KULLANMA TALIMATI

BLEMISIN 30 mg Liyofilize Toz iceren Flakon
Steril, apirojen
Damar ici, kas ici, arter ici, plevra ici, karmn ici, gerektigi durumlarda direkt olarak

tiimoriin icine uygulanabilir.

Etkin madde: Bir 10 ml'lik cam flakonda 30 mg [30.000 (30x10%) [U'ya esdeger] liyofilize
bleomisin siilfat icerir.

Yardimcit maddeler: Bulunmamaktadir.

Bu ilac1 kullanmaya baslamadan 6nce bu KULLANMA TALIMATINI dikkatlice

okuyunuz, ciinkii sizin icin 6nemli bilgiler icermektedir.

*  Bu kullanma talimatimi saklayiniz. Daha sonra tekrar okumaya ihtiya¢ duyabilirsiniz.

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

* Builacg kisisel olarak cocugunuz icin regete edilmistir, baskalarina vermeyiniz

*  Builacin kullanimi sirasinda doktora veya hastaneye gittiginizde, doktorunuza bu ilact
kullandiginizi soyleyiniz.

*  Bu talimatta yazilanlara aynen uyunuz. ilag¢ hakkinda size onerilen dozun diginda yiiksek

veya diisiik doz kullanmayiniz

Bu Kullanma Talimatinda:

1. BLEMISIN nedir ve ne icin kullanilir?

2 BLEMISIN'i kullanmadan énce dikkat edilmesi gerekenler
3. BLEMISIN nasu kullanilir?
4
5

Olas: yan etkiler nelerdir?

BLEMISIN'in saklanmasi

Bashklar yer almaktadir.
1. BLEMISIN nedir ve ne icin kullanihr?
. BLEMISIN, bircok kanser tiirlerinin tedavisinde kullanilan, Streptomyces verticillus

isimli bir bakteriden elde edilen bir proteindir.
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BLEMISIN, antineoplastikler olarak bilinen ilac grubuna dahil sitotoksik bir
antibiyotiktir. Kanser hiicreleri (kanserli doku) icine girerek onlarin biiyiimelerini
engeller. Bu durum BLEMISIN'i kanser tedavisinde ekili bir ila¢ yapmaktadir.
BLEMISIN, yasst hiicreli kanser olarak isimlendirilen ve agiz, burun, cilt, rahim agzi

ve dis genital bolgeyi etkileyen kanserlerin tedavisinde kullanilir.

BLEMISIN, Hodgin hastaligini iceren diger malign lenfoma, karin igi bosluktaki diger
kanserlerin ve testis kanserinin tedavisinde kullanilir.

BLEMISIN ek olarak, malign melanoma (bir tiir cilt kanseri), tiroid, akciger ve mesane
kanserinin tedavisinde de kullanilmaktadir.

BLEMISIN diger kanser ilaglariyla birlikte kullanilabilir.

. BLEMISIN kullanmadan 6nce dikkat edilmesi gerekenler

BLEMISIN'i asagidaki durumlarda KULLANMAYINIZ:

Eger;

BLEMISIN'in etkin maddesi olan Bleomisin'e ya da iiriin i¢indeki herhangi bir maddeye
karst asir1 duyarli iseniz,

Siddetli gogiis enfeksiyonunuz varsa,

Akciger fonksiyonlarinizda 6nemli derecede azalma olmussa,

Bobrek fonksiyonlarinizda 6nemli derecede azalma varsa,

Kalp fonksiyonlarinizda ciddi azalma varsa,

Gogiis ve gogiis cevresinde radyasyon tedavisi uygulanmissa.

BLEMISIN'i asagidaki durumlarda DIKKATLI KULLANINIZ:
Eger;

Karaciger problemleriniz varsa BLEMISIN'in yan etkileri acisindan daha dikkatli
olunmalidir.

Bobrek problemleriniz varsa,

Akcigerlerinizde fonksiyon bozuklugu varsa,

Siddetli kalp hastaliginiz varsa,

60 yas veya lizerinde iseniz,

Sucicegi geciriyorsaniz,

Daha 6nceden ya da yakin zamanda gogiis bolgenize radyasyon tedavisi uygulanmissa,

yan etkilerin goriilme riski artacaktir.
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Bu uyarilar gecmisteki herhangi bir donemde dahi olsa sizin icin gecerliyse liitfen

doktorunuza danisiniz.

BLEMISIN'in yiyecek ve icecek ile kullanilmasi:
Tiim ilaglarda oldugu gibi, BLEMISIN kullanirken alkol alinmamalidir.

Hamilelik:

Hact kullanmadan énce doktorunuza veya eczacimiza danisiniz.

BLEMISIN hamilelerde kullanilmamalidir; bu nedenle tedavi siiresince hamile kalmaya kars1
korunma konusunda hastalar uyarilmalidir.

Tedaviniz sirasinda hamile oldugunuzu fark ederseniz hemen doktorunuza veya eczaciniza

danisiniz.

Emzirme:
Hact kullanmadan énce doktorunuza veya eczacimiza danisiniz.
BLEMISIN emziren kadinlarda kullanilmamalidir. flacin kullanimi zorunlu ise tedavi

siiresince emzirme birakilmalidir.

Arac¢ ve makine kullanim

Ara¢ ve makine kullanima ile ilgili bir ¢alisma bulunmamaktadir.

BLEMISIN'in iceriginde bulunan baz1 yardimc1 maddeler hakkinda 6nemli bilgiler
BLEMISIN'in iceriginde yardimci madde bulunmamaktadir.

Diger ilaclar ile birlikte kullanimi

Bleomisinin fenitoin (epilepside kullamilir) ya da klozapin (antipsikotik) ile birlikte
kullanilmasindan kacimilmalidir.

BLEMISIN'in sisplatin (bagka bir kanser ilac1) ile birlikte kullanimiyla akcigerlerde birtakim
yan etkilerin goriildiigii rapor edilmistir.

BLEMISIN, diger bir kemoterapi ilaci olan ve testis tiimériiniin tedavisinde kullanilan vinka
alkaloidleri ile birlikte verildiginde, viicudun periferal bolgeleri olan parmaklar ya da burunda
kan akiminin azalmasindan kaynaklanan doku oliimleri (nekrozlar) meydana gelmistir.
BLEMISIN, diger kemoterapi ilaclar1 ile birlikte kullamldiginda dozun diisiiriilmesi

gerekebilir.
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Bleomisin ¢ozeltileri, esansiyel aminoasit (protein ¢ozeltileri), riboflavin (B2 vitamini),
askorbik asit (C vitamini), deksametazon (bir tiir kortikosteroid), aminofilin (nefes agici

olarak kullanilir) veya furosemid (idrar soktiiriicii) ¢ozeltileri ile karigtirilmamalidir.

Toraks ve cevresinde radyoterapi ile beraber kullamimi ciddi interstisyel pndomoni veya
pulmoner fibrozise neden olabilir. Bu nedenle dikkatli kullanilmalidir.

Diger antitiimor ajanlar ve radyoterapi ile birlikte uygulanmasinda interstisyel pndmoni veya
pulmoner fibrozis vb gibi ciddi akciger bulgularina neden olabilir. Bu nedenle dikkatli

kullanilmalidir.

Bas ve boyun bdlgesinde radyoterapi ile beraber kullanimi stomatit ve angiiler stomatite

neden olabilir. Bu, nadiren yutak mukozasi iltihabina ve ses kisikligina neden olabilir.

Eger receteli ya da recetesiz herhangi bir ilact su anda kullantyorsaniz veya son zamanlarda

kullandiniz ise liitfen doktorunuza veya eczaciniza bunlar hakkinda bilgi veriniz.

3. BLEMISIN nasil kullamihr?

Uygun kullamim ve doz/uygulama sikhig1 icin talimatlar:

BLEMISIN kullanimi konusunda her zaman doktorunuzun tavsiyelerine uyunuz. Emin
olmadiginiz konularda doktorunuza ya da eczaciniza danisiniz. Doktorunuz size uygulanacak

olan dozu, tedavi siiresini ve tedavi seklini belirleyecektir.

Sizin icin gerekli olan BLEMISIN dozu belirlendikten sonra, toz haldeki iiriin % 0,9 Izotonik
sodyum kloriir ¢ozeltisi ile coziiliir. Hazirlanan c¢ozelti, kanserinizin tipine gore genellikle
kasiniza enjekte edilebilecegi gibi, kan damarlariniza, gogiis ya da karin i¢indeki bosluga da

verilebilir.

Tedavi genellikle haftada 2 ya da 3 giin uygulanabilir ve gerektigi takdirde sonraki haftalarda

da tekrarlanabilir. Baz1 durumlarda tedavi art arda 5 ya da 10 giin siiresince tekrarlanabilir.

Size uygulanacak olan BLEMISIN dozu, uygulama siklig1 ve tedavi siiresi; yasiniza, viicut
agirhginiza, saglhik durumunuza ve tedavide kullanilacak olan diger ilaglara bagli olarak

belirlenecektir.

Eger diger tibbi iriinlerle tedavi gordiiyseniz, radyoterapi (15in tedavisi) aldiysaniz, bobrek
hastaliginiz ya da bobrek fonksiyon bozuklugunuz varsa, size uygulanacak olan BLEMISIN

dozu diisiiriilebilir.
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Eger tedaviniz siiresince kuru oOksiiriik, nefes alma giicliigli, hizli nefes alma ya da
belirtilenler disinda akcigerlerinizi etkileyen herhangi bir durum meydana geldigi takdirde,
goglis rontgeni ile goriintilleme yapilmasi, tedaviye 4 hafta verilmesi ya da tedavinin

durdurulmas: gerekebilir.

Degisik yas gruplari:

Cocuklarda kullanima:
Cocuklarda kullanilacak olan doz, cocugun viicut yiizey alani ve viicut agirligina gore

hesaplanarak kanser tedavisinde uzmanlagmis olan merkezlerde uygulanmalidir.

Yashlarda kullanim:

Yaglhilara uygulanacak olan doz hastaligin tipine ve hastanin yasina gore belirlenecektir.

Ozel kullamm durumlari:

Bobrek/Karaciger yetmezligi:

Bobrek ve karaciger bozukluklarinda doz azaltilmasi gerekebilmektedir. Doktorunuz

hastaliginiza bagl olarak ilacinizin dozunu belirleyecek ve size uygulayacaktir.

Eger BLEMISIN'in etkisinin ¢ok giiclii veya zayif olduguna dair bir izleniminiz var ise

doktorunuz veya eczaciniz ile konusunuz.

Kullanmaniz gerekenden daha fazla BLEMISIN kullandiysamz:

BLEMISIN'den kullanmaniz gerekenden fazlasim kullanmissamz bir doktor veya eczact ile
konusunuz.

BLEMISIN'in doz asiminin akut reaksiyonlar1 diisiik tansiyon, ates, hizli nabiz ve soktur.
Tedavi genellikle belirtilere yoneliktir. Bu belirtiler meydana geldigi takdirde doktorunuz

sizin i¢in gerekli olan destekleyici tedaviyi uygulayacaktir.

BLEMISIN'i kullanmay1 unutursamz:
Doktorunuz atlanan dozun ne zaman uygulanacagina karar verecektir. Takip eden dozun yeni

uygulama zamani i¢in doktorunuzun talimatlarina uymaniz 6nemlidir.

Unutulan dozlart dengelemek icin ¢ift doz almayiniz.
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BLEMISIN ile tedavi sonlandirildigindaki olusabilecek etkiler:
Doktorunuz BLEMISIN ile tedavinizin ne kadar siirecegini size bildirecektir. Kendinizi iyi
hissetseniz bile doktorunuza danismadan tedaviyi erken kesmeyiniz. Bu ilacin kullanim ile

ilgili bagka sorulariniz olursa doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.

4. Olas1 yan etkiler nelerdir?

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).

Cok yaygin

1- Interstisyel pnémoni ve pulmoner fibroz

2- Anoreksi, kilo verme, bulanti, kusma, stomatit

3- Deride hipertrofi, pigmentasyon, alopesi, tirnaklarda renk degisikligi ve deformasyon,
kasintili dermatit

4- Skleroderma

5- Ates, rigor, halsizlik

Yaygin

1- Bas agris1

2- Hemoraji

3- Angiiler stomatit

4- Dokiinti, iirtiker, atesli eritroderm

5- Yorgunluk

Yavegin olmayan

1- Lokopeni

2- Bas donmesi

3- Sok, damar duvar hipertrofisi ve vendz stenoz

4- Diyare

5- Hepatik diizensizlik

6- Oligiiri, agrili miksiyon, poliiiri, idrara ¢ikma isteginde artma

7- Tumorli bolgede agri, ven duvarlarinda hipertrofi, intravendz injeksiyon esnasinda vendz

liimende daralma, intramiiskiiler ya da lokal enjeksiyon esnasinda endiirasyon.
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Seyrek
1- Trombofleflebit

2- Hipotansiyon
3- Indiirasyon, hiperkeratdz, kizariklik, parmak uclarinda hassasiyet ve sisme, tirnaklarda

bombelenme, dirsekler gibi basing uygulanan bolgelerde biil olusumu, sa¢ dokiilmesi

Eger bu kullanma talimatinda bahsi gecmeyen herhangi bir yan etki ile karsilasirsaniz,

doktorunuzu veya eczacimizi bilgilendiriniz.

5. BLEMISIN'in saklanmasi

BLEMISIN’i cocuklarin goremeyecegi, erisemeyecegi yerlerde ve ambalajinda saklayiniz.
BLEMISIN'i 2°C-8°C'de (buzdolabinda) ve 1siktan korumak icin ambalajinda saklayiniz.

e Acilmamis flakon: 2°C-8°C arasinda saklandiginda agilmamis flakonun raf omrii 24
aydir.

* Sulandirildiktan sonra: Sulandirilan flakonun raf omrii 25°C'de 24 saattir. Normalde bu
siire gecerli aseptik kosullar disinda 2°C-8°C'de 24 saati gecmemelidir. Uriin su ilavesinden
hemen sonra kullanilmalidir, aksi takdirde kullanim siiresi ve sartlarindan kullanan/uygulayan

kisi sorumludur.

Son kullanma tarihiyle uyumlu olarak kullaminiz.
Ambalajdaki son kullanma tarihinden sonra BLEMISIN'i kullanmayinz.

Eger iiriin ve/veya ambalajinda bozukluk fark ederseniz BLEMISIN'i kullanmayimiz.

Ruhsat sahibi : KOCAK FARMA Ila¢ ve Kimya Sanayi A.S.
Baglarbasi, Gazi Cad., No: 40
Uskiidar / Istanbul

Imal yeri : KOCAK FARMA Ilac ve Kimya Sanayi A.S.

Organize Sanayi Bolgesi
Cerkezkoy / Tekirdag

Bu kullanma talimati 11/02/2013 tarihinde onaylanmustir.
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ASAGIDAKI BILGILER BU iLACI UYGULAYACAK SAGLIK PERSONELI
ICINDIR

BLEMISIN, kanser kemoterapisinde uzmanlasmis hekimler tarafindan ya da onlarin
gozetiminde kullanilmalidir.

Uygulama yolu:

BLEMISIN, genellikle intramiiskiiler olarak uygulanmakla birlikte intraven6z (bolus ya da
uzun siireli infiizyon), intraarteriyel, intraplevral ya da intraperitonal olarak izotonik sodyum
kloriir ¢ozeltisiyle uygulanabilir.

Lokal olarak tiimor i¢ine direkt enjeksiyon uygulamasi da yapilabilir.

Pozoloji/ uygulama sikhg ve siiresi:

Onerilen doz semasi asagidaki gibidir:

+ Skuamoz hiicre karsinomasi ve testikiiler teratoma:
Tek basina uygulamada normal doz haftada 3 kez 15 x 10° U, haftada 2 kez 30 x 10° IU

intramiiskiiler veya intravenoz olarak kullanilir. Tedaviye sonraki haftalarda devam edilebilir
ya da genelde toplam kiimiilatif doz 500 x 10° TU olana kadar 3-4 hafta araliklarla
uygulanabilir, testikiiler tlimore sahip olan gen¢ erkeklerde bu miktar nadiren iki defa tolere
edilebilir. Siirekli intravensz infiizyon 10 giine kadar her 24 saat icinde 15 x 10° IU doz, veya
5 giine kadar her 24 saat icinde 30 x10° IU doz hizli sekilde terapotik etki yaratabilir. Stomatit
gelisimi, maksimum terapotik yanitin toleransinin saptanmasinda en Onemli durumdur.
Bleomisin, kemoterapide kombine sekilde kullanildiginda doz ayar gerekebilir. Yaslhilarda ve
cocuklarda kullanim icin bkz. Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler; Pediyatrik popiilasyon,
Geriyatrik popiilasyon.

* Malignant lenfomalar:
BLEMISIN'in lenfomali hastalarda kullaniminda, anaflaktik reaksiyon olasihgna karsi,
ilk iki doz 2 IU ya da daha diisiik olarak uygulanmahdir. Akut reaksiyon meydana

gelmemesi durumunda gerekli olan doz semasi takip edilmelidir.

Tek bagsina kullanimda tavsiye edilen doz rejimi intramiiskiiler olarak 15 x10? IU haftada bir
veya iki kez, toplam doz 225 x 10° IU'dur. Geriyatrik hastalarda dozaj azaltilmalidir.
Bleomisin kemoterapide kombine olarak kullanildiginda doz ayar1 yapilabilir. Yaslilarda ve
cocuklarda kullanim icin bkz. Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler; Pediyatrik popiilasyon,
Geriyatrik popiilasyon.
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» Malignant efiizyonlar:

Etkilenmis seroz kavitenin drenajindan sonra, BLEMISIN 60 x 10” IU dozunda 100 ml serum
fizyolojik (% 0.9 Sodyum kloriir ¢ozeltisi) icinde bir drenaj ignesi veya kaniil yardimiyla
verilmektedir. Intilasyonun ardindan drenaj ignesi veya kaniil atilmalidir. 500 x 10° TU total
kiimiilatif doza ulasilmasi i¢in uygulama tekrarlanabilir. Yashlarda ve cocuklarda kullanim
icin bkz. Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler; Pediyatrik popiilasyon, Geriyatrik
popiilasyon.

« Kombinasyon Tedavisi:

Bleomisin genellikle radyoterapi ile birlikte bas ve boyun bdlgesinin kanser tedavisinde
kullanilmaktadir. Her iki tedavi formunun tam dozlar1 birlikte kullanildiginda, mukozal
reaksiyonlar artabileceginden BLEMISIN dozunun azaltilmasina ihtiya¢ duyulabilir (6rnegin
haftada 5 giin her radyoterapi fraksiyonunda 5 x 10° IU). BLEMISIN, siklikla kombine
kemoterapi rejimlerinde kullanilan ilaglardan biridir (6rnegin skuaméz hiicre karsinomasi,
testikiiler teratoma, lenfoma). BLEMISIN, kombine kemoterapi rejimlerindeki ilaglardan biri
olarak kullanildiginda, ilaglar ve dozaj se¢imi, ortaya ¢ikabilecek benzer mukozal toksisite

potansiyeli géz oniinde bulundurularak yapilmalidir.

Uygulama sekli:

Hazirlama talimatlar::

BLEMISIN, kemoterapotik ajanlarin giivenli kullanimi konusunda egitim gormiis olan
profesyonel kisiler tarafindan kullanim i¢in hazirlanabilir.

[lacin hazirlanmas1 ve enjektore transferi gibi islemler aseptik kosullarda, sitotoksikler icin
ayrilmis 0zel alanlarda yapilmali ve bu islemleri uygulayan personel koruyucu elbise, eldiven,
gozliik ve maske kullanilmalidir.

Hamile personelin bu kemoterapotik ajanlarin kullaniminda gorev almamalari Onerilir.

Cozeltinin hazirlanmasi:

Intramiiskiiler uygulama
Intramiiskiiler enjeksiyon i¢in 15-30 mg Bleomisin siilfat 5 ml'ye kadar % 0.9 sodyum kloriir
cozeltisi gibi uygun coziiciilerde ¢oziindiiriiliir. Enjeksiyon yerinde agri meydana gelirse, %1

lidokain soliisyonu ¢oziicii olarak kullanilabilir.
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Intravenéz uygulama

Intraven6z enjeksiyonlar i¢in 15-30 mg Bleomisin siilfat 5-200 ml % 0.9 sodyum kloriir veya
dekstroz ¢ozeltisi i¢inde coziindiiriilir ve hazirlanan ¢ozelti yavasca enjekte edilir veya
intravenoz inflizyon ¢ozeltisine eklenebilir. Yiiksek ates durumunda doz, 5 mg veya daha

diisiik doza azaltilabilir.

Intraarteriyel uygulama

Genellikle, yetiskinler i¢in, 5-15 mg Bleomisin siilfat 5 ml % 0.9 sodyum kloriir veya
dekstroz c¢ozeltisi icinde ¢oziindiiriiliir ve tek-atis intra-arteriyel enjeksiyon yoluyla ya da

stirekli intra-arteryal infiizyonu ile verilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek yetmezligi:

Serum kreatinin degerleri % 2-4 mg seviyesinde oldugunda yukaridaki dozlarin yariya
indirilmesi tavsiye edilir. Serum kreatinin % 4 mg' dan fazla olmasi durumunda dozda daha

fazla azaltmaya gidilmelidir.

Karaciger yetmezligi
Karaciger yetmezliginin Bleomisinin farmakokinetigi tizerindeki etkileri

degerlendirilmemistir.

Pediyatrik popiilasyon:
Normal bdbrek fonksiyonlarina sahip c¢ocuklarda, Bleomisin plazma konsantrasyonu
yetiskinlerdeki gibi ikiye katlanarak azalmaktadir. Cocuklarda Bleomisinin son yari-omrii ve

dagilim hacmi yetigkinlerdekiyle kiyaslanabilir olarak goriilmektedir.

Geriyatrik popiilasyon:

60 yas ve iizerinde interstisyel pnomoni veya pulmoner fibrozis meydana gelme olasilig
yiiksek oldugundan, bu ila¢ dikkatli kullanilmalidir.

(Interstisyel pnomoni veya pulmoner fibrozis gibi ciddi akciger hastaliklarinin gériilme siklig
50 yas altinda %35.,9, 5011 yaslarda % 8,1, 6011 yaslarda %10,9 ve 70 yas ve lizeri hastalarda %

15,5 oraninda artmustir)
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Saklama kosullari:

* Acilmamis flakon: 2°C - 8°C arasinda saklandiginda agilmamis flakonun raf dmrii 24 aydir.

* Sulandirildiktan sonra: Rekonstitiisyonun ardindan agildiktan sonraki kimyasal ve fizyolojik
raf omrii 25°C'de 24 saat olarak saptanmistir. Mikrobiyolojik acgidan, iiriin rekonstitiisyondan
hemen sonra kullanilmalidir. Eger {iiriin rekonstitiisyondan hemen sonra kullanilmaz ise,
kullanim siiresi ve sartlar1 kullanan/uygulayan kisinin sorumlulugu altindadir. Rekonstitiisyon
kontrollii ve gecerli aseptik kosullar altinda gerceklesmedik¢e 2°C-8°C'de 24 saati

gecmemelidir.

Kontaminasyon:

BLEMISIN'in, gozler, deri ya da mukoz membranlarla temasi halinde bu bolgeler derhal bol
su ile yitkanmalidir. Gozle temas halinde, ¢ozelti yutulmussa veya solunmussa tibbi yardim

icin bir doktora bagvurulmalidir.

Imha etme:

Hem tibbi iriiniin artan1 hem de seyreltilmek i¢in ya da infiizyon i¢in c¢ozeltinin tamami
hastanenin sitotoksik maddelere uygulanan standart prosediirlerine gore ve zararli atiklarin
imha edilmesi i¢in yiiriirliikte olan yasal gereklere uygun olarak ortadan kaldirilmalidir.
Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller "Tibbi atiklarin kontrolii yonetmeligi" ve

"Ambalaj ve ambalaj atiklarinin kontrolii yonetmelik" lerine uygun olarak imha edilmelidir.
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