. Bu hastalarda plazma trigliseridleri periyodik izlenmelidir.

Cogul Gebelik: KLOMEN tedavisi ile gebelik olustugunda ¢ogul gebelik sansi artar. Cogul
gebeligin potansiyel komplikasyonlar1 ve tehlikeleri, hasta ile tartigilmalidir. Klinik arastirmalar
sirasinda ¢ogul gebelik insidanst %7.9 (klomifen sitrat ile iliskili rapor edilen gebeliklerden
2369’nin 186's1). Bu 2369 gebelik arasinda, 165’1 (% 6.9) ikiz, 11’1 (% 0.5) tgiiz, 7’si (% 0.3)
dordiiz ve 3’1 (% 0.13) besizdir. 165 ikiz gebelik i¢in yeterli bilgi mevcuttur, monozigot ikizlerin
orani 1:5°tir.

Dis Gebelik: KLOMEN tedavisini takiben hamile kalan kadinlarda dis gebelik olasilig1 (tiip ve
yumurtalik bolgeleri dahil) artar. Cogul gebelikler, eszamanli intrauterin ve ekstrauterin gebelikler
dahil olmak iizere bildirilmistir.
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Uterus Fibroidleri: Uterin fibroidli hastalarda fibroidlerin daha da genisleme potansiyelinden
dolay1 KLOMEN kullanirken dikkatli olunmalidir.

Gebelik Kaybi ve Dogum Anomalileri: Arastirma c¢aligsmalari sirasinda maternal klomifen sitrat
alimi (gebelikten Once veya sonra) ile iligkili gebeliklerden kaynaklanan bildirilmis dogum

anomalilerinin genel insidansi, genel popiilasyon i¢in yaymlanmis referanslarda bildirilen aralik
icindedir. Dogum anomalileri arasinda yayinlanmis literatiirde bireysel vakalar olarak spontan
rapor edilen noral tiip defektlerinin orani KLOMEN tarafindan uyarilan ovulasyon ile iligkili
gebeliklerden  yiiksektir. Ancak bu, popiilasyon tabanli c¢aligmalara ait verilerle
desteklenmemektedir.

Hekim, oviilasyon KLOMEN yardimiyla indiiklenerek veya dogal olarak olusmus olsa bile
hastaya beklenen gebelik ile ilgili riskleri anlamasi i¢in agiklamalidir.

Hasta, her bir hamile kadinin belirli 6zellikleri veya kosullariyla iliskili daha biiytlik gebelik riskleri
hakkinda bilgilendirilmelidir: 6r. kadin ve erkek partnerin yasi, spontan diisiiklerin oykiisii, Rh
genotipi, anormal menstruasyon oykiisii, infertilite 6ykiisli (nedene bakilmaksizin), organik kalp
hastaligi, diyabet, kizamik¢ik gibi bulasici ajanlara maruz kalma, ailede dogum anomalisi Oykiisii
ve hastalar i¢in gecerli olabilecek KLOMEN verilmesi diisiiniilen hastayla ilgili olabilen diger risk
faktorleri gibi. Hastanin degerlendirmesine dayanarak, genetik danigmanlik belirtilebilir.

Oviilasyon indiiksiyonunda Down Sendromu riskinde muhtemel artig iizerine ve ovulasyon
indiikleyici ilaglar (tek basina KLOMEN igeren ve ilave indiikleyici ilag icermeyen kadinlar) alan
subfertil kadinlarda spontan diisiiriilen fetuslarda trisomi defekti artis1 tizerine popiilasyona tabanli
raporlar yayilanmistir. Ancak, simdiye kadar bildirilen gézlemler, yas ve aile dykiisii nedeniyle
normal endikasyonlarin disinda amniosentezi hakli ¢ikaracak artmis bir riskin varligini
dogrulanmak ya da onaylanmak i¢in ¢ok azdir.

Klomifen sitrat ile yapilan klinik arastirma sirasinda tespit edilen tiim hastalardan elde edinilen
deneyim; gebelik (tek ve ¢oklu) kayb1 veya fetal kayip oran1 % 21.4 (diistik oran1 % 19.0), dis
gebelikler, % 1.18, mol gebelik (iizim gebeligi), % 0.17, papirasoz fetiis (kagits1 doliit), % 0.04
ve bir veya daha fazla 6lii dogumu olan gebeliklerde % 1.01 oldugunu gostermistir.

Klinik arastirmalarda bildirilen gebelikler ve 2369 dogumun 158’1 i¢in gebelikten sonra klomifen
sitrat tedavisi bildirilmistir. Bu 158 gebenin 8 bebeginin (7 gebelikten dogmus) dogum defektine
sahip oldugu bildirilmistir.

Gebelikten sonraki 19. giinden 6nce veya gebelikten sonraki 20. ve 35. giinler arasinda klomifen
sitrat verildiginde rapor edilen dogum defektleri sikliginde degisiklik yoktur. Bu insidans genel
popiilasyonun beklenen araligindadir.

Yumurtalik Kanseri: Fertilite ilaglariyla over kanseri hakkinda nadir raporlar vardir. Infertilite
kendi bagina birincil risk faktoriidiir. Epidemiyolojik veri uzun sureli KLOMEN kullaniminin riski
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artirabilecegini 6ne siirmektedir. Bu nedenle, onerilen tedavi siiresi asilmamalidir (bkz. Boliim
4.2).

KLOMEN her dozunda 67.5 mg laktoz igerir. Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp laktaz
yetmezligi ya da glukoz-galaktoz malabsorbsiyon problemi olan hastalarin bu ilac1 kullanmamalar1
gerekir.

KLOMEN her dozunda 65.5 mg sakkaroz igerir. Nadir kalitimsal fruktoz intoleransi, glukoz-
galaktoz malabsorpsiyon veya sukraz-izomaltaz yetmezligi problemi olan hastalarin bu ilaci
kullanmamalar1 gerekir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Koriyongonadotropin
Koriyongonadotropinlerin kullanimini takiben OHSS ve ¢ogul-gebelik riskini artirir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye:
Gebelikte kullanim kategorisi X dir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Klomifen’in multipl gebelik insidansin1 6nemli dl¢iide arttirdigi gosterildigi icin, hasta ve esi bu
ihtimal ve multipl gebelikle ilgili potansiyel riskler i¢in uyarilmalidir.

Gebelik donemi:

KLOMEN, gebelik doneminde kullanilmaz.

Her ne kadar klomifen sitrat’in insan fetiisii lizerinde zararl etkileri olduguna dair kanit olmasa
da, klomifen sitrat’in yiiksek dozlarda gebe hayvanlara verildiginde sican ve tavsan fetiisleri
tizerinde zararli etkisi oldugunu gosteren kanitlar vardir. Hamileligin erken doneminde,
istenmeyen KLOMEN uygulamasini 6nlemek i¢in, her bir tedavi dongiisii boyunca ovulasyon olup
olmadigint belirlemek i¢in uygun testler kullanilmalidir. Hastanin bir sonraki KLOMEN
tedavisinden 6nce gebelik testi yaptirmasi gerekir.

Laktasyon donemi:
Klomifen sitrat’in anne siitiiyle atilip atilmadigi bilinmemektedir. Klomifen sitrat laktasyonu
azaltabilir.

Ureme yetenegi/Fertilite:
Uremeye olumsuz etkisi yoktur. Aksine infertil kadin hastalarda {iremeyi saglamak i¢in kullanilir.

4.7. Ara¢ ve makine kullanimu iizerindeki etkileri

Hastalar, ara¢ ve makine kullanma gibi faaliyetleri 6zellikle degisken aydinlatma kosullarinda
normalden daha tehlikeli duruma getirebilen gorsel semptomlar konusunda uyarilmalidir.
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4.8. istenmeyen etkiler

Istenmeyen etkiler her bir siklik grubu iginde, azalan ciddiyetine gore sunulmaktadir.

Cok yaygin (>1/10); yaygin (>1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); ¢cok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin
edilemiyor).

Semptomlar/ Belirtiler/ Kosullar:

Advers etkiler doza bagl olarak goriiliir, arastirma g¢alismalarinda daha yiiksek dozlarda ve
kullanilan uzun tedavi siireleri ile daha sik olusur. Onerilen dozda, advers etkiler belirgin degildir
ve nadiren tedaviye engel olur.

Arastirma caligsmalari sirasinda, daha sik bildirilen advers etkiler arasinda over biiytimesi (% 13.6)
vazomotor kizarma (% 10.4), abdominal-pelvik rahatsizlik (sisme, siskinlik) (% 5.5), bulant1 ve
kusma (% 2.2) meme rahatsizlig1 (% 2.1), gorsel semptomlar (% 1.5), bas agrist (% 1.3) ve
intermenstriiel lekelenme veya menoraji (% 1.3) bulunmaktadir.

Iyi huylu ve kétii huylu neoplazmalar
Bilinmiyor: Neoplazmalar veya onlarin siddetlenmesine bagli endokrin ile iliskili izole raporlar
alimmigtir. Yumurtalik kanseri: bkz. B6liim 4.4.

Metabolizma ve beslenme hastaliklari

Bilinmiyor: Hipertrigliseridemi bazi pankreatitli vakalarda, onceden var olan veya ailesinde
hipertrigliseridemi hikayesi bulunan hastalarda ve/veya Onerilen doz ve tedavi siiresini asan
hastalarda gézlemlenmistir.

Psikiyatrik hastahiklar
Bilinmiyor: Anksiyete, depresyon, duygudurum bozukluklart (dahil duygudurum degisimi, ruh
hali ve cabuk 6fkelenme), sinirlilik, uykusuzluk.

Sinir sistemi hastaliklar:

Bilinmiyor: Konviilsiyonlar bildirilmistir; ndbet 6ykiisii olan hastalar yatkinlik gosterebilir, gecici
parestezi, bag donmesi. Arastirilan hastalarda merkezi sinir sistemi semptomlari/belirtileri, bas
donmesi, sersemlik/vertigo (% 0.9), sinir gerginligi/uykusuzluk (% 0.8) ve yorgunluk/depresyon
(% 0.7) bildirilmistir. Regete uygunlugundan sonra, bu durumlara ek olarak ayrica
senkop/bayginlik, serebrovaskiiler kaza, serebral tromboz, paranoid psikoz igeren psikotik
reaksiyonlar, norolojik bozukluk, oryantasyon bozuklugu ve konusma bozuklugu gibi diger
durumlarin izole raporlar1 vardir.

Goz hastaliklan

Bilinmiyor: Genellikle "bulaniklastirma" ya da lekeler ve yanip sonme (parlayan skotoma) olarak
tanimlanan semptomlarin insidansi toplam doz artis1 ile artar.

Bu semptomlar, goriintiilerin yogunlagsmasi ve uzatilmasindan kaynaklanmaktadir. Bunun gibi
goriintiilerden sonra da bildirilmistir. Semptomlar ¢cogunlukla ilk olarak ortaya ¢ikar veya parlak-
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151k ortamina maruz kalma ile belirginlesir. Oftalmolojik olarak tanimlanabilen skotomalar,
fosfenler ve azalmig gorme keskinligi bildirilmistir.

Seyrek olarak katarakt ve optik nevrit raporlar1 vardir.

Bu gérme bozukluklar1 genellikle diizelir. Ancak klomifen sitrat kesildikten sonra bile gorme
bozukluklarinin devam ettigi durumlar1 bildirilmistir. G6rme bozukluklari, 6zellikle doz veya
tedavi siiresi artisi ile kalict olabilir.

Kardiyak hastahiklar
Bilinmiyor: Tagikardi, ¢arpint1

Gastrointestinal hastahiklar
Bilinmiyor: Pankreatit

Hepato-bilier hastahiklar
Bilinmiyor: Artmis Transaminazlar

Karaciger fonksiyonu:

Bromsiilfalein (BSP) tutulum orani 141 hastanin 32’sinde %5’in iizerinde Slgiilmiistiir, 6nerilen
klomifen sitrat dozunu yaklagik olarak alan 43 hastanin 5’1 de buna dahildir. Tutulum genellikle
uzun siire devam eden klomifen sitrat uygulamasiyla ya da goriiniiste ilgisiz karaciger hastalig1 ile
ilgilidir. Diger karaciger fonksiyon testleri genellikle normaldir. Daha sonraki bir ¢alismada, 6
ardisik aylik klomifen sitrat kiirii (3 giin i¢in giinde 50 veya 100mg/giin) verilen 94 hastada veya
eslesen plasebo BSP testleri yapilmustir. ilag alan 6 ve plasebo alan 5, toplamda 11 hastada tutulum
orani % 5'den fazla kaydedilmistir.

Ayr1 bir raporda, giinliik olarak 50 mg klomifen sitrat tedavisi alan bir hastada 19'uncu giinde
sarilik gelismistir, karaciger biyopsisinde hepatit bulgusu olmayan safra stazi saptanmustir.

Deri ve deri alti doku hastaliklar1

Bilinmiyor: Arastirilan hastalar tarafindan dermatit ve dokiintii bildirilmistir. Dokiintii ve tirtiker
gibi durumlar regete uygunlugu sonrasinda en yaygin rapor edilenlerdir. Ayni zamanda da alerjik
reaksiyon, eritema multiforme, ekimoz ve anjiyonorotik 6dem gibi durumlar rapor edilmistir. Sag
dokiilmesi (alopesi) ¢ok seyrek bildirilmistir.

Gebelik, pueperiyum durumlari ve perinatal hastaliklar

Bilinmiyor: Eszamanli intrauterin ve ekstrauterin gebelikler de dahil olmak {izere ¢ogul gebelikler
bildirilmistir. KLOMEN tedavisini takiben gebe kalan kadinlarda dis gebelik sansinda bir artig
vardir.

Ureme sistemi ve meme hastaliklari

Bilinmiyor: Onerilen dozda, anormal over biiyiimesi nadirdir, ancak olagan siklik over
bliytimesindeki degisim asir1 olabilir. Benzer sekilde, siklik ovaryen agri (ovulasyon agrisi)
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vurgulanabilir. Yiiksek veya uzun siireli doz ile over biiylimesi ve kist olusumu daha sik goriilebilir
ve luteal faz donglisii uzayabilir.

Yogun over biiyiimesinin seyrek drnekleri kaydedilmistir. Boyle bir 6rnek, 14 giin siireyle giinde
100 mg klomifen sitrat tedavisi alan bir polikistik over sendromlu hastada tanimlanmistir. Anormal
yumurtalik biiylimesi genellikle kendiliginden gerilemektedir. Bu durumdaki hastalarin coguna
konservatif tedavi uygulanmalidir.

Klomifen sitrat tedavisi sirasinda yeni endometriozis vakalari ve 6nceden var olan endometriozisin
siddetlendigi yeni vaka raporlar1 vardir.

Azalan endometriyal kalinlik

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonras1 siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiik O6nem
tagimaktadir. Raporlanma 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
Klomifen sitrat akut doz asimlarinin zehirli etkileri bildirilmemistir. Ancak kaydedilen doz asimi1
vakalarinin sayisi azdir. Doz asim1 durumunda, uygun destekleyici dnlemler alinmalidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIiKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapdtik grup: Ovulasyon stimulani,
ATC kodu: G0O3GB02

Etki mekanizmasi

Siklik klomifen sitrat tedavisine verilen ovulatuar yanit, pituiter gonadotropin miktarinin
artmastyla ve bunun da yumurtalik folikiiliiniin olgunlagmas1 ve endokrin aktivitesini uyarmasi ile
olur.

Klomifen sitrat bir triariletilen bilesigidir (klorotrianisen ve triparanol ile ilgilidir). Uygun se¢ilmis
anovulatuar kadinlarin yiiksek bir oraninda oviilasyonunu uyaran non steroidal bir ajandir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Genel ozellikler

Emilim:

Oral olarak uygulanan *C etiketli klomifen sitrat, insanlara uygulandiginda kolaylikla emilir.
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Dagilim:
Yarilanma omrii yaklagik 5 giindiir ve 6 hafta sonra bile viicutta (karaciger ve safra kesesinde)

bulunabilir. Viicutta yag dokusunda depolanip daha sonra, dolasima gecebilir.

Bivyotransformasyon:

Yavasca karaciger yoluyla safra i¢ine atilir, enterohepatik dolagima tekrar verilir.

Eliminasyon:
14C etiketli klomifen sitrati idrar ve feges ile kiimiilatif atilimi, 6 denekte 5 giin sonra oral dozun

yaklasik %50’si (idrar ile ortalama %7.8 ve feces ile ortalama %42.4) olmustur. '*C etiketli
klomifen sitrat uygulanmasindan 14 ila 53 giin sonra 6 denekten toplanan feces ve idrar
numunelerinde 31 ila 35 giin sonra '*C dozunun giin basina ortalama %0.73’nin ve 42 ila 45 giin
sonra giin basma %0.45 atildig1 goriilmistiir. Geri kalan ilag/metabolitler, sekestrasyonlu
resirkiilasyon havuzundan yavasca atilir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri
Kanserojenisite
Klomifen sitrat’in uzun siire kullanilmas1 yumurtalik kanseri gelisme riskini artirabilir.

Hayvanlardaki uzun siireli toksisite calismalari, klomifen sitrat’in kanserojen potansiyelini
degerlendirmek i¢in yapilmamustir.

Mutajenisite
Klomifen sitrat mutajenik potensiyeli degerlendirilmemistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Sakkaroz

Laktoz (s181r kaynaklr)

Misir nisastasi (¢oziinebilen)

Misir nigastasi

Magnezyum stearat

Sar1 demir oksit (E 172ii1)

6.2. Gecimsizlikler
Gecimsizlik ¢aligmalart olmadigindan, bu tibbi iiriin diger tibbi iiriinler ile karigtirilmamalidir.

6.3. Raf omrii
36 ay.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
25°C altindaki oda sicakliklarinda saklayiniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
PVC / Alu folyo blister
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Bir karton kutuda 10 ve 30 tablet mevcuttur.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Ozel bir gereksinim yoktur.
Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller, yerel diizenlemelere uygun olarak atilmalidir.

7. RUHSAT SAHIBI

KOCAK FARMA ILAC VE KIMYA SANAYI A.S.
Baglarbasi, Gazi Cad. No: 64-66

81130 Uskiidar/ISTANBUL

Tel. :0216492 5708

Faks. :0216 334 78 88

8. RUHSAT NUMARASI
213/86

9. iLK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIH
[k ruhsat tarihi: 28.12.2007

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARiHi

10/10



