KULLANMA TALIMATI

EVOLTU 20 mg/20 ml infiizyonluk Cézelti Hazirlamak icin Konsantre
Damar icine uygulanir.
Steril, Sitotoksik

e Etkin madde: Her bir flakon 20 mg klofarabin igerir.

o Yardimci maddeler: Enjeksiyonluk su, sodyum kloriir, sodyum hidroksit, hidroklorik asit
ve azot.

W Bu ilag ek izlemeye tabidir. Bu tiiggen yeni giivenlilik bilgisinin hizli olarak
belirlenmesini saglayacaktir. Meydana gelen herhangi bir yan etkiyi raporlayarak yardimeci
olabilirsiniz. Yan etkilerin nasil raporlanacagini 6grenmek icin 4. Boliimiin sonuna
bakabilirsiniz.

Bu ilaci kullanmaya baslamadan 6nce bu KULLANMA TALIMATINI dikkatlice

okuyunuz, ¢iinkii sizin icin 6nemli bilgiler icermektedir.

e Bu kullanma talimatini saklayiniz. Daha sonra tekrar okumaya ihtiyag duyabilirsiniz.

o Eger ilave sorulariniz olursa, liitfen doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.

e Bu ilag kisisel olarak sizin icin recete edilmistir, baskalarina vermeyiniz.

e Bu ilacin kullanimi sirasinda, doktora veya hastaneye gittiginizde doktorunuza bu ilact
kullandiginizi soyleyiniz.

e Bu talimatta yazilanlara aynen uyunuz. llacimiz hakkinda size énerilen dozun disinda
yiiksek veya diisiik doz kullanmayniz.

Bu Kullanma Talimatinda:

EVOLTU nedir ve ne icin kullanilir?

EVOLTU’yu kullanmadan once dikkat edilmesi gerekenler
EVOLTU nasu kullanilir?

Olasi yan etkiler nelerdir?

EVOLTU’nun saklanmasi

a bk wn e

Bashklar: yer almaktadir.

1. EVOLTU nedir ve ne i¢in kullaniir?

EVOLTU enjeksiyon i¢in renksiz, berrak konsantre ¢dzelti iceren antikanser bir ilagtir.
EVOLTU igerisinde etkin madde olarak klofarabin yer almaktadir.

EVOLTU flakon denilen seffaf cam siselerde ambalajlanmistir ve sisenin igerisinde 20 ml
¢Ozelti bulunmaktadir.

EVOLTU, en az iki farkli kemoterapi rejimine direngli veya bu rejimler sonrasi niiks eden
ve kalic1 yanit saglayabilecek baska bir tedavi segenegi olmayan cocukluk cagi (< 21 yas)
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akut lenfoblastik 16semi (ALL) tedavisinde kullamilir. Tlacin giivenliligi ve etkililigi ilk tam
aldiginda 21 yas ve altinda olan hastalarda degerlendirilmistir.

Akut lenfoblastik 16semi baz1 beyaz kan kanseri tiplerinin anormal biiyliimesi ile sonuglanan
bir hastaliktir.

Klofarabin bu anormal beyaz kan hiicrelerinin biiylimesini engellemek ve sonucunda
Oliimiine neden olmak suretiyle etki goOsterir. En 1yi etkiyi, kanserli hiicreler gibi hizli
boliinen hiicreler tizerinde gosterir.

2. EVOLTU’yu kullanmadan 6nce dikkat edilmesi gerekenler
EVOLTU’yu asagidaki durumlarda KULLANMAYINIZ

e Klofarabin veya EVOLTU igerisinde yer alan maddelerden herhangi birine karsi
alerjiniz varsa,

e Emziriyorsaniz (liitfen “hamilelik” ve “emzirme” boliimlerine bakiniz),

e (Ciddi bobrek veya karaciger rahatsizliginiz varsa.

EVOLTU’yu asagidaki durumlarda DIKKATLI KULLANINIZ

e Builaci daha 6nce kullandiginizda ciddi bir reaksiyon yasadiysaniz,

e Daha 6nce gecirilmis veya halihazirda mevcut bobrek hastaliginiz varsa,

e Daha 6nce gegirilmis veya halihazirda mevcut karaciger hastaliginiz varsa,
e Daha 0nce gegirilmis veya halihazirda mevcut kalp hastaliginiz varsa.

Bu durumlardan herhangi biri gergeklestiyse hekiminizi bilgilendiriniz.
EVOLTU’nun yiyecek ve i¢cecek ile kullanilmasi

Uygulama yolu nedeniyle yiyecek ve igeceklerle kullanomi EVOLTU’nun etkisini
degistirmez.

Hamilelik

Hact kullanmadan énce doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.

Klofarabin hamilelik doneminde kullanimi kesin olarak gerekmedik¢e kullanilmamalidir.
Tedaviniz sirasinda hamile oldugunuzu fark ederseniz hemen doktorunuza veya eczaciniza
danisiniz.

Dogurma potansiyeli olan kadinlar: Klofarabin ile tedaviniz siiresince etkili bir dogum
kontrol yontemi kullanmalisiniz. Hamileler tarafindan kullanildiginda klofarabin dogmamais
bebek lizerinde zararli etkiler olusturabilir. Hamileyseniz veya tedavi sirasinda hamile
kaldiysaniz hekiminizden derhal tibbi destek aliniz.

Erkekler de kendileri veya esleri klofarabin ile tedavi ediliyorsa etkili bir dogum kontrol
yontemi kullanmalidirlar.

Dogum kontrol yontemleri ile ilgili olarak hekiminizden bilgi alimiz. Tedavi sirasinda ve
sonrasinda hem kadinlar hem de erkekler etkili bir dogum kontrol yontemi kullanmalidir.
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EVOLTU hem kadin hem de erkek lireme organlar1 {izerinde zararl etki olusturabilir.

Emzirme
llaci kullanmadan énce doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.

Emziriyorsaniz, tedaviye baslamadan 6nce emzirmeyi durdurmalisiniz ve tedavi sirasinda
veya sonrasinda emzirmeye kesinlikle devam etmemelisiniz.

Arac¢ ve makine kullanimnm
Sersemlik, bas donmesi hissederseniz veya bayilma s6z konusu olursa ara¢ veya makine
kullanmayiniz.

EVOLTU’nun iceriginde bulunan bazi yardimci maddeler hakkinda 6nemli bilgiler
EVOLTU, her flakonunda 3,08 mmol (yada 70,78 mg) sodyum ihtiva eder. Bu durum,
kontrollii sodyum diyetinde olanlar hastalar i¢in g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Diger ilaclar ile birlikte kullanim
Asagida yer alan ilag gruplarindan herhangi birini kullaniyorsaniz, hekiminizi
bilgilendiriniz.

e Kalp hastaligiiz ile ilgili olan ilaglar,

e Kan basincinizi degistiren ilaglar,

e Bobrek veya karacigeriniz iizerine etki gosteren ilaglar,
e Regetesiz kullanilabilen tiim ilaglar.

Eger regeteli ya da regetesiz herhangi bir ilact su anda kullaniyorsaniz veya son
zamanlarda kullandimiz ise liitfen doktorunuza veya eczaciniza bunlar hakkinda bilgi
veriniz.

3. EVOLTU nasil kullanilir?
EVOLTU l6semi tedavisinde uzmanlasmis hekimler tarafindan regetelenir.

Uygun kullamim ve doz/uygulama sikhig icin talimatlar:

Hekiminiz sizin i¢in uygun olan dozu boyunuza, kilonuza ve saglik durumunuza gore
hesaplayacaktir. EVOLTU uygulanmadan o6nce sodyum kloriir (tuz ve su) iginde
seyreltilecektir. Kontrollii sodyum diyetindeyseniz bunu hekiminize bildiriniz, bu durum
EVOLTU’nun size nasil uygulanacagini degistirebilir.

Uygulama yolu ve metodu:

Hekiminiz size EVOLTU’yu bir kiir i¢in ardigik 5 glin boyunca uygulayacaktir.

EVOLTU inflizyon seklinde uzun bir infiizyon seti yardimiyla damar icine veya cilt altina
yerlestirilmis kii¢iik medikal bir arag (port) aracilifiyla uygulanir. infiizyon siiresi 2 saattir.
Eger sizin veya ¢ocugunuzun agirligi 20 kg’dan daha az ise bu infiizyon siiresi uzayabilir.

Eger EVOLTU 'nun etkisinin ¢ok gii¢lii veya zayif olduguna dair bir izleniminiz varsa
doktorunuz veya eczaciniz ile konusunuz.
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Kullanmamz gerekenden daha fazla EVOLTU kullandiysaniz:
EVOLTU 'dan kullanmaniz gerekenden fazlasini kullanmissaniz bir doktor veya eczacti ile
konusunuz.

EVOLTU’yu kullanmay1 unutursaniz:
Unutulan dozlar: dengelemek i¢gin ¢ift doz almayiniz.

EVOLTU ile tedavi sonlandirildigindaki olusabilecek etkiler:
Doktorunuz EVOLTU ile tedavinizin ne kadar siirecegini size bildirecektir.

4. Olas1 yan etkiler nelerdir?
Tim ilaglar gibi, EVOLTU’nun igeriginde bulunan maddelere duyarli olan kisilerde yan
etkiler olabilir.

Cok yaygin goriilen yan etkiler (10 hasta icinde 1’den fazlasini etkileyen)

Anksiyete (kaygi, endise), bas agrisi, ates, yorgunluk;

Mide bulantist ishal;

Kizarma, kasinti ve inflamasyonlu (iltihapli) cilt, pamukcuk veya bogaz
agrist/iltihab1 gibi mukus yiizeyinin inflamasyonu;

EVOLTU viicudunuzda belirli bazi kan hiicrelerinin sayisini diisiirdiigii icin
enfeksiyona yakalanma riskiniz artar;

Ciltte eller ve ayak tabmi da dahil olmak iizere; kasintili, kizarik, agrili veya
soyulmanin s6z konusu olabildigi irtiker veya cilt altinda kiigiik kirmizi veya
morumsu noktalar.

Yaygin goriilen yan etkiler (100 hasta icinde 1’den fazlasini etkileyen)

Kanda enfeksiyon, pndmoni (zatiirre), zona hastaligi, implant enfeksiyonlari,
pamukc¢uk veya bogaz agrist/ iltihaplanmasi gibi ag1z enfeksiyonlar;

Kan kimyasinda degisiklik, beyaz kan hiicrelerinde degisiklikler;

Alerjik reaksiyonlar;

Susama ve normalde daha koyu renkte ve miktarda idrar, istah kayb1 veya azalmasi,
kilo kayb;

Huzursuzluk, iritabilite (asir1 tepki gosterme) veya rahatsizlik;

Kollarda ve bacaklarda uyusma veya zayiflik, ciltte karincalanma, uykulu olma,
sersemlik, titreme;

Duyma ile ilgili sorunlar;

Kalpte s1v1 toplanmasi, kalp atis hizinda artis

Diisiik kan basinci, kotii yaralanmalara bagl sigkinlik;

Kiic¢iik kan damarlarindan sizintilar, hizli nefes alma, buran kanamasi, nefes almada
zorluk, nefes alamama, oksiiriik;

Kan kusma, karin agrisi, viicudun alt kisminda agri;

Agizda veya disetlerinde kanama, agiz iilserleri, agiz tabaninda inflamasyon
(iltihap);
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e Ciltte ve gozlerde sararma (sarilik olarak da adlandirilir), veya karacigerle ilgili diger
rahatsizliklar;

e Yara/bere/ciirime, sa¢ dokiilmesi, cilt renginde degisiklik, asir1 terleme, kuru cilt
veya diger cilt sorunlart;

e GOgiis duvarinda veya kemiklerde agri, boyun veya sirt agrisi, bacak, kas veya
eklemlerde agri;

e Idrarda kan goriilmesi;

e Organ yetmezlikleri, agri1, kas geriliminde artis, su tutulumu ve kollar ve bacaklar
dahil olmak iizere viicut boliimlerinde sisme, sicak, soguk veya anormal hissetme;

e Klofarabin kandaki belirli bazi hiicreleri/ maddeleri etkileyebilir. Bu nedenle saglik
durumunuzu takip edebilmek icin hekiminiz sizden (veya ¢ocugunuzdan) diizenli
olarak kan testleri isteyecektir.

¢ Ruhsal durumda degisiklik.

Asagidakilerden herhangi birini fark ederseniz, doktorunuza soyleyiniz :

e Atesiniz ¢ikarsa - klofarabin kemik iliginde iiretilen kan hiicrelerinin sayisini
azalttig1 i¢in, enfeksiyonlara yakalanma ihtimaliniz artabilir,

e Hizli nefes alma veya nefessiz kalma gibi nefes alma ile ilgili sikint1 yagarsaniz,

e Kalp atis hizinizda degisiklik farkederseniz,

e Sersemlik (bas donmesi) veya bayilma gibi etkiler hissederseniz - bu belirtiler kan
basincinizin diistiiglinii gdsteriyor olabilir,

e Kusacakmis gibi hissederseniz veya diyareniz (ishal) olursa,

e Idrarmizin renginde koyulagsma fark ederseniz - su kaybini engellemek icin yeterli
miktarda su igmeniz 6nemlidir.

e Kagintili kabarciklar, ag1z yarasi varsa.

Eger ¢ocugunuz EVOLTU tedavisi aliyorsa, cocugunuzda yukarida bahsedilen durumlardan
herhangi biri gelistiginde hekiminizi bilgilendiriniz.

EVOLTU tedavisi devam ederken, hekiminiz saglik durumunuzu takip edebilmek adina
sizden diizenli olarak kan testi ve diger testleri yaptirmaniz isteyebilir.
EVOLTU etki mekanizmasi nedeniyle, kaninizi veya diger organlarinizi etkileyebilir.

Eger bu kullanma talimatinda bahsi ge¢meyen herhangi bir yan etki ile karsilasirsaniz
doktorunuzu veya eczacinizi bilgilendiriniz.

Yan etkilerin raporlanmasi

Kullanma talimatinda yer alan veya almayan herhangi bir yan etki meydana gelmesi
durumunda hekiminiz, eczaciniz veya hemsireniz ile konusunuz. Ayrica karsilagtiginiz yan
etkileri www.titck.gov.tr sitesinde yer alan “Ila¢ Yan Etki Bildirimi” ikonuna tiklayarak
dogrudan ya da 0 800 314 00 08 numarali yan etki bildirim hattin1 arayarak Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM) ne bildiriniz. Meydana gelen yan etkileri bildirerek
kullanmakta oldugunuz ilacin giivenliligi hakkinda daha fazla bilgi edinilmesine katki
saglamis olacaksiniz.
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5. EVOLTU’nun saklanmasi
EVOLTU 'yu ¢ocuklarin géremeyecegi, erisemeyecegi yerlerde ve ambalajinda saklayiniz.

25°C altindaki oda sicakliginda saklayiniz.

Dondurmayiniz. Isiktan korumak i¢in orijinal ambalajinda saklayimiz.
Tek bir kullanim i¢indir. Kullanilmayarak arta kalan ¢ozeltiyi atiniz.
EVOLTU, kullanilmadan 6nce seyreltilmelidir.

Acildiktan sonra seyreltilmis ¢dzelti: Uriin 0.2 mikrometre steril siringa filtresinden (0.2
mikrometre siringa filtresinin kullanimi miimkiin degilse, konsantre ¢ozelti 5 mikrometrelik
on filtreden) stiziilerek %0.9 sodyum kloriir ¢6zeltisi ile konsantrasyonu 0.5 ve 0.83 mg/mL
olacak sekilde seyreltme yapildiginda 2-8° C’de ve 25 °C’de 72 saat boyunca kimyasal ve
fiziksel agidan stabildir.

Mikrobiyolojik veriler, %0.9 sodyum kloriir ¢6zeltisi ile konsantrasyonu 0.5 ve 0.83 mg/mL
olacak sekilde seyreltme yapildiginda 2-8° C’de 24 saat boyunca stabil oldugunu
gostermektedir. %0.9 sodyum kloriir ¢ozeltisi ile seyreltme yapilmadan 6nce 0.2 mikrometre
steril siringa filtresinden siiziilmiistiir.

Son kullanma tarihiyle uyumlu olarak kullanmimz.

Ambalajdaki/kartondaki/sisedeki son kullanma tarihinden sonra EVOLTU yu kullanmayiniz.
Eger iirlinde ve/veya ambalajinda bozukluklar fark ederseniz EVOLTU’yu kullanmayiniz.

Son kullanma tarihi gecmis veya kullanilmayan ilaclar1 ¢ope atmayiniz! Cevre ve Sehircilik
Bakanliginca belirlenen toplama sistemine veriniz.

Sitotoksik ve sitostatik beseri tibbi iiriinlerin kullanimlar1 sonucu bosalan i¢ ambalajlarinin
atiklart TEHLIKELI ATIKTIR ve bu atiklarm ydnetimi 2/4/2015 tarihli ve 29314 sayili
Resmi Gazetede yayimlanan Atik Yonetimi YOnetmeligine gore yapilir.

Ruhsat sahibi:
Onko Ila¢ Sanayi ve Ticaret A.S.

Kosuyolu Cad. No:34
34718 Kadikdy - Istanbul
Telefon: +90 (216) 544 90 00

Faks: +90 (216) 545 59 94
e-mail: info@onkokocsel.com

Uretim yeri:

Onko Ilag¢ Sanayi ve Ticaret A.S.
Gebze Organize Sanayi Bolgesi
1700 Sokak, No:1703

41480 Gebze — Kocaeli

Bu kullanma talimati 26 /11/2019 tarihinde onaylanmustir.
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ASAGIDAKI BILGILER BU iLACI UYGULAYACAK SAGLIK PERSONELI
ICINDIR

Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
EVOLTU tek kullanimliktir. Kullanilmayarak arta kalan ¢6zelti atilmalidir.

Antineoplastik ajanlar i¢in gegerli/uygun olan hazirlama prosediirleri izlenmelidir.
Sitotoksik tibbi tirlinler dikkatle ele alinmalidir.

EVOLTU’nun hazirlanmasi sirasinda tek kullanimlik eldivenlerin ve koruyucu kiyafetlerin
kullanilmas1 onerilir. Eger iiriin goz, cilt veya mukoz membranla temas ederse, ilgili bolge
bol miktarda suyla yikanmalidir.

EVOLTU hamile personel tarafindan hazirlanmamalidir.

EVOLTU infiizyon ¢6zeltisinin hazirlanmasinda ve hem artan tibbi iiriiniin hem de artan
diger c¢oziicli ve ¢ozeltilerin tamaminin atilmasinda sitotoksik ilaglar i¢in kullanilan standart
prosediirler ve zararli atiklarin imha edilmesi icin yiiriirliikkte olan yasal gereklilikler gz
oniinde tutulmalidir ve bu gerekliliklere uygun olarak imha edilmelidirler.

Kullanilmis olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmelikleri’ne uygun olarak imha
edilmelidir.

Gecimsizlikler
Bu tibbi iiriin seyreltme kosullarinda belirtilenlerin  disindaki tibbi  {iriinlerle
karistirilmamalidir.

Pozoloji / uygulama sikhig1 ve siiresi:
Tedavi, akut 16semili hastalarin tedavisinde uzmanlagmis bir hekim tarafindan baglatilmali
ve kontrol edilmelidir.

Yetiskinler (vashilar dahil); Yetiskinlerde klofarabinin etkililigi ve gilivenliligini belirlemek
icin yeterli veri yoktur.

Uygulama sekli:

Uygulamadan once ilacin seyreltilmesi ile ilgili yonergeler asagida agiklanmistir. Tavsiye
edilen doz intravendz inflizyon yoluyla uygulanmalidir, ayn1 zamanda devam eden klinik
caligmalarda santral venodz katater araciligiyla da uygulanmistir. Klofarabin baska ilaglarla
karistirilmamali veya ayni intravendz yoldan uygulanmamalidir.

www.ilac101.com 7 / 8


https://ilac101.com

EVOLTU 20 mg/20 mL uygulamadan 6nce mutlaka seyreltilmelidir. 0.2 mikrometre steril
siringa filtresinden siiziilmeli ve sonra 9 mg/mL (%0.9) intravendz sodyum kloriir inflizyonu
ile asagidaki Ornekleri yer alan toplam hacim elde edilecek sekilde seyreltilir. Bununla
birlikte son seyreltme hacmi hastanin klinik durumuna ve hekimin kararina gore degisiklik
gosterebilir. (0.2 mikrometre siringa filtresinin kullanimi miimkiin degilse, konsantrat 5
mikrometrelik bir filtreyle On-filtrelemeye tabi tutulmali, seyreltilmeli ve sonra 0.22
mikrometrelik infiizyon filtresi ile uygulanmalidir.)

Tavsiye edilen 52 mg/m“/giin klofarabin i¢in 6nerilen seyreltme semasi

Viicut yiizey alani (m?) Konsantrat (mL)* Toplam seyreltilen hacim
<1.44 <749 100 mL
1.45ila 2.40 75.41la 124.8 150 mL
2.41ila 2.50 125.3ila 130.0 200 mL

*Konsantratin her mL’si 1 mg klofarabin igerir. Her 20 mL’lik flakonda 20 mg klofarabin
bulunur. Bu nedenle, viicut yiizey alani < 0.38 m? olan hastalar icin tek bir flakonun kismi
iceriginin Onerilen giinliikk klofarabin dozunu olusturmasi beklenir. Bununla birlikte viicut
yiizey alan1 > 0.38 m? olan hastalar icin, 6nerilen giinliik klofarabin dozunu 1 ila 7 arasinda
flakonun olusturmasi beklenir.

Seyreltilen konsantrat berrak, renksiz bir ¢ozelti olmalidir. Uygulama 6ncesi partikiil ve
renklenme agisindan gozle incelenmelidir.

Raf 6mrii:
Acilmamis tibbi {iriin: 24 ay

Acildiktan sonra seyreltilmis ¢ozelti: Uriin 0.2 mikrometre steril siringa filtresinden (0.2
mikrometre siringa filtresinin kullanimi miimkiin degilse, konsantre ¢ozelti 5 mikrometrelik
on filtreden) siiziilerek %0.9 sodyum kloriir ¢ozeltisi ile konsantrasyonu 0.5 ve 0.83 mg/mL
olacak sekilde seyreltme yapildiginda 2-8 °C’de ve 25 °C’de 72 saat boyunca kimyasal ve
fiziksel agidan stabildir.

Mikrobiyolojik veriler, %0.9 sodyum kloriir ¢6zeltisi ile konsantrasyonu 0.5 ve 0.83 mg/mL
olacak sekilde seyreltme yapildiginda 2-8 °C’de 24 saat boyunca stabil oldugunu
gostermektedir. %0.9 sodyum kloriir ¢ozeltisi ile seyreltme yapilmadan 6nce 0.2 mikrometre
steril siringa filtresinden siiziilmiistiir.
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