KISA URUN BILGiSi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
FASTURTEC 7,5 mg /5 ml IV Inflizyonluk Cézelti Hazirlamak i¢in Toz ve Céziicii
Steril

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:
Rasburikaz 7,5 mg

FASTURTEC Saccharomyces cerevisiae susu ile iretilen bir rekombinant {irat oksidaz
enzimidir. Rasburikaz tetramerik bir protein olup yaklasik 34 kDa molekiiler kitleye ve birbiri
ile ayni alt birimlere sahiptir.

Hazirlandiktan sonra 1 ml FASTURTEC konsantresi 1,5 mg rasburikaz igerir.

1 mg=18,2 EAU*.
*Bir enzim aktivite iinitesi (EAU) +30 °C + 1 °C TEA pH 8,9 tampon olarak tanimlanan
islem kosullarinda bir dakikada 1 mikromol iirik asidi allantoine doniistiiren aktivitedir.

Yardimc1 maddeler:

Disodyum fosfat dodekahidrat 63-71,5mg
Disodyum fosfat dihidrat mak. 5 mg
Sodyum dihidrojen fosfat dihidrat mak. 0,3 mg

Yardimc1 maddeler igin 6.1°¢ bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

Infiizyonluk ¢ozelti konsantresi tozu ve ¢oziicii (steril konsantre igin toz)Toz beyaz-kirik
beyaz renkte ve pellet seklindedir.

Coziicii renksiz ve berrak bir sividir.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

Kemoterapi baslangicinda, yiliksek tlimor yiikii olan hematolojik maligniteli hastalar ile hizli
timor lizisi veya kiiclilmesi riski tasiyan hastalarda, akut bobrek yetmezliginden korunmak
amaci ile akut hiperiiriseminin tedavisi ve profilaksisinde.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama siklig1 ve siiresi:

Bugiin i¢in, ¢oklu tedavi kiirlerinde FASTURTEC kullanimin1 6nerecek yeterli veri
bulunmadigindan  yalnizca kemoterapinin  baslangict  sirasinda  veya  kemoterapi
baslangicindan  hemen o6nce uygulanmalidir. FASTURTEC’in  Onerilen dozu 0,2
mg/kg/giin’diir. FASTURTEC, 50 mL 9 mg/mL (%0,9'luk) sodyum kloriir ¢ozeltisi iginde,
giinde bir kez, 30 dakikalik intravendz infiizyon seklinde uygulanmalidir (bkz. Bolim 6.6).

FASTURTEC ile tedavi 7 giine kadar siirebilir. Kesin tedavi siiresi, plazma iirik asit
diizeylerinin uygun takibi ve klinik degerlendirmeye gore belirlenmelidir.
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Uygulama sekli:
FASTURTEC hematolojik malignitelerin kemoterapisi konusunda egitim almis bir hekimin
gozetimi altinda uygulanmalidir.

Rasburikaz uygulamasi, sitorediiktif kemoterapiye baglanirken, zamanlama veya
programlamada herhangi bir degisiklik yapilmasini gerektirmez.

Rasburikaz c¢ozeltisi 30 dakikalik inflizyon seklinde uygulanmalidir. Olas1 bir ilag
gecimsizligini 6nlemek amaciyla, rasburikaz c¢ozeltisi infiizyonu, kemoterapétik ajanlarin
inflizyonu icin kullanilandan ayr1 bir infiizyon setinden verilmelidir. Farkli bir infiizyon
setinin kullanilmas1 miimkiin degilse, infiizyon seti, kemoterapotik ajanlar ve rasburikaz
inflizyonu arasinda, %0,9’luk NaCl c¢ozeltisiyle yikanmalidir. Uygulama ile ilgili talimatlar
i¢cin boliim 6.6’ya bakimniz.

Rasburikaz in vitro ortamda iirik asidi degrade edebileceginden, plazma {irik asit diizeyleri
icin kan 6rnegi alinirken 6zel 6nlem almak gerekir (bkz. Boliim 6.6).

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek / Karaciger yetmezligi:

Bobrek veya karaciger bozuklugu olan hastalar gibi 6zel hasta gruplarinda doz ayarlamasina
gerek yoktur.

Pediyatrik popiilasyon:
Doz ayarlamasina gerek olmadigindan, tavsiye edilen doz 0,2 mg/kg/giin’diir.

Geriyatrik popiilasyon:
Geriyatrik hastalarin yetiskin ve pediyatrik hastalardan farkli sekilde yamit verdigini
gosterecek yeterli veri mevcut degildir.

4.3. Kontrendikasyonlar
- Rasburikaz veya boliim 6.1°de yer alan ilacin igerdigi yardimc1 maddelerden herhangi birine
kars1 asir1 duyarhilik.

- G6PD (glukoz 6 fosfat dehidrogenaz) eksikligi ve hemolitik anemiye neden oldugu bilinen
diger hiicresel metabolik hastaliklar. Hidrojen peroksit, iirik asidin allantoine doniigiimiiniin
bir yan iirliniidiir. Hidrojen peroksidin neden olabilecegi hemolitik anemilerin 6nlenmesi
amacuyla, rasburikaz bu hastaliklarin bulundugu kisilerde kullanilmamalidir.

4.4. Ozel kullamim uyarilari ve énlemleri

Diger proteinler gibi rasburikaz da insanlarda, potansiyel olarak 6liimciil olabilen anafilaktik
soku da igeren, anafilaksi gibi alerjik cevaplara neden olma potansiyeli tasir. FASTURTEC
ile elde edilen klinik deneyim, hastalarin, alerjik tipte istenmeyen etkilerin, 6zellikle anaflaksi
dahil ciddi asir1 duyarlilik reaksiyonlarinin baslangic1 acisindan, yakin takibe alinmasi
gerektigini ortaya koymustur (bkz. Boliim 4.8).Siddetli alerjik reaksiyon durumunda, tedaviye
hemen ve siiresiz olarak son verilmeli ve uygun tedaviye baglanmalidir.

Atopik alerji hikayesi olan hastalarda dikkatle kullanilmalidir.
Bugiin i¢in, coklu tedavi kiirlerini Onerebilmek i¢in, tekrarlayan tedavi uygulanmis

hastalardan elde edilen yeterli veri yoktur. Rasburikaz uygulanan saglikli goniilliilerde ve
tedavi goren hastalarda, anti-rasburikaz antikorlar1 saptanmustir.
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FASTURTEC kullanan hastalarda methemoglobinemi bildirilmistir. Methemoglobinemi
gelisen hastalarda FASTURTEC uygulamasina hemen ve siiresiz olarak son verilmeli ve
uygun o6nlemler alinmalidir (bkz. Boliim 4.8).

FASTURTEC kullanan hastalarda hemoliz bildirilmistir. Hemoliz gelismesi durumunda,

tedaviye hemen ve siiresiz olarak son verilmeli ve uygun onlemler alinmalidir (bkz. Bolim
4.8).

FASTURTEC uygulamasi, iirik asit diizeylerini normal diizeylerin altina indirir. Bu
mekanizma, hiperiliriseminin bir sonucu olarak {irik asit kristallerinin bobrek tubuluslarinda
cokmesi nedeniyle olusan bobrek yetmezligi gelisme olasiligini azaltir. Timdr lizisi,
hiperfosfatemi, hiperkalemi ve hipokalsemiyle de sonuglanabilir. FASTURTEC bu
anomalilerin tedavisinde dogrudan etkili degildir. Bu nedenle hastalar yakindan izlenmelidir.

FASTURTEC, miyeloproliferatif  hastaliklar1  bulunan  hipeiirisemili ~ hastalarda
incelenmemistir.

FASTURTEC ile tedavi sirasinda, plazma iirik asit diizeylerinin dogru olarak 6lgiilebilmesini
saglamak icin kan ornegi alinirken 6rnek alim prosediirii siki sekilde takip edilmelidir (bkz.
Bolim 6.6).

Biyoteknolojik iiriinlerin takip edilebilirliginin saglanmasi i¢in uygulanan iirliniin ticari ismi
ve seri numaras1 mutlaka hasta dosyasina kaydedilmelidir.

Bu tibbi iriin her dozunda 1 mmol (23 mg)’dan daha az sodyum ihtiva eder; bu dozda
sodyuma bagli herhangi bir yan etki beklenmemektedir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Etkilesim ¢aligsmalar1 yapilmamustir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar FASTURTEC ile tedavi sirasinda uygun bir
kontrasepsiyon yontemi kullanmalidir. Kontrasepsiyon kullanmayan ve c¢ocuk dogurma
potansiyeli bulunan kadinlarda FASTURTEC kullanilmasi 6nerilmemektedir.

Gebelik donemi
Rasburikazin gebe kadinlarda kullanimina iliskin veri mevcut degildir.

Hayvanlarda yiiriitiilen g¢aligmalar Standart hayvan modellerinde endojen iirat oksidaz
bulundugundan yorumlanamaz. Teratojenik etkiler dislanamadigindan, rasburikazin anneye
yonelik potansiyel yararin fetusa yonelik potansiyel riske baskin oldugu durumlar disinda
gebelik sirasinda kullanilmamalidir.
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Laktasyon donemi

Rasburikazin insan siiti ile atilip atilmadigi bilinmemektedir. Bir protein oldugundan
yenidogandaki dozun ¢ok diisiik olmasi1 beklenir. FASTURTEC tedavisi sirasinda emzirmenin
yarar1 yenidogandaki potansiyel risk ile karsilastirilarak degerlendirilmelidir.

Ureme yetenegi/ Fertilite
Rasburikazin fertilite {izerindeki etkisine iliskin veri bulunmamaktadir.

4.7. Arac¢ ve makine kullanim iizerindeki etkiler
Arag ve makine kullanmaya etkisi ile ilgili calisma yapilmamustir.

4.8. listenmeyen etkiler

Giivenlilik profili 6zeti

FASTURTEC, ilerlemis malignitelerin sitorediiktif kemoterapisine destek tedavisi seklinde
eszamanlt olarak uygulanmaktadir; advers olaylarin nedenini degerlendirmek, altta yatan
hastalik ve tedavisinden beklenen advers olaylarin anlamli yiikii nedeniyle, zordur.

En yaygin olarak bildirilen advers reaksiyonlar bulanti, kusma, bas agrisi, ates ve diyaredir.
Klinik ¢alismalarda FASTURTEC’in hemoliz, hemolitik anemi ve methemoglobinemi gibi
hematolojik hastaliklara neden olmasi yaygin degildir. Urik asidin rasburikaz ile iirik aside
enzimatik donilistimii hidrojen peroksit liretir ve hemolitik anemi ya da methemoglobinemi
G6PD eksikligi olan hastalar gibi belli riske sahip popiilasyonda gézlenmistir.

FASTURTEC ile iliskili olabilecek ve klinik ¢alismalarda bildirilmis advers reaksiyonlar
asagida sistem organ sinifina gore yer almaktadir. Sikliklar asagida tanimlanan MedDRA
uyarinca verilmistir: Cok yaygin (>1/10), yaygin (>1/100 ila <1/10), yaygmn olmayan
(>1/1.000 ila <1/100), seyrek (>1/10.000 ila <1/1.000), ¢ok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor
(eldeki verilerden yola ¢ikilarak tahmin edilemiyor).

MedDRA Organ | Cok Yaygin Yaygin Seyrek | Bilinmiyor
sistem sinifi yaygin olmayan
Kan ve lenf Hemoliz
sistemi Hemolitik anemi
hastahiklari Methemoglobinemi
Bagisikhik sistemi Alerji/alerjik | Siddetli Anafilaksi | Anafilaktik
hastaliklari reaksiyonlar | hipersensitivite sok*
(dokiintii ve | reaksiyonlar
iirtiker)
Sinir sistemi Bas agrisi+ Konviilziyon** [stemsiz kas
hastahiklarn kontraksiyonlar1
**
Vaskiiler Hipotansiyon
hastahklar
Solunum, gogiis Bronkospazm Rinit
bozukluklar: ve
mediastinal
hastahklar
Gastrointestinal Diyare +
hastalhiklar Kusma
++
Bulant1
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++
Genel Ates ++
bozukluklar ve

uygulama

bolgesine iliskin

hastahklar

*potansiyel olarak 6liimciil sonuclar icerebilen anafilaktik sok,
** Pazarlama sonrasi deneyim

+ Yaygin olmayan Grade 3/4;

++ Yaygin Grade 3/4;

Istenmeyen etkiler, siklik gruplarmm her birinde, ciddiyet diizeyi giderek azalan sekilde
sunulmustur.

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrast siipheli ila¢ advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiik 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirilmesi 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

FASTURTEC’in etki mekanizmasi géz oOniinde alindiginda, doz asimminin, diisiik veya
belirlenemeyen plazma iirik asit konsantrasyonlarina ve artmis hidrojen peroksit iiretimine
neden olmasi beklenmektedir. Asir1 doz aldigindan siiphe edilen hastalar hemoliz acisindan
izlenmeli ve FASTURTEC’in bilinen spesifik antidotu olmadigindan, genel destekleyici
onlemler alinmalidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIiKLER
5.1. Farmakodinamik o6zellikler

Farmakoterapdtik grup: Antineoplastik tedavi i¢in detoksifikasyon ajanlari
ATC kodu: VO3AF07

Etki mekanizmasi

Insanlarda, piirin katabolizmasmin son basamag iirik asittir. Sitorediiktif kemoterapi
sirasinda, biliylik miktarda habis hiicrenin lizise ugramasinmi1 takiben plazma iirik asit
diizeylerinde ortaya cikan akut ylikselme, iirik asit kristallerinin bobrek tubuluslarinda
cokmesine bagli olarak, bobrek fonksiyonunun bozulmasina ve bobrek yetmezligine neden
olabilir. Rasburikaz, iirik asidin allantoine enzimatik oksidasyonunu katalize eden, ¢ok
kuvvetli bir trikolitik ajandir (allantoin, suda eriyebilen ve bobrekler araciligiyla kolaylikla
idrarla atilan bir {iriindiir).

Urik asidin enzimatik oksidasyonu, stokiometrik olarak hidrojen peroksit aciga ¢ikisiyla
sonuglanir. Normal diizeyin iizerindeki hidrojen peroksit artisi, endojen antioksidanlar
araciligiyla elimine edilebilir. Bu nedenle, hemoliz riski yalnizca G6PD eksikligi ve kalitimsal
anemi hastalarinda s6z konusudur.

Saglikli goniillilerde, FASTURTEC’in 0,05 mg/kg — 0,2 mg/kg doz araliginda uygulanmasi
sonucunda, plazma iirik asit diizeylerinde doza-bagl belirgin azalma gézlenmistir.
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Klinik etkililik ve giivenlilik

52 pediyatrik hastada gergeklestirilen, randomize, karsilastirmali bir Faz III ¢alismasinda, 27
hasta (< 5 yas: n=11; 6-12 yas: n=11; 13-17 yas: n=5) 0,2 mg/kg/giin Onerilen dozunda
intravendz olarak 4 - 7 giin rasburikaz ile tedavi edilirken 25 hasta giinliik oral allopurinol ile
4-8 giin tedavi edilmistir. Sonuclar FASTURTEC’in allopiirinole kiyasla anlamli diizeyde
daha hizli bir etki baslangicina sahip oldugunu gdstermistir. Ik dozdan 4 saat sonra, baslangic
plazma irik asit konsantrasyonlarma gore ortalama ylizde degisikligi ac¢isindan,
FASTURTEC grubunda -%86 ile, allopiirinol grubuna kiyasla (-%12,1) anlamli fark
saptanmustir (p<0,0001).

Hiperiirisemik hastalarda normal {irik asit diizeylerinin ilk belirlenmesine kadar gegen siire,
FASTURTEC i¢in 4 saat, allopiirinol iginse 24 saattir. Ayrica, bu hasta grubunda {irik asit
diizeylerinin bu hizli kontroliine, bobrek fonksiyonlarinda diizelmeler de eslik etmektedir. Bu
diizelmeler, serum fosfat yiikiiniin etkin bir sekilde atilmasini saglayarak, bobrek
fonksiyonlarinin kalsiyum/fosfor ¢okmesi nedeniyle daha ¢ok bozulmasini dnler.

Randomize (1:1:1), ¢ok merkezli, agik etiketli bir ¢aligmada, hiperiirisemi ve timor lizis
sendromu (TLS) riski bulunan losemili ve lenfomali 275 yetiskin hastaya, 5 giin siireyle
intravendz yolla 0,2 mg/kg/giin dozunda rasburikaz (A kolu: n=92) veya 1.-3. giinler arasinda
intravendz yolla 0,2 mg/kg/giin dozunda rasburikaz, ardindan 3.-5. giinler arasinda oral yolla
giinde bir kez 300 mg dozunda allopiirinol (tedavilerin kesistigi 3. giinde, rasburikaz ve
allopiirinol yaklasik 12 saat arayla uygulanmistir) (B kolu: n=92) veya 5 giin siireyle gilinde
bir kez 300 mg allopiirinol (C kolu: n= 91) uygulanmustir. Urik asit yanit oram
(antihiperiirisemik tedaviye baslandiktan sonra 3.-7. gilinler arasinda plazma {irik asit
diizeyleri <7,5 mg/dl olan hastalarin orani), A kolunda %87, B kolunda %78 ve C
kolunda %66 olmustur. A kolundaki yanit oran1 C kolundaki yanit oranindan anlamli diizeyde
daha yiiksektir (p=0,0009); B kolundaki yanit oran1 C koluna kiyasla daha yiiksek olsa da,
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir. 1. giinkii dozun 4. saatinde, allopiirinol
kolundaki hastalarin %5’inde ve rasburikaz uygulanan iki koldaki hastalarin %96’sinda iirik
asit diizeyleri <2 mg/dl olarak saptanmigtir. EFC4978 Calismasinda FASTURTEC ile tedavi
edilen hastalarin giivenlilik sonuglari, agirlikli olarak pediyatrik hastalarda yapilmis olan daha
onceki klinik caligmalarda gozlenen advers etki profiliyle uyumludur.

Pivotal klinik ¢alismalarda, 246 pediyatrik hasta ( yas ortalamasi 7; yas araligi 0-17), 1 - 8
giin siireyle (genellikle 5.- 7. giinler arasinda), 0,15 mg/kg/giin veya 0,2 mg/kg/gilin dozunda
rasburikazla tedavi edilmistir. 229 degerlendirilebilir hastada genel yanit orani1 (plazma iirik
asit diizeylerinin normallesmesi) %96,1 olmustur. 246 hastadaki giivenlilik sonuglari, genel
popiilasyonun advers etki profiliyle uyumlu bulunmustur.

Uzun siireli giivenlilik ¢aligmalarinda, 1-24 giin siireyle (genellikle 1.-4. giinler arasinda), 0,2
mg/kg/giin dozunda rasburikazla tedavi edilen 867 pediyatrik hastadan (yas ortalamasi 7,3;
yas araligi 0-17) elde edilen verilerin analizinde, etkililik ve giivenlilik agisindan, pivotal
klinik ¢alismalardaki bulgularla uyumlu sonuglar elde edilmistir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Genel ozellikler

Rasburikazin farmakokinetigi l6semi, lenfoma ya da diger hematolojik malignitesi olan
pediyatrik ve yetiskin hastalarda degerlendirilmistir.
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Emilim:

Rasburikazin 0,2 mg/kg/giin dozunda infiizyonunu takiben, kararli duruma 2-3 giin iginde
ulagilir. Uygulamanin 1. ve 5. giinleri arasinda minimal rasburikaz birikimi (<1,3 Kat)
gozlenmistir.

Dagilim:
Hastalarda saptanan dagilim hacmi pediyatrik hastalarda 110-127 mL/kg, yetiskinlerde 75,8-

138 mL/kg arasinda olup, fizyolojik vaskiiler hacimle karsilastirilabilir diizeydedir.

Biyotransformasyon:

Rasburikaz bir proteindir, bu nedenle 1) proteinlere baglanmasi beklenmez, 2) metabolik
parcalanmasinin diger proteinlerle ayni yolu yani peptid hidrolizini izlemesi beklenir, 3) ilag-
ilag etkilesimine girmesi beklenmez.

Eliminasyon:
Rasburikazin klerensi 3,5 mL/saat/kg’dir. Ortalama terminal yarilanma omrii pediyatrik ve

yetiskin hastalarda benzer olup, 15,7-22,5 saat arasinda degismistir. Klerens ¢ocuk ve
ergenlerde (yaklasik %35) yetiskinlere gore artarak daha diisiik sistemik maruziyete yol agar.

Rasburikazin bobrek yoluyla eliminasyonu, rasburikaz klerensinde mindr bir yol olarak
goriilmektedir.

Ozel hasta popiilasyonlar:

Cocuklar:

Farmakokinetik ¢aligmalara alinan hastalarin ¢ogunu cocuklar ve ergenler olusturmustur. Bu
siirl verilere gore, klerensin ¢cocuklarda ve ergenlerde, yetiskinlere kiyasla daha yiliksek
oldugu (%35), bu durumun da, ilacin sistemik dolasima gegen miktarini diisiirdiigii
distiniilmektedir.

Yetiskinler:
Yetiskinlerde (> 18 yas), yas, cins, baslangictaki karaciger enzimi degerleri ve kreatinin
klerensi, rasburikazin farmakokinetik 6zelliklerini etkilemez.

Bébrek Bozuklugu: Calismalar arasi bir karsilastirmada, 0,15 or 0,2 mg/kg dozunda
rasburikaz uygulanmasini takiben, viicut agirligiyla denklestirilmis ortalama klerens degerleri
Japonlarda (n=20), beyazlara (n=26) kiyasla yaklasik %40 daha diisiik bulunmustur.

Karaciger Bozuklugu: Metabolizmanin peptid hidroliziyle gerceklesmesi beklendiginden,
karaciger fonksiyon bozuklugunun farmakokinetigi etkilemesi beklenmez.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Giivenlilik farmakolojisi, tekrarlayan doz toksisitesi ve genotoksisite ile ilgili konvansiyonel
caligmalardan elde edilen preklinik veriler, insanlar i¢in 6zel bir tehlike gostermemektedir.
Standart hayvan modellerinde endojen iirat oksidaz bulunmasi, preklinik c¢alismalarin
yorumlanmasini gii¢lestirmistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi
Toz

Alanin
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Mannitol

Disodyum fosfat dodekahidrat
Disodyum fosfat dihidrat
Sodyum dihidrojen fosfat dihidrat

Coziicii
Enjeksiyonluk su
Poloxamer 188

6.2. Gecimsizlikler

Bu tibbi iiriin boliim 6.6°da belirtilenler disinda, diger tibbi {iriinlerle karistirilmamalidir.

Olas1 ilag gegimsizliklerini 6nlemek amaciyla, rasburikaz infiizyonu, kemoterapétik ajanlarin
uygulanmas1 amaciyla kullanilandan farkli bir inflizyon setinden verilmelidir. Farkli bir
inflizyon seti kullanilmas1 miimkiin degilse, kemoterapotik ajanlar ve rasburikaz uygulamalari
arasinda, infiizyon seti % 0,9’luk NaCl ¢ozeltisiyle yikanmalidir.

Infiizyon igin filtre kullanilmamalidir.
Gegimsizlik  olasiligi  nedeniyle, seyreltme igin herhangi bir glukoz ¢ozeltisi
kullanilmamalidir.

6.3. Raf omri
36 ay

Hazirlama ya da seyreltmeden sonra derhal kullanilmalidir. Bununla birlikte, 2-8 °C’de
buzdolabinda saklanmak kosuluyla en gec 24 saat i¢inde kullanilabilir.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

Enjeksiyonluk toz: 2-8 °C’de buzdolabinda saklayiniz.

Dondurmayniz.

Isiktan korumak i¢in orijinal ambalajinda saklayiniz.

Hazirlanmis veya seyreltilmis tibbi {iriiniin saklama kosullar1 i¢in bkz. Boliim 6.3.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

1 adet 7,5 mg rasburikaz igeren flakon ve 1 adet 5 mL ¢oziicii igeren ampul ile

Toz kauguk tapa ile kapanan 10 mL’lik, Tip I, seffaf, cam flakonlarda, ¢6ziicii ise 5 mL’lik,
Tip I, seffaf, cam ampullerde kullanima sunulmaktadir.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Rasburikaz, ambalaj i¢inde sunulan 5 ml’lik ¢6ziiciiniin tamamu ile hazirlanmalidir. 1,5 mg/ml
rasburikaz konsantrasyonunda hazirlanan ¢ozelti daha sonra 9 mg/mL (% 0,9'luk) sodyum
kloriir intravendz ¢ozeltisi ile seyreltilmelidir.

Cozeltinin hazirlanmasi.
Bir ampul ¢oziicii igerigi, bir rasburikaz flakonuna eklenir, daha sonra, kontrollii ve valide
edilmis aseptik kosullarda, ¢ok yavas bir sekilde dondiiriilerek karistirilir.

Flakonu c¢alkalamayiniz.
Kullanim oncesinde c¢iplak goézle inceleyiniz. Sadece partikiil icermeyen, berrak ¢ozeltiler
kullanilmalidur.
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Yalnizca tek kullanim i¢indir, kullanilmayan ¢ozelti atilmalidir.

Coziicl, koruyucu madde icermez. Bu nedenle, hazirlanan ¢6zelti, kontrollii ve valide edilmis
aseptik kosullarda seyreltilmelidir.

Infiizyon &ncesi seyreltme:

Gerekli olan hazirlanmis ¢6zelti miktari, hastanin viicut agirhigia baglidir. Bir uygulama i¢in
gerekli olan rasburikaz miktarini elde etmek i¢in birka¢ flakon kullanilmasi gerekebilir. Bir ya
da daha fazla flakondan alinan gerekli miktar hazirlanmis ¢ozelti hacmi, 50 mL ¢ozelti elde
edecek sekilde 9 mg/mL (%0,9’luk) NaCl ¢ozeltisi ile seyreltilir. infiizyon igin elde edilen
nihai ¢ozeltideki rasburikaz konsantrasyonu hastanin viicut agirligina baglidir.

Hazirlanan ¢6zelti koruyucu madde igermez. Bu nedenle seyreltilen ¢ozelti hemen infiizyon
yoluyla uygulanmalidir.

Infiizyon:
Nihai ¢ozelti 30 dakikalik infiizyon yoluyla uygulanmalidir.

Kan 6rneklerinin alinmasi:

Bir hastanin iirik asit diizeyinin izlenmesi gerektiginde, 6rnek alinirken, iirik asidin ex vivo
degradasyonunu minimum diizeye indirebilmek igin, 6rnek alim prosediirii siki sekilde takip
edilmelidir. Kan, daha o6nce sogutulmus ve antikoagiilan olarak heparin igeren tiiplere
alinmalidir. Ornekler bir buzlu-su banyosu igine yerlestirilmelidir. Plazma 6rnekleri, hemen,
daha 6nceden sogutulmus bir santrifiij makinesiyle (4°C) hazirlanmalidir. Son olarak, plazma
bir buzlu-su banyosunda saklanmali ve iirik asit analizi 4 saat i¢ginde yapilmalidir.

Kullanilmamais olan iirlinler ya da atik materyaller “T1bbi Atiklarin Kontrolii Yo6netmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmelik”lerine uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Sanofi Saglik Uriinleri Ltd. Sti.
Biiyiikdere Cad. No: 193 Levent
34394 Sisli-Istanbul

Tel: (212) 3391000

Faks: (212) 339 10 89

8. RUHSAT NUMARASI(LARI)
122/48

9. iLK RUHSAT TARIHi /RUHSAT YENILEME TARIHI
1k ruhsat tarihi: 04.05.2007
Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIHI:
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