KISA URUN BILGISI
1. BESERI TIBBI URUNUN ADI

LEUKERAN 2 mg Film Kapli Tablet
Sitotoksik

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM
Etkin madde:

Her tablette:

Klorambusil (INN) 2 mg

Yardimci maddeler:

Susuz Laktoz 67.65 mg (inek siitii)
Yardimci maddeler i¢in boliim 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

Film tablet

Bir yiiziinde “GX EG3”, diger yliziinde “L” baskis1 olan, kahve renkli, yuvarlak, bikonveks
tabletlerdir

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

LEUKERAN asagidaki hastaliklarin tedavisinde endikedir:

Hodgkin lenfoma

Non-Hodgkin lenfoma

Kronik lenfositik 16semi

- Waldenstrom makroglobulinemisi

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

KULLANILAN TEDAVI SEMALARININ AYRINTILARI ICIN BU KONUDAKI
CALISMALARDAN YARARLANILMALIDIR.

LEUKERAN, AKTIF BIR SITOTOKSIK AJANDIR VE SADECE UYGULAMA
SIRASINDA VE SONRASINDA KLINIiK, BIYOKIMYASAL VE HEMATOLOJIK
ETKILERIN DUZENLI OLARAK IZLENEBILECEGI TESISLERE SAHIP ONKOLOJi
SERVISLERINDEKI UZMAN HEKIMLERIN KONTROLU ALTINDA
UYGULANMALIDIR.



Pozoloji/Uygulama Sikhig: ve Siiresi

Yetiskinlerde:

Hodgkin lenfoma:

[lerlemis hastaligin palyatif tedavisinde tek ajan olarak kullanilmaktadir tipik dozu 4 - 8 hafta
stire ile 0.2 mg/kg/giin’diir.

LEUKERAN genellikle kombinasyon tedavisi ve birkag rejim iginde kullanilmaktadir.

LEUKERAN nitrojen mustarda alternatif olarak kullanilmaktadir, toksisitede azalma ile
birlikte benzer terapotik sonuglar vermektedir.

Non-Hodgkin lenfoma:

Baslangigta, 4 - 8 hafta i¢in genel doz tek ajan olarak 0.1 - 0.2 mg/kg/giindiir, idame tedavide
ise azaltilmis giinliik doz veya aralikli doz olarak verilir.

LEUKERAN ilerlemis yaygin lenfositik lenfomali ve radyoterapi sonrasi niiks goriilen
hastalarin tedavisinde yararlidir.

Ileri non-hodgkin lenfositik lenfomali hastalarda LEUKERAN ile yapilan tek ajan ve
kombinasyon kemoterapisinde, tedaviye cevap oranlarinda 6nemli bir farklilik yoktur.

Kronik lenfositik losemi:

LEUKERAN tedavisine genellikle belirtiler basladiktan sonra veya periferal kan sayimi ile
gosterilmis kemik iligi fonksiyon bozuklugu ortaya ¢iktiginda (ama kemik iligi yetmezliginde
degil) baglanmalidir.

Baslangicta LEUKERAN toplam l6kosit sayis1 mikrolitre bagina 10.000’e diisene kadar 0.15
mg/kg/giin dozunda verilir.

[1k kiirden sonra tedaviye 0.1 mg/kg/giin dozu ile 4 hafta boyunca devam edilebilir.
Genellikle yaklasik 2 yil siiren tedaviden sonra hastalarin bir kisminda, kan 16kosit sayist
normal diizeylere iner, biiyiiyen dalak ve lenf nodiilleri hissedilemez durumda olur ve kemik

iligindeki lenfositlerin oran1 % 20’nin altina iner.

Kemik iligi yetmezIligi olan hastalar dnce prednizolon ile tedavi edilmeli ve LEUKERAN ile
tedaviye baslanmadan 6nce kemik iliginin yeniden olugmaya baslamasi saglanmalidir.

Aralikli yiiksek doz tedavisi giinlik LEUKERAN tedavisi ile karsilastirilmistir. Ancak her iki
tedavi grubu arasinda terapdtik yanit veya yan etki sikliginda anlamli bir fark gézlenmemistir.

Waldenstromun makroglobulinemisi:

LEUKERAN bu endikasyonda tedavi se¢eneklerinden biridir.



Lokopeni goriilene kadar 6 - 12 mg baslangi¢ dozlari tavsiye edilmektedir, bunu takiben de bir
miiddet giinde 2 - 8 mg verilmelidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek yetmezligi:

LEUKERAN’1n iiriner atilimi1 son derece diisiiktiir. Bu yiizden klorambusilin eliminasyonunda
renal atilim 6nemli bir yolak olarak degerlendirilmez. Bobrek yetmezligi olan hastalarda doz
ayarlamasma gerek yoktur. Ancak, bobrek yetmezligi durumunda Kklorambusilin
farmakokinetigi iizerine uygun sekilde yapilmis calismalar yoktur.

Karaciger yetmezligi:

Karaciger yetmezligi olan hastalar toksisite belirtileri ve bulgular1 agisindan yakindan
izlenmelidir. Klorambusil baglica karacigerde metabolize edilir. Agir karaciger yetmezligi olan
hastalarda doz azaltilmasi diistiniilmelidir. Ancak, karaciger yetmezligi olan hastalara 6zgii bir
dozlama 6nermek icin yeterli veri yoktur.

Pediyatrik popiilasyon:

LEUKERAN c¢ocuklarda Hodgkin lenfoma ve non-Hodgkin lenfoma tedavisinde kullanilabilir.
Doz rejimleri yetiskinlerdekine benzerdir.

Geriyatrik popiilasyon:

Yasli hastalara spesifik caligmalar yiiriitilmemistir. Ancak, bobrek ve karaciger fonksiyonlariin
izlenmesi tavsiye edilir ve yetmezlik durumunda dikkatli olunmalidir.

Klinik deneyim yanitta yasa bagl farkliliklar ortaya ¢ikarmamus olsa da, yaslhilarda genel olarak
doz dikkatli sekilde ayarlanmali, ¢ogunlukla en diistik doz araligindan tedavi baglatilmalidir.

Uygulama sekli:

LEUKERAN oral yoldan uygulanir. Yiiksek gastrik pH’ nin LEUKERAN biyoyararlanimini
belirgin sekilde azalttig1 gosterilmis oldugundan a¢ karna (yemeklerden dnce veya yemeklerden
3 saat sonra) alinmasi Onerilir.

4.3. Kontrendikasyonlar

LEUKERAN, klorambusil veya igerigindeki maddelere kars1 asir1 duyarliligi olan kisilerde
kontrendikedir.

4.4. Ozel kullamim uyarilari ve 6nlemleri
Canli organizma asis1 ile immunizasyon, bagisikligi baskilanmis hastalarda enfeksiyon
olusturma potansiyeli tasir. Bu nedenle canli organizma asilariyla immiinizasyon tavsiye

edilmemektedir.

Otolog kok hiicre transplantasyonu alma ihtimali olan hastalara uzun siireli klorambusil tedavisi
verilmemelidir.



LEUKERAN Tablet’lerin giivenli kullanimi:

Boliim 6.6’ya bakiniz.
Izleme

LEUKERAN geri doniisiimsiiz kemik iligi baskilanmasi meydana getirebileceginden, tedavi
olan hastalarda kan sayimlar1 dikkatle kontrol edilmelidir. Toplam dozaj 6.5 mg/kg viicut
agirlig civarinda oldugunda geri doniisiimsiiz kemik iligi hasari ile iligkilidir.

LEUKERAN terapotik dozlarinda lenfositleri azaltir, nétrofil ve trombosit sayilari ile
hemoglobin diizeyleri iizerindeki etkisi daha azdir. Notrofillerdeki ilk diisiis belirtisinde
LEUKERAN kullanimini1 kesmek gerekmez, ancak bu diisiisiin son dozdan sonra 10 giin ya da
daha uzun siire devam edebilecegi unutulmamalidir.

Yakin zamanda radyoterapi uygulanmis ya da baska sitotoksik ajan almis olan hastalara
LEUKERAN verilmemelidir. LEUKERAN sadece kemik iligi fonksiyonu baskilanmis ya da
lenfotik infiltrasyonu ayni olan hastalara dikkatle verilmelidir.

Kemik iliginin lenfositik infiltrasyonunda veya kemik iligi hipoplazisinde giinliik 0.1 mg/kg
viicut agirligi dozu asilmamalidir.

Nefrotik sendromlu ¢ocuklar, aralikli yiiksek doz rejim uygulanan hastalar ve nobet hikayesi
olanlar, ndbet riski artabileceginden LEUKERAN uygulamasini takiben yakindan izlenmelidir.

Mutajenite ve karsinojenite
LEUKERAN’m insanlarda kromatid ya da kromozom hasarina neden oldugu gdsterilmistir.
Hastanin uzun siireli tedavisi planlandiginda benzer etkilerin olabilecegi ihtimali akilda

tutulmalidir.

Ozellikle uzun siireli tedavilerin ardindan akut ikincil hematolojik maligniteler (6zellikle
16semi ve miyelodisplastik sendrom) bildirilmistir (bkz. Istenmeyen etkiler).

Over kanserli hastalar arasinda alkilleyici ajan almis olanlarin ve olmayanlarin karsilagtirildigt
bir ¢alisma, LEUKERAN da dahil alkilleyici ajan kullaniminin akut 16semi insidansin1 anlamli

derecede arttirdigini gostermistir.

Meme kanseri i¢cin LEUKERAN ile uzun siireli adjuvan tedavi gdren hastalarin kiiclik bir
kisminda akut miyelojen 16semi bildirilmistir.

LEUKERAN kullanimi1 s6z konusu oldugunda potansiyel terapotik yarara karsilik 16semi
gelisme riski dengelenmelidir.

Klorambusil alan hastalarda Steven-Johnson Sendromu rapor edildiginden eger dokiintii
gelisirse klorambusil ile devamli tedavi degerlendirilmelidir.

Seker intoleransi




LEUKERAN laktoz igermektedir. Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp laktaz yetmezligi
ya da glikoz-galaktoz malabsorpsiyon problemi olan hastalarin bu ilac1 kullanmamalari gerekir.
Her bir LEUKERAN 2 mg tablet 67.65 mg laktoz igerir.

4.5. Diger tibbi iiriinlerle etkilesim ve diger etkilesim sekilleri

Bagisiklig1 baskilanmis kisilerde canli organizma asilari ile agilama tavsiye edilmemektedir
(bkz. Béliim 4.1: Ozel kullanim uyarilar1 ve dnlemleri)

Piirin niikleozid analoglar1 (fludarabin, pentostatin ve kladribin) ex vivo klorambusil’in
sitotoksisitesini artirmistir. Klinik olarak piirin niikleozid analoglar1 ve alkilleyici ajanlarin
kombinasyonu daha yiiksek yanit oranlar1 meydana getirmistir. Ancak, kombinasyonlar ayni
zamanda daha yliksek oranda hematolojik toksisitelerle sonu¢lanmistir. Hayvanlar {izerinde
yapilan c¢aligsmalar, klorambusil toksisitesinde artis olasiligindan dolay1 fenilbutazon alan
hastalarda standart LEUKERAN dozlar1 azaltilmalidir.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi D.

Cocuk dogurma potansiyeli olan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Diger sitotoksik ajanlarda oldugu gibi eslerden herhangi biri LEUKERAN aliyorsa uygun
dogum kontrol 6nlemlerinin alinmasi tavsiye edilmektedir. Egler ilacin iireme hiicrelerine olan
etkisi hakkinda bilgilendirilmelidir.

Gebelik donemi

Gebelik sirasinda kullanilmamalidir; 6zellikle ilk trimesterde hekim ilacin elzem oldugunu
belirtmedigi siirece LEUKERAN kullanimindan ka¢iilmalidir. Her bireysel durumda anneye
saglamasi beklenen fayda ile fetus i¢in olusturdugu potansiyel tehlike dengelenmelidir.
Laktasyon donemi

LEUKERAN alan anneler emzirmemelidir.

Ureme yetenegi/Fertilite

Klorambusil over fonksiyonunu baskilayabilir ve LEUKERAN tedavisinden sonra amenore
bildirilmistir.

LEUKERAN ile tedavi sonucu azospermi goriilmiistiir; ancak bunun i¢in toplam dozun en az
400 mg olmasi gerektigi diistiniilmektedir. Lenfomali hastalarda toplam 400 - 2600 mg dozlarda
uygulanan LEUKERAN tedavisinden sonra spermatogenezde degisik derecelerde diizelme
bildirilmistir.

Teratojenite



Diger toksik ilaglarda oldugu gibi klorambusil potansiyel olarak teratojeniktir (Bkz. boliim 5.3)

4.7. Arac ve makine kullanim iizerindeki etkiler

Bildirilmemistir.

4.8. listenmeyen etkiler

Bu iiriin i¢in istenmeyen etkilerin sikligint belirlemek icin kullanilan modern klinik
dokiimantasyon bulunmamaktadir. Beklenmeyen etkilerin insidansi alman doza ve diger
terapdtik ajanlarla kombinasyon seklinde verilmesine bagli olarak degisiklik gosterebilir.

Asagida, advers etkiler siklik siniflandirmasina gore siralanmistir:
Cok yaygin (>1/10); yaygin (>1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1000 ila <1/100); seyrek
(>1/10 000 ila <1/1000); cok seyrek (<1/10 000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin

edilemiyor).

Viicut Sistemi

Yan etkiler

hastaliklar:

Iyi huylu ve kétii huylu | Yaygin Ozellikle uzun siireli tedaviden sonra akut
neoplazmalar (Kist ve sekonder hematolojik maligniteler (basta 16semi
polipler  dahil  olmak ve miyelodisplastik sendrom).

lizere)

Kan ve lenf sistemi | Cok yaygm | Lokopeni, ndtropent, trombositopeni,
hastaliklar: pansitopeni veya kemik iligi baskilanmasi®.

Yaygin Anemi.

Cok seyrek | Geri doniigsiiz kemik iligi yetmezligi.

Bagisikhik sistemi | Seyrek [k dozdan veya sonraki dozlardan sonra iirtiker

hastaliklari ve anjiyonorotik 6dem gibi asir1 duyarlilik.

Sinir sistemi hastaliklar1 | Yaygin Nefrotik sendromu olan pediyatrik
popiilasyonda konviilsiyonlar.

Seyrek Klorambusilin terapétik giinliik dozlarin1 veya
ylksek puls dozlam rejimini alan pediyatrik
popiilasyon ve eriskinlerde kismi ve/veya
jeneralize konviilsiyonlar?,

Cok seyrek | Konviilsiyonlar olmadan tremor, kas segirmesi
ve miyoklonus dahil hareket bozukluklari.
Periferik ndropati.

Solunum, gogiis | Cok seyrek | Interstisyel pulmoner fibroz®, interstisyel
bozukluklar: ve pnémoni.

mediyastinal hastaliklar

Gastrointestinal Yaygin Bulant1 ve kusma, diyare ve oral iilserasyon gibi
hastalhiklar gastro intestinal hastaliklar.

Hepatobiliyer hastaliklar | Seyrek Hepatotoksisite, sarilik.

Deri ve derialh doku | Yaygin Dokiintii.

hastaliklari olmayan

Seyrek Stevens-Johnson sendromu, toksik epidermal
nekroliz*.

Bobrek ve idrar vyolu | Cok seyrek | Steril sistit.




Ureme sistemi ve meme | Bilinmiyor | Amenore, azoospermi.

bozukluklar:
Genel bozukluklar ve | Seyrek Pireksi.
uygulama bolgesine

iliskin hastaliklar

1. Kemik iligi baskilanmasi siklikla meydana gelse de, klorambusil yeterince erken kesilirse genellikle geri
doniigiimludiir.

2. Nobet bozuklugu 6ykiisii olan hastalar 6zellikle duyarli olabilir.

3. Uzun siireli klorambusil tedavisinde kronik lenfositik 16semili hastalarda ara sira siddetli interstisyel
pulmoner fibroz bildirilmistir. Pulmoner fibroz, klorambusilin kesilmesiyle giderilebilir.

4.Dokiintiiniin  Stevens-Johnson sendromu ve toksik epidermal nekroliz gibi ciddi kosullara ilerledigi
bildirilmistir.

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrast siipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmast biiyiikk 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir slipheli 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

Semptomlar ve belirtiler:

LEUKERAN’m yanliglikla uygulanan yiiksek dozlarinin baslica bulgusu geri doniistimlii
pansitopenidir. Ajite davranig ve ataksiden, grand mal nobetlere kadar degisen norolojik
toksisite meydana gelmistir.

Tedavi:
Bilinen bir antidotu olmadigindan kan tablosu yakindan izlenmeli ve gerekirse uygun kan
transflizyonlariyla birlikte genel destekleyici 6nlemler alinmalidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grubu: Antineoplastik and immiinomodiilator ajanlar, antineoplastik ajanlar,
alkilleyici ajanlar, nitrojen mustard analoglari,
ATC Kodu: LO1AA02

Etki mekanizmas:

Klorambusil, bifonksiyonel alkilleyici ajan olarak goérev yapan bir aromatik azotlu hardal
tirevidir. DNA replikasyonuna girisimin yanisira klorambusil sitozolik p53’iin birikmesi ve
bunu takiben bir apoptoz tetikleyicinin (Bax) aktive olmasi suretiyle seliiler apoptozu uyarir.

Farmakodinamik etkiler:
Klorambusilin sitotoksik etkisi klorambusilin major metaboliti fenilasetik asit mustarddan
(hardal) kaynaklanir (Bkz. boliim 5.2)

Diren¢ mekanizmasi:



Klorambusil bir aromatik azotlu hardal tiirevidir ve azotlu hardallara karsi direngte ikincil
derecedeki etkiler bildirilmistir: ¢esitli coklu ila¢ direnci iligkili proteinler yoluyla bu ajanlarin
ve metabolitlerinin aktarilmasinda degisiklikler, bu ajanlarla olusan DNA c¢apraz baglarinin
kinetiklerinde degisiklikler ve apostoz degisiklikleri ve degisen DNA onarim aktivitesi.
Klorambusil ¢oklu ilag direnci iliskili proteinin (MRP1 veya ABCC1) substrati degildir, ancak
glutatyon konjugatlart MRP1 (ABCC1) ve MRP2 (ABCC2)’nin konjugatlaridir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler
Genel ozellikler
Emilim:

Klorambusil gastrointestinal kanaldan pasif difiizyon ile iyi emilir ve uygulamadan 15-30
dakika sonra tayin edilebilir. Oral klorambusilinin biyoyararlanimi tek doz 10-200 mg
uygulamadan sonra %70 ila %100°diir. 12 hastaya 0.2 mg/kg dozunda klorambusilin oral yolla
verildigi bir calismada, maksimum plazma konsantrasyonuna (492 + 160 ng/ml) uygulamadan
0.25-2 saat sonra ulasilmistir.

Hizliy tahmin  edilebilir  klorambusil  absorpsiyonunun, klorambusilin  plazma
farmakokinetiklerinde bireyler arasi degiskenlikle uyumlu olarak 15 ve 70 mg arasindaki
dozlarin agizdan verilmesini takiben nispeten kii¢iik oldugu gosterilmistir (EAA’da 2 kat hasta-
ici degiskenlik ve 2-4 kat hastalar aras1 degiskenlik).

Klorambusil absorpsiyonu yemekten sonra alindiginda azalir. On hastanin katildigi bir
calismada yiyecek alimi Cmaks’a erismede medyan zamanini %100’den daha fazla artirmis, pik
plazma konsantrasyonunu %50’den fazla azaltmis ve ortalama EAA«- » )’y1 yaklasik %27
azaltmustir.

Dagilim:
Klorambusilin dagilim hacmi yaklasik 0.14-0.24 L/kg’dir. Klorambusil plazma proteinlerine,
baglica alblimine (%98) kovalan olarak baglanir. Kirmizi kan hiicrelerine de kovalan olarak

baglanir.

Biyotransformasyon:

Klorambusil monodikloroetilasyon ve [-oksidasyon ile genis ¢apta karacigerde metabolize
edilir; hayvanlarda alkilasyonu aktive eden fenilasetik asit mustard (PAAM) ana metabolit
olarak olusur.

Klorambusil ve PAAM in vivo monohidroksi ve dihidroksi tiirevlerine pargalanir. Ayrica
klorambusil mono- ve diglutatyonil konjugatlarini olusturmak tizere glutatyon ile reaksiyona
girer.

Klorambusil oral yoldan yaklasik 0.2 mg/kg viicut agirligi dozunda verilmesini takiben bazi

hastalarin plazmasinda heniiz 15. dakikada tespit edilmistir ve 306 + 73 nanogram/ml’nin
ortalama doz ayarlanmis plazma konsantrasyonu (Cmaks) 1 ila 3 saatte goriilmiistiir.

Eliminasyon:



Ortalama plazma terminal eliminasyon yar1 6mrii 1.3-1.5 saat aralifindadir ve PAAM icin
yaklagik 1.8 saattir.

Degismemis klorambusilin veya PAAM nin renal atilim orani ¢ok diisiiktiir; uygulana her bir
dozun 24 saat i¢inde idrara atilimi %1’den azdir. Dozun kalani esas olarak monohidroksi ve
dihidroksi tlirevleri olarak atilir.

5.3. Klinik dncesi giivenlilik verileri

Mutajenite ve karsinojenite:
Diger sitotoksik ajanlar gibi klorambusil in vitro ve in vivo genotoksisite testlerine gore
mutajeniktir, insanlarda ve hayvanlarda karsinojeniktir.

Fertiliteye etkisi:
Sicanlarda, klorambusilin spermatogeneze zarar verdigi ve testikiiler atrofiye neden oldugu
gosterilmistir.

Teratojenite:

Klorambusil 4 - 20 mg/kg tek bir doz oral uygulamasinin ardindan; kisa veya kivrimli kuyruk,
mikrosefali ve eksensefali gibi gelisim anormallikleri, ektrodaktili, brakidaktili, sindaktili ve
polidaktili dahil parmak anormallikleri ve kemik boyunda kisalma, bir veya bir kag bileseninde
eksiklik ayrica fare ve sican embriyolarinda ossifikasyon bolgelerinde biitiinsel eksiklikler gibi
uzun kemik anormalliklerini indiikledigi gosterilmistir Ayrica klorambusilin siganlarda 3-6
mg/kg’lik tek doz intraperitonal enjeksiyonu takiben yavrularda renal bozukluklara neden
oldugu gosterilmistir.

Beyin ve plazma farmakokinetigi

14C isaretli klorambusilin siganlara oral yoldan uygulanmasini takiben, radyoaktif isaretli
materyalin en yiiksek konsantrasyonlar1 plazma, karaciger ve bobreklerde tespit edilmistir.
Klorambusilin intravendz yoldan uygulanmasindan sonra sicanlarin serebral dokusunda
yalnizca diisiik konsantrasyonlarda tespit edilmistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimci maddelerin listesi

Cekirdek:
Mikrokristalize seliiloz
Susuz laktoz (inek siitii)
Kolloidal susuz silika
Stearik asit

Kaplama:

Hipromelloz

Titanyum dioksit

Sentetik sar1 demir oksit
Sentetik kirmizi demir oksit
Makrogol



6.2. Gecimsizlikler

Bilinen bir gegimsizligi bulunmamaktadir.

6.3. Raf omrii

36 ay.

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

2°C-8°C arasinda buzdolabinda ve kuru bir yerde saklayiniz.
6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

LEUKERAN tabletler, gocuk kilidi olan amber renkli cam siseler i¢inde 25 ve 100 tablet olarak
bulunur.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
LEUKERAN tabletlerin giivenli kullanimi:

LEUKERAN tabletler, sitotoksik ilaglarin kullanimi ile ilgili ytrtirliikteki talimatlara ve/veya
diizenlemelere uygun sekilde kullanilmalidir.

Tablet kaplamasi saglamdir, LEUKERAN tabletlerin elle tutulmasinda bir sakinca yoktur.

Hamile personel sitotoksik maddelere dokunmamalidir.
LEUKERAN tabletler boliinmemelidir.

Sitotoksik ve sitostatik beseri tibbi trtinlerin kullanimlar1 sonucu bosalan i¢ ambalajlarinin
atiklar1 TEHLIKELI ATIKTIR ve bu atiklarin yonetimi 2/4/2015 tarihli ve 29314 sayili
Resmi Gazetede yayimlanan Atik Yonetimi Yonetmeligine gore yapilir.

Imha:

Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yo6netmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmeligi”’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

VLD Danismanlik, T1ibbi Uriinler ve Tanitim Hizmetleri A.S.
Biiyiikdere Cad. No. 127 Astoria Is Merkezi A Blok K 8 Esentepe, Sisli- Istanbul

Tel no: 0212 34076 84

8. RUHSAT NUMARASI

04.10.2011-132/12

10



9. ILK RUHSAT TARIHi/RUHSAT YENILEME TARIiHi
04.10.2011

10. KUB’UN YENILENME TARIiHi

11



