KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
DAKARBAZ 100 mg IV Infiizyonluk Cozelti Hazirlamak I¢in Liyofilize Toz ve

Coziic
Steril, sitotoksik

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:
Dakarbazin 100 mg

Yardimci maddeler:
Mannitol 50 mg

Yardime1 maddeler i¢in boliim 6.1.°e bakiniz.
Her bir ¢oziicii ampul 10 ml enjeksiyonluk su igerir.

3. FARMASOTIK FORM
Enjeksiyonluk liyofilize toz ve ¢oziicii.
Beyaz ya da acgik sar kiitle, sulandirildiktan sonra berrak, renksiz, partikiil

icermeyen ¢ozelti.

4. KLINIK OZELLiKLER
4.1. Terapotik endikasyonlar
Metastaz yapmis malign melanomun tedavisinde endikedir.

DAKARBAZ baska ilaglarla kombinasyon halinde,

* Hodgkin Lenfoma,

* Mezotelyoma ve Kaposi sarkomu disinda kalan erigkin yumusak doku
sarkomlarmin tedavisinde kullanilir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/ uygulama sikhigi ve siiresi

Dakarbazin kullanimi1 onkoloji veya hematoloji alaninda deneyimli hekimlerle
sinirli olmalidir.

Asagidaki rejimler kullanilabilir. Daha fazla ayrint1 i¢in giincel bilimsel literatiire
bakin.

Malign melanom
Dakarbazin, her 3 haftada bir 5 giin boyunca intravendz enjeksiyon olarak giinde

200 ila 250 mg/m? viicut yiizey alan1 dozunda tek basina uygulanabilir.

Intravendz bolus enjeksiyonuna alternatif olarak dakarbazin kisa siireli infiizyon
(15 — 30 dakika boyunca) olarak uygulanabilir.

Ayrica 1. giinde ve her 3 haftada bir 850 mg/m? viicut ylizey alani dozunda
intravendz inflizyon olarak uygulanmasi da miimkiindiir.
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Hodgkin lenfoma

Dakarbazin, her 15 giinde bir doksorubisin, bleomisin ve vinblastin (ABVD
rejimi) ile birlikte giinde 375 mg/m? viicut yiizey alam1 dozunda intravendz
infiizyon olarak uygulanir.

Yetiskin yumusak doku sarkomu

Yetigkin yumusak doku sarkomlar1 i¢in dakarbazin, her 3 haftada bir doksorubisin
ile birlikte (ADIC rejimi) giinliik olarak 250 mg/m? viicut yiizey alan1 dozunda
intravendz olarak uygulanir. 15 - 30 dakika siiren yavas bir intravendz infiizyon
olarak uygulanur.

Dakarbazin tedavisi sirasinda kan sayimlarinin sik sik izlenmesi ve hepatik ve
renal fonksiyonlarin izlenmesi gerekir. Siddetli gastrointestinal reaksiyonlar
siklikla meydana geldiginden, antiemetik ve destekleyici onlemler onerilir.

Siddetli gastrointestinal ve hematolojik rahatsizliklar meydana gelebileceginden,
dakarbazin ile her tedavi kiirtinden 6nce son derece dikkatli bir fayda-risk analizi
yapilmalidir.

Tedavi siiresi

Tedavi eden doktor, altta yatan hastaligin tiirii ve evresi, uygulanan kombinasyon
tedavisi ve dakarbazine verilen yanit ve yan etkileri dikkate alarak tedavi siiresine
bireysel olarak karar vermelidir. Ileri evre Hodgkin lenfomada ABVD
kombinasyon tedavisine yanit veren hastalarda genellikle 6 kiire tamamlanir.
Metastaz yapmis malign melanomda ve ileri doku sarkomunda, tedavi siiresi
bireysel hastadaki etkinlige ve tolere edilebilirlige baghdir.

Uygulama sekli:

Tibbi iiriin hazirlanmadan ve uygulamadan dnce alinmasi gereken dnlemler:
Dakarbazin 1s1ga maruz kalmaya karst hassastir. Tiim hazirlanmis ¢ozeltiler,
uygulama sirasinda da i1siktan uygun sekilde korunmalidir. (15182 dayanikli
infiizyon seti).

Enjeksiyonu uygularken dokulara ekstravazasyon olmamasina dikkat edilmelidir
clinkli bu lokal agriya ve doku hasarina neden olur. Ekstravazasyon meydana
gelirse, enjeksiyon derhal durdurulmali ve dozun kalan kismi1 baska bir damardan
verilmelidir.

Uygulamadan 6nce tibbi iirlinlin hazirlanmasi ile ilgili talimatlar i¢in boliim 6.6'ya
bakiniz.

Uygulama orani

200 mg/m*'ye kadar olan dozlar yavas intravendz enjeksiyon olarak verilebilir.
Daha biiyiik dozlar (200 ila 850 mg/m? arasinda) 15 ila 30 dakika boyunca i.v.
inflizyon olarak uygulanmalidir.

Oncelikle damarin agikligini 5 ila 10 ml'lik 0,9% sodyum kloriir veya infiizyon
icin %S5 glikoz soliisyonuyla yikamak onerilir. Ayni soliisyonlar infiizyondan sonra
tiipten kalan tibbi iiriinli yikamak i¢in kullanilmalidir.

Enjeksiyonluk su ile yeniden olusturulduktan sonra, %0,9 sodyum kloriir veya %5
glukoz inflizyon soliisyonu ile daha fazla seyreltilmeden, dakarbazin 100 mg ve
200 mg preparatlar1 hipo-osmolardir (yaklasik 100 mOsmol/kg) ve bu nedenle
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4.3.

4.4.

yavas intravendz enjeksiyonla verilmelidir (6rnegin birka¢ saniye i¢inde hizli
intravendz bolus yerine 1 dakika boyunca).

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek ve/veya karaciger yetmezligi

Sadece hafif ila orta siddette bobrek veya karaciger yetmezligi varsa, genellikle
doz azaltimi1 gerekmez. Kombine bobrek ve karaciger yetmezligi olan hastalarda
dakarbazinin eliminasyonu uzar. Ancak, su anda doz azaltimi konusunda
dogrulanmis bir 6neri verilemez.

Yashlar
Yasl hastalarda sinirli deneyim mevcut oldugundan, yash hastalarda kullanim i¢in
Ozel bir talimat verilemez.

Pediatrik popiilasyon

Dakarbazinin <15 yas c¢ocuklarda/ergenlerde giivenligi ve etkililigi heniiz
belirlenmemistir. Daha fazla veri elde edilene kadar pediatrik yas grubunda
dakarbazin kullanimina iligskin 6zel bir 6neri verilemez.

Kontrendikasyonlar

Dakarbazin asagidaki durumlarda kontrendikedir:

- Dakarbazine veya ilacin bilesenlerine kars1 asir1 duyarlik 6ykiisii olanlarda,
- Siddetli karaciger veya bobrek bozuklugu olan hastalarda,

- Hamile ve emziren kadinlarda (Bkz. B6liim 4.6.),

- Lokopenisi ve/veya trombositopenisi olan hastalarda.

Ozel kullanim uyarilar: ve énlemleri

Dakarbazinin yalnizca tedavi sirasinda ve sonrasinda klinik, biyokimyasal ve
hematolojik etkilerin diizenli olarak izlenmesi olanagina sahip onkoloji konusunda
uzmanlasmis bir hekimin gézetimi altinda uygulanmasi 6nerilir.

Karaciger veya bobrek fonksiyon bozuklugu veya asir1 duyarlilik reaksiyonu
belirtileri gozlemlenirse tedavinin derhal kesilmesi gerekir. Karacigerde veno-
okliizif hastalik meydana gelirse, dakarbazin ile daha fazla tedavi kontrendikedir.
Not: Sorumlu hekim, intrahepatik venlerin tikanmasi nedeniyle Kkaraciger
nekrozundan kaynaklanan tedavi sirasinda nadiren goriilen ciddi bir
komplikasyonun farkinda olmalidir. Bu nedenle karaciger boyutunun, islevinin ve
kan sayimlarinin (6zellikle eozinofillerin) sik sik izlenmesi gerekir. Siipheli veno-
okliizif hastaligin tek vakalarinda heparin veya doku plazminojen aktivatorii gibi
fibrinolitik ajanlarla veya bunlar olmadan yiiksek doz kortikosteroidlerle (6rnegin
gilinde 300 mg hidrokortizon) erken tedavi basarili olmustur (bkz. boliim 4.8).
Uzun siireli tedavi kiimiilatif kemik iligi toksisitesine neden olabilir. Olas1 kemik
iligi depresyonu, beyaz kan hiicreleri, kirmizi kan hiicreleri ve trombosit
seviyelerinin dikkatli bir sekilde izlenmesini gerektirir. Hemopoietik toksisite,
tedavinin gecici olarak askiya alinmasini veya durdurulmasini gerektirebilir.

I.v. uygulama sirasinda tibbi iiriiniin ekstravazasyonu doku hasarna ve siddetli
agriya neden olabilir.

Fenitoin ile es zamanli kullanimdan kacinilmalidir ¢ilinkii gastrointestinal
sistemden fenitoinin emiliminin azalmasi hastay1 konviilsiyonlara yatkin hale
getirebilir (bkz. boliim 4.5).

Dakarbazin orta diizeyde bir immiinosiipresif ajandir. Dakarbazin gibi kemoterapi
ilaglar1 ile tedavi sonucu immiin yetmezligi olan hastalara canli ag1 uygulanmasi
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ciddi ve potansiyel olarak Oliimciil enfeksiyonlara neden olabilir. Bu nedenle
dakarbazin tedavisi sirasinda canli asilarla bagisiklamadan kaginilmalidir.
Genellikle kemoterapiyi biraktiktan sonra canli viriis asilarmin  dikkatli
kullanilmas1 ve hastaliga ve diger tedavilere bagli olarak hastanin bagisiklik
durumunun da dikkate alinmasi Onerilir. Canli asilarla asilama, kemoterapinin
tamamlanmasindan en ge¢ 3 ay sonra yapilmalidir. Miimkiinse inaktif asilar
kullanilabilir.

Fotemustin ve dakarbazin birlikte kullanilmamalidir (bkz. boliim 4.5).

Kemoterapi sirasinda hepatotoksik ilaglardan ve alkolden kaginilmalidir

Cocuk dogurma potansiyeli olan kadinlar/erkeklerde ve kadinlarda dogum kontrolii
Dakarbazinin genotoksik potansiyeli nedeniyle (bkz. Boliim 5.3), cocuk dogurma
potansiyeli olan kadinlar Dakarbazin ile tedavi edilitken ve tedavinin
tamamlanmasindan sonraki 6 ay boyunca etkili dogum kontrol Onlemleri
kullanmalidir.

Erkeklerin Dakarbazin alirken ve tedavinin tamamlanmasindan sonraki 3 ay
boyunca etkili dogum kontrol 6énlemleri kullanmalar1 ve ¢ocuk sahibi olmamalar1
oOnerilir.

Hamileligi diisiinen hastalar dogum kontrol kullanimindan sonra genetik
danigmanlik almalidir (bkz. B6liim 4.6).

Pediatrik popiilasyon
Daha fazla veri elde edilene kadar dakarbazin pediatrik yas grubunda kullanilmasi
onerilmemektedir.

Kullanim 6nlemleri i¢in BSliim 6.6'ya bakiniz.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Kemik iligi iizerinde olumsuz etkilere sahip Onceki veya es zamanli tedavi
durumunda (6zellikle sitostatik ajanlar, 1smmlama) miyelotoksik etkilesimler
miimkiindiir.
Fenotipik metabolizmanin varligini arastirmak i¢in ¢aligmalar yapilmamistir ancak
ana bilesigin anti-timor aktiviteye sahip metabolitlere hidroksilasyonu
tanimlanmustir.

Dakarbazin sitokrom P450 (CYP1A1l, CYP1A2, CYP2EI1) ile metabolize olur.
Ayni hepatik enzimlerle metabolize olan ilaglarla birlikte kullanilacagi zaman
dikkatli olunmalidir.

Dakarbazin, fotosensitizasyon nedeniyle metoksipsoralenin etkilerini artirabilir.
Ciddi ve potansiyel olarak dliimciil enfeksiyon riski nedeniyle dakarbazin tedavisi
sirasinda canli agilarla bagisiklamadan kacinilmalidir. Kemoterapiyi biraktiktan
sonra canli viriis asgilarinin dikkatli kullanilmasi ve son kemoterapi dozundan en
gec 3 ay sonra ast yapilmasi Onerilir. Miimkiinse inaktif bir as1 kullanilmasi
onerilir (ayrica bkz. B6liim 4.4).

Kot huylu hastaliklarda tromboz riski artar; bu nedenle es zamanl
antikoagiilasyon kullanimi yaygindir. Hasta oral antikoagiilan alacaksa,
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4.6.

4.7.

koagiilasyondaki biiylik bireyler arasi degiskenlik ve antikoagiilanlar ile
sitostatikler arasindaki olasi etkilesim nedeniyle INR izleme siklig1 artirilmalidir.
Fenitoin ile es zamanl kullanim, gastrointestinal sistemden fenitoin emiliminin
azalmasina neden olabilir ve hastay1 konviilsiyonlara yatkin hale getirebilir (bkz.
boliim 4.4).

Siklosporin (ve bazi durumlarda takrolimus) es zamanli kullanimi, bu ajanlar agiri
immiinosiipresyona ve lenfoproliferasyona neden olabileceginden dikkatlice
diistiniilmelidir.

Fotemustin ile es zamanli kullanim, o6liimciil bir sonuca yol agabilen akut
pulmoner toksisiteye (yetiskin solunum sikintisi sendromu) neden olabilir.
Fotemustin ve dakarbazin es zamanli olarak kullanilmamalidir.

Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: X

Cocuk dogurma  potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum  Kkontrolii
(Kontrasepsiyon)

DAKARBAZ gebelik doneminde kontrendikedir (Bkz. B6liim 4.3.).

Erkeklerin tedavi sirasinda ve tedavinin kesilmesinden sonra 6 ay siireyle dogum
kontroliine yonelik tedbir almalar1 gerekir.

Cocuk dogurma potansiyeli olan kadinlar tedavi siiresince etkin bir dogum
kontrolii yontemi kullanmalidir.

Gebelik donemi

Dakarbazinin hayvanlarda mutajenik, teratojenik ve kanserojen oldugu
gosterilmistir. Insanlarda teratojenik etkiler icin artmus bir risk oldugu
varsayllmalidir. Bu nedenle Dakarbazin gebelikte kontrendikedir (bkz. Bdoliim
4.3).

Laktasyon donemi

Dakarbazinin genotoksik potansiyeli nedeniyle (bkz. bdliim 5.3), dogurganlik
potansiyeli olan kadinlar Dakarbazin ile tedavi edilirken ve tedavinin
tamamlanmasindan sonraki 6 ay boyunca etkili dogum kontrol onlemleri
kullanmalidir.

Erkeklerin Dakarbazin alirken ve tedavinin tamamlanmasindan sonraki 3 ay
boyunca etkili dogum kontrol 6énlemleri kullanmalar1 ve ¢ocuk sahibi olmamalari
Onerilir.

Dakarbazin emzirme doneminde kontrendikedir (bkz. Boliim 4.3).

Ureme yetenegi/Fertilite

Dakarbazinin genotoksik potansiyeli nedeniyle, hastalara dakarbazin tedavisine
baslamadan o6nce dogurganlik koruma segenekleri hakkinda tavsiye almalari
onerilir. Dakarbazin tedavisinden sonra, gebelik planlayan hastalara genetik

danismanlik almalar1 onerilir.

Arac ve makine kullamim iizerindeki etkiler
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Dakarbazin, bulant1 ve kusma veya sinir sistemini etkileyen advers reaksiyonlarin
goriilmesi halinde ara¢ ve makine kullanimin etkileyebilir.

4.8. istenmeyen etkiler

Asagidaki sikliga iliskin bilgiler sdyle tanimlanmistir: Cok yaygin (>1/10); yaygin
(=1/100, <1/10); yaygin olmayan (=1/1000, <1/100); seyrek (=1/10.000, <1/1000);

cok seyrek (<1/10.000);
edilemiyor).

bilinmiyor

(eldeki wverilerden hareketle tahmin

Enfeksiyonlar ve istilalar

Yaygin olmayan

enfestasyonlar Enfeksiyon
Kan ve lenf sistemi Yaygin
hastaliklar1 Anemi, 16kopeni, trombositopeni
Seyrek
Pansitopeni, agraniilositoz
Bagisiklik sistemi hastaliklar1 |Seyrek
Anafilaktik reaksiyonlar
Sinir sistemi hastaliklari Seyrek

Bas agrilari, gorme bozuklugu, konfiizyon,
uyusukluk, konviilsiyonlar, yiiz parestezisi

Vaskiiler hastaliklar

Seyrek
Yiiz kizarmasi

Gastrointestinal bozukluklar

Yaygin
Anoreksi, mide bulantisi, kusma

Seyrek
Ishal

Hepatobiliyer bozukluklar

Seyrek

Karacigerin veno-okliizif hastaligina (VOD) bagl
hepatik nekroz, Budd-Chiari sendromu
(potansiyel olarak dliimciil sonug¢lanabilir)

Bobrek ve idrar yolu
hastaliklar

Seyrek
Bozuk bobrek fonksiyonu

Deri ve deri alt1 dokusu
hastaliklan

Yaygin olmayan

Alopesi, hiperpigmentasyon, fotosensitivite
Seyrek

Eritem, makiilopapiiler ekzantem, iirtiker

Genel bozukluklar ve
uygulama bdlgesine ait

Yaygin olmayan
Grip benzeri semptomlar

hastaliklar Seyrek
Uygulama bolgesinde tahrig
Arastirmalar Seyrek
Hepatik enzimlerde artig (6rn. alkalen fosfataz,
ASAT, ALAT), kan laktat dehidrogenaz (LDH)
artis1, kan kreatinin artigi, kan iire artisi
Siklikla  gozlenen kan sayimlarindaki  degisiklikler (anemi, Iokopeni,

trombositopeni) doza bagimlhidir ve gecikmelidir, dip degerler genellikle ancak 3

ila 4 hafta sonra ortaya ¢ikar.
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4.9.

5.

5.1.

5.2.

Yorgunluk, titreme, ates ve kas agrisi gibi grip benzeri semptomlar bazen
dakarbazin uygulamasi sirasinda veya genellikle sadece birkag giin sonra gozlenir.
Bu bozukluklar bir sonraki infiizyonla tekrarlayabilir.

Nadiren, monoterapide veya kombine tedavi modalitelerinde dakarbazin
uygulamasindan sonra intrahepatik venlerin tikanmasina bagli karaciger nekrozu
(karacigerde veno-okliizif hastalik) gdzlenmistir. Genel olarak sendrom, tedavinin
ikinci dongiisii sirasinda ortaya ¢ikmustir. Semptomlar arasinda ates, eozinofili,
karin agrisi, karaciger biiylimesi, sarilik ve birka¢ saat veya giin icinde hizla
kotiilesen sok yer almistir. Oliimciil sonu¢ tanimlandigi igin &zel dikkat
gosterilmelidir (bkz. boliimler 4.2 ve 4.4).

Uygulama yerinde tahrisler ve bazi sistemik yan etkilerin fotodegradasyon
iirlinlerinin olusumundan kaynaklandig1 diisliniilmektedir.

Enjeksiyondan kisa bir siire sonra yiizde parestezi ve kizariklik meydana gelebilir.
Eritem, makiilopapiiler ekzantem veya lirtiker seklinde ciltte alerjik reaksiyonlar
nadiren gortliir.

Istenmeyen paravendz enjeksiyonun lokal agriya ve nekroza neden olmasi
beklenir.

Doz asim ve tedavisi
Dakarbazin doz agiminin yan etkileri giiclendirmesi beklenmektedir. Semptomatik
tedavi, her giin yapilacak kan sayimi1 sonuglarina gore yapilmalidir.

Doz asiminin ilk beklenen komplikasyonlar1 agir kemik iligi depresyonu ve ortaya
cikmasi iki haftay1 bulabilen kemik iligi aplazisidir.

Lokosit ve trombosit diizeylerinin diismesi i¢in gegen siire 4 haftay1 bulabilir. Doz
asimindan yalnizca sliphe edilse bile, uzun siireli dikkatli takip esastir ve
destekleyici onlemler (kemik iligi baskilanmasina yonelik uygun transfiizyonlar
gibi) almak gerekebilir. Dakarbazin doz asiminin bilinen bir antidotu yoktur. Bu
nedenle bu ilacla doz asimindan kaginmak i¢in 6zel dikkat gdsterilmelidir.

FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

Farmakodinamik ozellikler
Farmakoterapdtik grubu: Alkilleyici ajanlar
ATC kodu: LO1AX04

Dakarbazin sitostatik bir ajandir. Antineoplastik etki, hiicre dongiisiinden bagimsiz
olan hiicre biiylimesinin inhibisyonundan ve DNA sentezinin inhibisyonundan
kaynaklanir. Alkilleyici bir etki de gosterilmistir ve diger sitostatik mekanizmalar
dakarbazinden etkilenebilir.

Dakarbazinin kendi basina antineoplastik bir etki gostermedigi disiiniilmektedir.
Ancak mikrozomal N-demetilasyon yoluyla hizla 5-amino-imidazol-4-
karboksamid ve tibbi iirliniin alkilleyici etkisinden sorumlu olan bir metil
katyonuna dontstiiriliir.

Farmakokinetik ozellikler
Emilim:
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DAKARBAZ intravendz uygulanir.

Dagilim:
Intravendz uygulamadan sonra dakarbazin hizla dokuya dagilir. Plazma protein

baglanmas1 %5'tir. Plazmadaki kinetikler iki fazlidir; baslangic (dagilim) yari
omrii sadece 20 dakikadir, terminal yar1 émrii 0,5 — 3,5 saattir.
Biyotransformasyon:

Dakarbazin, karacigerde sitokrom P450 tarafindan metabolize edilerek reaktif N-
demetilasyonlu tiirler HMMTIC ve MTIC olusana kadar inaktiftir. Bu, CYP1A1,
CYP1A2 ve CYP2E1 tarafindan katalize edilir. MTIC daha sonra 5-
aminoimidazol-4-karboksamid'e (AIC) metabolize edilir.

Eliminasyon:

Dakarbazin esas olarak karacigerde hidroksilasyon ve demetilasyon yoluyla
metabolize edilir, ilacin yaklasik %20-50'si renal tiibiiler sekresyon yoluyla
bobreklerden degismeden atilir.

Dogrusallik/dogrusal olmayan durum:

Egri altinda kalan alanlar uygulama semasindan bagimsiz olarak aynidir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri
Dakarbazin, farmakodinamik ozellikleri nedeniyle deneysel test sistemlerinde
saptanabilen mutajenik, karsinojenik ve teratojenik etkiler gostermektedir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER

6.1. Yardimci maddelerin listesi
Sitrik asit monohidrat
Mannitol

6.2. Gecimsizlikler
Dakarbazin ¢ozeltisi heparin, hidrokortison, L-sistein ve sodyum hidrojen karbonat
ile kimyasal olarak ge¢imsizdir.

6.3. Raf omrii
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik ozel tedbirler
25°C’nin altindaki oda sicakliginda ve 1siktan koruyarak saklanir.

Soliisyon uygulamadan hemen 6nce hazirlanmali ve 25°C’de saklaniyorsa 8 saat,
4°C’de saklaniyorsa 24 saat i¢inde kullanilmalidir.
Infiizyon sirasinda siseyi 1s1 ve 1s1ktan koruyun.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
Her kutuda, 100 mg dakarbazin igeren 10 flakon ve 10 ¢oziicii ampul igerir.
-Renkli teflon tipa iizerinde Alu flip-off kapak ile kapatilmig amber renkli 10
ml’lik Tip I cam flakon.
-Separatdr igerisinde 10 ml’lik renksiz Tip I cam otopul ampul.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
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Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Uriinlerin Kontrolii
Yonetmeligi” ve “Ambalaj Atiklarimin Kontrolii Yonetmeligi”ne uygun olarak
imha edilmelidir.

Giivenli Kullanim Onerileri

Dakarbazin, antineoplastik bir ajandir ve mutajenik, karsinojenik ve teratojenik
etkileri olan sitostatikler icin standart prosediirlere gore islem gormelidir.
Baglamadan Once, yerel sitotoksik kilavuzlara bagvurulmalidir.

Dakarbazin yalnizca egitimli personel tarafindan agilmalidir ve tiim sitotoksik
ajanlarda oldugu gibi, personelin maruz kalmasini Onlemek icin Onlemler
almmalidir. Bu sitotoksik maddenin hemsireler veya saglik personeli tarafindan
kullanimu, ilact kullanan kiginin ve ¢evresinin korunmasini saglamak i¢in her tiirli
onlem alinmalidir. Sitotoksik ilaglarin kullanimi gebelik sirasinda genellikle
kacinilmalidir. Uygulama i¢in ¢ozelti hazirlanmasi, belirlenmis hazirlama-iglem
alaninda ve yikanabilir bir tepsi veya tek kullanimlik plastik destekli emici kagit
tizerinde yapilmalidir.

Uygun goz korumasi, tek kullanimlik eldiven, yliz maskesi ve tek kullanimlik
onliik giyilmelidir.

llacin gbze temas etmesi halinde, gozii bol suyla iyice yikaymn. Maddenin
yanlislikla cilde sigramasi durumunda, cildi bol suyla ve ardindan yumusak bir
sabunla yikayn. Iyice durulayn.

Sizintiy1 6nlemek i¢in siringalar ve inflizyon setleri dikkatlice monte edilmelidir
(Luer kilitli baglant1 pargalarinin kullanilmasi 6nerilir).

Islem tamamlandiktan sonra, agikta kalan tiim yiizeyler iyice temizlenmeli ve eller
ve yiiz yikanmalidir.

Dokiilme durumunda, uygulayici personel eldiven, yliz maskesi, goz koruyucu ve
tek kullanimlik onliikk giymeli ve dokiilen maddeyi, bu amagla bdlgeye
yerlestirilmis emici bir malzeme ile temizlemelidir. Daha sonra alan temizlenmeli
ve tlim kontamine malzeme sitotoksik dokiilme torbasina veya kabina aktariimali
veya yakilmak iizere miihlirlenmelidir.

Intravendz uygulama icin hazirlik
Dakarbazin ¢ozeltileri kullanimdan hemen 6nce hazirlanir.

Dakarbazin 1s18a duyarlidir. Uygulama sirasinda, inflizyon kab1 ve uygulama seti,
ornegin 1518a dayanikli PVC inflizyon setleri kullanilarak giin 1s1gima maruz
kalmaktan korunmalidir. Normal infiizyon setleri, 6rnegin UV 1sinlarina dayanikli
folyolarla sarilmalidir.

DAKARBAZ’1n hazirlanmasi:

Enjeksiyonluk 10 ml suyu aseptik olarak flakona eklenir ve ¢ozelti elde edilene
kadar calkalanir. 10 mg/ml dakarbazin i¢eren (¢ozeltinin yogunlugu: p = 1,007
g/ml) bu taze hazirlanmis ¢ozelti, yavas bir enjeksiyon seklinde uygulanir.

DAKARBAZ’1n intravendz inflizyon i¢in hazirlanmasinda, taze hazirlanmig
cozelti 200-300 ml %0,9 sodyum kloriir veya %S5 glikoz inflizyon ¢ozeltisi ile daha
da seyreltilir.
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Bu ¢ozelti, 15-30 dakika arasinda kisa siireli bir inflizyon seklinde verilir.
DAKARBAZ yalnizca tek kullanimliktir.

Seyreltilmis infiizyon ¢ozeltisi, partikiil varlig1 ve renk degisikligi acisindan gorsel
olarak incelenmelidir ve yalmzca pratik olarak partikiilsiiz, berrak c¢ozeltiler
kullanilmalidir. Partikiil iceren ¢ozeltiyi kullanmayin.

Gorsel goriiniimii degismis olan ¢ozeltiler atilmalidir.

Dakarbazin 1s18a duyarhidir ve 1s18a maruz kalma, rengin acgik saridan pembeye
doniismesine neden olur.

Uriin pembe renkte goriiniiyorsa kullanilmamalidir.

Kullanilmayan tibbi iiriin veya atik malzemeler yerel gerekliliklere uygun olarak
imha edilmelidir.

RUHSAT SAHIBI

Kogak Farma Ila¢ ve Kimya Sanayi A.S.
Mahmutbey Mah. 2477. Sok. No: 23
Bagcilar / ISTANBUL

Telefon: (0 212) 410 39 50

Faks: (0 212) 447 61 65

RUHSAT NUMARASI
252/50

ILK RUHSAT TARIHi/RUHSAT YENILEME TARIiHi
[k ruhsat tarihi: 29.07.2013
Ruhsat yenileme tarihi:

KUB’UN YENILENME TARIiHi
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	4.7.  Araç ve makine kullanımı üzerindeki etkiler
	Dakarbazin, bulantı ve kusma veya sinir sistemini etkileyen advers reaksiyonların görülmesi halinde araç ve makine kullanımını etkileyebilir.
	Doz aşımının ilk beklenen komplikasyonları ağır kemik iliği depresyonu ve ortaya çıkması iki haftayı bulabilen kemik iliği aplazisidir.
	Lökosit ve trombosit düzeylerinin düşmesi için geçen süre 4 haftayı bulabilir. Doz aşımından yalnızca şüphe edilse bile, uzun süreli dikkatli takip esastır ve destekleyici önlemler (kemik iliği baskılanmasına yönelik uygun transfüzyonlar gibi) almak g...
	25 C’nin altındaki oda sıcaklığında ve ışıktan koruyarak saklanır.
	İnfüzyon sırasında şişeyi ısı ve ışıktan koruyun.

