
KISA ORIrN BiLGisi

1. BE$ERi TrBBi uRtrNiJN ADr
EPiRUBiCiN "EBEWE" 50 mg / 25 mL IV intravesikal inffizyon igin konsanrre gdzelti igeren
flakon

2. KALirAriF vE KANTiTATiF BiLE$iM
Etkin madde:
Her bir flakon 50 mg epirubisin HCI igerir.

Yardlmcl maddeler:
Sodlum kloriir 225 mg

Yardrmcr maddeler iqin 6.1 'e bakrnrz.

3. FARMASOTiKFORM
intraventiz kullamm igin enjeksiyonluk gdzelti ve infrizyon igin konsantre gdzelti
Benak. krrmrzr qdzelti

4. KLiNiKOZELLiKLER
4.l.Terapiitik endikasyonlar
Epirubisin bir dizi neoplastik durumlann tedavisinde kullamlrr:
o Meme, over, mide, akciler ve kolorektal karsinomalar
o Malign lenfoma
. Ldsemi
. Multiple miyeloma

Epirubisin intravesikal uygulandrgrnda, aqalrdaki tedavilerde yararh oldupu gdsterilmigtir:
. in-situ karsinoma
. Mesanenin papiller transisyonel hticreli karsinomu
. Transiiretral rezeksiyondan sonra yiizeyel mesane karsinomunda ntikslerin dnlenmesinde

4.2.Pozoloji ve uygulama gekli

. Pozoloji / uygulama srkhlr ve siiresi:v Konvansiyonel dozlar:
Epirubisin tek ajan olarak kullamldrgrnda, yetigkinlerde dnerilen doz 60-90 mg/m2'dir ve
intravendz olarak enjekte edilmelidir. Hastamn hematolojik durumu ve kemik ilili iqlevine balh
olarak, doz 21 gtinliik arahklarla tekarlanmahdrr.
Eler toksisite belirtileri a[rr n<itropeni / ndtropenik ateq ve trombositopeniyi igeriyorsa (21. giine
kadar siiren), doz deligimi veya sonraki dozun ertelenmesi gerekebilir.

Yiiksek dozlar:
Yiiksek doz akciler kanserinin tedavisi igin tek ajan olarak epirubisin aqalrdaki tedavi rejimlerine
gdre uygulanmahdrr:- - 'ftigtit 

hiicreli akciger kanseri (6nceden tedavi edilmemiq): 3 haftada bir, l.gi.in 120 mg/m2.

Yiiksek doz tedavi iqin, epirubisin 3-5 dakikahk bir siiLrede intraven<iz bolus geklinde veya 30

dakika boy,rnca inff.izyon geklinde verilebilir.
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Meme kanseri:
Pozitif lenf nodtillii, erken d6nem meme kanseri hastalanmn adjuvan tedavisinde, epirubisinin
intraven6z dozlarr 100 mg/m2 11.giinde tek doz olarak) ile 120 mg/m2 arahlrnda (1. ve 8. giinlerde
bdliinmiig iki doz halinde), 3-4 haftada bir, intravendz siklofosfamit ve 5-fluorourasil ve oral
tamoksifen ile kombinasyonlan geklinde dnerilir.
Kemik ilili fonksiyonlan daha dnce g6rdiilii kemoterapi veya radyoterapi nedeniyle, hastanrn yagr
nedeniyle ya da neoplastik kemik iligi infrltrasyonu nedeniyle zarar gdrmii; hastalarda, daha diigiik
dozlar (konvensiyonel tedavide 60-7 5 mg/m2 ve yiiksek doz tedavide 105-120 mg/m2) tavsiye
edilmektedir. Total doz her kiirde birbirini izleyen 2-3 gtine bdliinebilir.
Epirubisinin gegitli tiiLrndrler igin monoterapi ve kombinasyon kemoterapideki yaygrn kullammr
aqa[rda g6sterildili gibidir:

Dozlar genellikle 2l gi.in arahklarla l. giin veya ilk 3 giin verilir.

Kombinasyon tedavisi:
Epirubisin diger sitotoksik ajanlarla kombine kullamldrlr takdirde dozlar tabloya g6re

azaltrlmahdrr. Dozlann yaygrn kullanrmr tabloda gdsterildili gibidir.

intravesikal uygulama:
Epirubisin ytizeyel mesane kanseri ve in situ karsinoma tedavisinde intravesikal uygulama ile
verilir. Sistemik tedavinin veya cerrahi tedavinin daha uygun oldulu, mesane duvanna penetre

olmug invaziv ti.imdrlerin tedavisinde bu yolla kullamlmamahdrr (bkz. Bdliim 4.3). Epirubisin
aync4 ytizeyel tiimdrlerin transiiretral rezeksiyondan sonra ntiksleri dnlemek igin proflaktik olarak
intravesikal yolla baqanh bir gekilde kulla lmrqtrr.

Yiizeyel mesane kanseri tedavisi igin Snerilen rejim agalldaki diliisyon tablosunda verilmiqtir:
8 hafta siiLreyle haftada 50 mg / 50 mL dozunda (fizyolojik serum veya steril distile suda

seyreltilmig) instilasyon geklindedir.
Lokal toksisite durumunda dozun 30 mg / 50 ml'ye diigtirtilmesi <inerilmektedir.
in situ karsinoma igin, hastamn bireysel tolerabilitesine balh olarak doz 80 mg / 50 ml'ye kadar

artrnlabilir.

Kanser endikasyonlarl
Errirubisin dozlarr (mg/m'

Monoterapi Kombinasyon tedavisi
Over kanseri 60-90 50-100
Mide kanseri 60-90 50
Kiigiik hiicreli akciler kanseri
(scLC) 120 120

Kiigtik hiicreli drgr akciler
kanseri (NSCLC) 135 va da 145

Kolorektal kanser 60-90 20-50
Ltisemi 60-90 45
Multiple miyeloma 60-90 20 ya da 60-90
Hodekin hastahEr 60-90 25-50
Non-Hodgkin lenfoma 60-90 60-90 ya da daha diisiik doz

Mesane kanseri

50 mg/50 mL veya 80
mg/50m1 (in situ karsinoma)
Profilaksi:
Hafta bir 50 mg/50 mL 4 hafta,
sonrasrnda ayda bir I 1 ay.
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Profilaksi iqin, 4 hafta siire ile haftada 50 mg / 50 ml'lik uygulamadan sonr4 I I ay si.ireyle ayda I
kez aynr dozda instilasyon geklindedir.

Q1zelti 1-2 saat stireyle intravesikal olarak tutulmahdrr. idrar ile gereksiz seyreltmeden kagrnmak
igin, instilasyondan dnceki 12 saat iginde hastaya herhangi bir srvr almamasr siiylenmelidir.
instilasyon srrasrnda, hasta ara srra gevrilmeli ve instilasyon siiresi sonunda hastanln idrara grkmasl
siiylenmelidir.

Uygulama gekli:
SADECE INTRAVENOZ VE iNTRAVESiKAL KULLANIMLAR iqNDiR.

Inftizyon % 0.9 sodlum kloriir veya % 5 glukoz ile hazrrlamr.

intravenriz uygulamada damar drgrna srzrnalnasrna dikkat edilmelidir ( bkz. B6liim 4.4). Eler
damar drgrna srzma meydana gelirse, uygulama derhal durdurulmah ve bir bagka venden
uygulamaya gegilmelidir.

Ozel popiilasyonlara iligkin ek bilgiler:
Bdbrek yetmezlifii:
Orta derece renal bozuklukta, bu yolla smrrh miktar epirubisin atrhmrndan dolayr doz azaltrlmasr
gerekmez. Fakat serum kreatinini >5 mg/dl olan hastalarda doz ayarlamasr gerekebilir.

Karacifer yetmezlifi:
Epirubisinin major eliminasyon yolu hepatobiliyer sistemdir. Karaciler fonksiyon bozuklugu olan
hastalarda dozlar a$agldaki serum bilirubin diizeyleri baz ahnarak azaltllmahdrr:

Serum Bilirubin
24-51 pmol /L
>51 pmol / L

Doz Azaltrlmasr
%50
%75

Pediyatrik popiilasyon :

Epirubisinin pediyatrik hastalarda gtivenlilili ve etkililili belirlenmemigtir.

Geriyatrik popilasyon:
Geriyatrik hastalarda 6zel doz dnerileri bulunmamaktadrr.

4.3.Kontrendikasyonlar
o Epirubisine veya igeri[indeki diler yardrmcr maddelere ve / veya di[er antrasiklinler ve

antrasenedionlara agrn duyarhhlr olan hastalarda
o Laktasyon diineminde (bkz. Biiliim 4.6)
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intravendz kullamm:
o Oncesinde kemoterapi velveya rgm terapisi nedeniyle belirgin bir miyelostpresyonu olan

hastalarda
o $iddetli karaciler yetmezlili olan hastalarda
r Kardiyomiyopatisi olanhastalarda
r Yakrn zamanda miyokart enfarkttsii gegirmig hastalarda
r $iddetli aritmisi olan hastalarda
r Epirubisin velveya diler antrasiklinlerin (6m. Doksorubisin veya Daunorubisin) ve

antrasenedionlann maksimum kiimiilatif dozlanyla Onceden tedavi edilen hastalarda (bkz.
Bitliim 4.4)

o Akut sistemik enfeksiyonu olan hastalar
o Stabil olmayan angina pektorisi olan hastalarda
o AErz velveya mide-balrrsak alarunda mukoz membranlarda belirgin iltihap
o Kardiyak fonksiyonlannda mevcut ya da hasta iiyki.isiinden dlrenilmig krsrthhklan olan

hastalar: Birlikte progresif kalp yetmezlili, 4.derece konjestif kalp yetmezli[i (eforsuz
yetmezlik), ciddi etkilere yol agan alrr kardiyak ritim ve ileti bozukluklan, akut enflamaruar
miyokart hastahklan, 3. ve 4.derece konjestif kalp yetmezligine sebep olan akut ya da

\.. gegirilmig kalp krizi,
o Sanhumma a$rsr ile kombine olarak

intravesikal uygulamada epirubisin aga[rdaki durumlarda kontrendikedir:
. idrar yolu enfeksiyonlan
o Mesane duvanna penetre olmuq invaziv tiimdrler
o Kateteriz,asyonproblemleri
o idrar yollannda enflamasyon (sistit)
o Hematiiri
. Rezidiiel idrann yiiksek hacimde olmasr
o Trkah mesane

4.4.62e1 kullanrm uyarrlan ve dnlemleri
Epirubisin, sadece kemoterapdtik ajanlarla tedavi
uygulanmahdrr.

deneyimi olan doktorun gdzetimi altrnda

\- Hastalar, epirubisin tedavisine baqlamadan 6nce, akut toksisitelerden (6m., stomatit, ndtropeni,
trombositopeni ve yayrlmtg enfeksiyonlar) annmrg olmahdrr.

Yiiksek dozlarda epirubisin (6m, her 3 ila 4 haftada bir > 90 mg/m2; ile tedavi standart dozlarda
(her 3 ila 4 hafta < 90 mg/m2) gdrulene genelde benzer advers olaylara neden olurken notropeni ve

stomatit/mukozitin giddeti artabilir. Yiiksek dozlarda epirubisin ile tedavi, ciddi miyelosiipresyona
balh olasr klinik komplikasyonlar nedeniyle 6zel dikkat gerektirir.

Epirubisin ile kontamine olmug nesnelerin temizlipi, %t0'luk bir sodyum hipoklorit g6zeltisi ile
mi.imkiindiir. Burada meydana gelen renk depiqimi, epirubisinin oksidatif etkisizlegtirildilini
gdsterir. Cilt ve mukoza temaslannda su ve sabun ile derinlemesine ykanmahdrr.

Kardiyak Fonksiyon: Antrasiklin tedavisi ile erken (akut) veya ge9 @ecikmig) olaylarla ortaya
grkabilen kardiyotoksisite riski vardrr.
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Erken (Akut) Olaylar.
Dozdan bafirmsrz spesifik olmayan EKG de[iqiklikleri.
Epirubisine ba[h erken kardiyotoksisite temelde siniizal tagikardi velveya spesifik olmayan ST-T
dalgasr de[igiklikleri gibi normalden sapan elektrokardiyogram (EKG) bulgulannr igermektedir.
Premattire ventrikiiler kontraksiyonlar, ventrikiiler taSikardi ve bradikardiyi igeren ta$iaritmilerin
yarunda atrivoventrikiiler ve demet-dal bloklarr bildirilmigtir. Genellikle, bu etkiler takiben
gecikmi$ kardiyotoksisitenin oluqumunun bir gdstergesi deEildir; nadiren klinik d,nem taqrrlar ve
genellikle epirubisin tedavisinin kesilmesini gerektirmezler.

Geq (Gecikmiil Olaylar.
Kardiyomiyopati geklinde olutan, doza bagh kiimiilatif organ toksisitesi.
Gecikmig kardiyotoksisite genelde epirubisin ile tedavi srrasmda geg ddnemde ya da tedavinin
kesilmesini takip eden 2 ila 3 ay igerisinde meydana gelse de daha sonra geligen olaylar da
(tedaviden aylar ila yrllar sonra) bildirilmigtir. Geciken kardiyomiyopati azalmrq sol ventriktil
ejeksiyon fraksiyonu (SVEF) ve/veya dispne, pulmoner 6dem, bafih 6dem, kardiyomegali ve
hepatomegali, oligiiri, assit, plewal eflizyon ve gallop ritmi gibi konjestif kalp yetmezlilinin
(KKY) belirti ve semptomlanyla anlaprlrr. Yaqamr tehdit eden KKY antrasiklin kaynakh
kardiyomiyopatinin en giddetli geklidir ve ilacrn kiimiilatif doz srmrlayrcr toksisitesini temsil eder.

KKY oluqumu riski, 900 mg/m2'yi aSan artan toplam kiimiilatif epirubisin dozlannda hzla
artmaktadrr; bu kiimiilatif doz yalnzca biiyiik bir dikkatle aqrlmahdrr (bkz. Bdliirn 5.1).

Kardiyak fonksiyon, epirubisin ile hastaya tedavi uygulanmadan 6nce delerlendirilmeli ve ciddi
kalp yetmezligi geligme riskini minimuma indirmek igin tedavi bolunca izlenmelidir. Bu risk,
tedavi srrasmda SVEF'in diizenli olarak izlenmesi ve kardiyak fonksiyon bozukluguna dair ilk
belirtide epirubisinin derhal kesilmesiyle azaltrlabilir.

Antrasiklin ile indiiklenen kardiyomiyopatinin teqhis ve takibi iqin agalrdaki ydntemler
6nerilmektedir:

a) Ekokardiyografi (ECHO)
b) Sistolik zaman arahklannm belirlenmesi (STI)
c) Radyoniiklid anjiyografi (MUGA)

Her ne kadar antrasiklin nedeniyle meydana gelen KKY, dolayrsryla, kardiyomiyopatinin
dng6riilmesine ydnelik giivenilir bir ydntem bilinmiyorsa da, olaylara QRS voltajrnda inatgr bir
diigme, sistolik zaman arah[rrun normal delerlerin iisttinde artmasr ve SVEF'in tedavi dncesi
deperlere gdre dtigmesi eqlik eder.

Ozellikle ytiksek kardiyotoksisiteyle iliqkili risk faktdrleri olan hastalarda EKG ve MUGA
taramasryla veya ECHO ile yaprlacak bir baglangrq seviyesi kalp delerlendirmesi tavsiye
edilmektedir. Ozellikle yiiksek kiimiilatif antrasiklin dozlannd4 MUGA veya ECHO ile yaprlacak

SVEF belirlemeleri tekarlanmahdrr. Delerlendirme igin kullamlan teknik, takip si.iresince tutarh
bigimde devam ettirilmelidir.

Kardiyomiyopati riski dikkate ahnarak, kiirntlatif 900 mg/m2 epirubisin dozu yalmzca son derece

dikkatli olunarak aqrlabilir.

Kardiyak toksisite igin risk faktitrleri aktif veya okiilt kardiyovasktiler hastahk, dnceden altnmtg
veya egzamanh olarak allnan mediastinaVperikardiyal radyoterapi, diper antrasiklinlerle veya
antrasenedionlarla Snceki tedaviler, kardiyak kontraktiliteyi baskrlama <izelligi olan diler ilaglar
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veya kardiyotoksik ilaglarrn (6m, trastuzumab) egzamanl kullanrmr ile yaghlarda artan riski igerir
(bkz. Bdliim 4.5).

Tek bagrna veya epirubisin gibi antrasiklinlerle kombinasyon halinde trastuzumab alan hastalarda
kalp yetmezlipi g<izlenmigtir (New York Kalp Demegi INYHA] srmf II-IV). Bu durum, ortadan
qiddetli diizeye kadar defiigebilir ve dliiLrnle sonuglanabilir. Trastuzumab ve epirubisin gibi
antrasiklinler kardiyak monitorizasyon eqlifindeki iyi kontrollii klinik araqtrrma ortamr olmadrkga
egzamanh olarak birlikte kullan mamahdrr. fuskin trastuzumab ve antrasiklinlerin egzamanh
kullanrmrndan diiqiik olmasrna kargrn, daha 6nce antrasiklin almrg hastalar, trastuzumab tedavisiyle
kardiyotoksisite riski altrndadrr.

Trastuzumab yan ttmrii yaklag* 4-5 hafta oldulundan trastuzumab, tedavi kesildikten sonraki 20-
25 haftaya kadar dolaprmda kalabilir. Trastuzumab kesildikten sonra epirubisin gibi antrasiklinleri
alan hastalarda kardiyotoksisite riski olasrhkla artabilir. Miimkiinse, doktorlar trastuzumabrn
kesilmesinden sonra 25 haftaya kadar antrasiklin esash tedaviden kagrnmahdrr. Epirubisin gibi
antrasiklinlerin kullanrlmasr halinde hastanrn kardiyak fonksiyonu dikkatle izlenmelidir.

Epirubisin tedavisinden sonra trastuzumab tedavisi srrasrnda geligen semptomatik kalp yetmezligi,
standart ilaglarla tedavi edilmelidir.

Ozellikle risk fakrtirleri bulunan ve yiiksek kiimiilatif dozlan alan hastalarda srkr bigimde kalp
fonksiyonlan izlenmelidir. Ancak epirubisin ile kardiyotoksisite, kardiyak risk faktdrlerinin
varhlrndan balrmsrz olarak, daha diiqiik kiimtilatif dozlarda da olugabilir.

Epirubisin ve diler antrasiklinler veya antrasenedionlann toksisitesinin aditif olmasr muhtemeldir.

Hematolojik Toksisite: Diler sitotoksik ajanlarla oldulu gibi epirubisin de miyelosiipresyona
neden olabilir. Diferansiyel beyaz kan hiicresi (BKH) sayrmlan dahil epirubisin ile tedavinin her
kiiriinde ve dncesinde hematolojik profiller delerlendirilmelidir. Doza bagh, geri d6niigiimlii
ldkopeni ve/veya grani.ilositopeni (ndtropeni) epirubisin hematoloj ik toksisitesinin temel belirtisidir
ve bu ilacm en yaygln akut doz srmrlayrcr toksisitesidir. L6kopeni ve ndtopeni genelde ytiksek
dozlu tedavi protokollerinde daha giddetli olup ilacrn uygulanmasrndan sonraki 10. ve 14. giinler
arasrnda golu vakada en diigiik seviyeye ulagrr; bu genelde 21. giine kadar golu vakada normale
ddnen BKFVncitrofil sayrmlanyla gegicidir. Aynca trombositopeni ve anemi meydana gelebilir.
giddetli miyelosiipresyonun klinik sonuglan arasrnda ateq, enfeksiyon, sepsis/septisemi, septik gok,

hemoraji, doku hipoksisi veya dliim vardrr.

Sekonder L6semi: Bir preldsemik faz olsun olmasrn sekonder l<isemi epirubisin dahil
antrasiklinlerle tedavi g6ren hastalarda bildirilmigtir. Bu ilaglar DNA+ahrip edici antineoplastik
ajanlarla, radyoterapi ile kombine olarak uygulandrfrnda, hastalar 6,nceden sitotoksik ilaglarla
yo[un gekilde tedavi edildi[inde veya antrasiklinlerin dozlan artrnldrlrnda sekonder ldsemi daha

yaygrndrr. Bu lSsemiler 1 ila 3 yrlll gecikme periyoduna sahiptir (bkz. Bdliim 5.1).

Gastrointestinal: Epirubisin emetojeniktir. Mukozit/stomatit genelde ilag verildikten sonra erken

ddnemde giiriiliir ve giddetliyse birkag giinli.ik siirede mukozal iilserasyonlara ilerleyebilir. Bu
advers olaylar, golu hastada tedavinin iigiincii haftasrna kadar kaybolur.

Karaciler Fonksiyonu: Epirubisinin temel eliminasyon yolu hepatobiliyer sistemdir. Bir karaciler
yetmezligi karanna varabilmek igin karaciler fonksiyonlan (SGOT, SGPT, alkalen fosfataz,

bilirubin) epirubisin ile tedavi dncesi ve srrasrnda delerlendirilmelidir. Yiiksek bilirubin
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diizeylerine veya AST'ye sahip hastalarda klirensin daha yavaq olmasrna balh olarak epirubisinin
toksisitesinde bir artrq g<iriilebilir. Bu hastalarda daha diigiik dozlar iinerilir (bkz. Bdliim 4.2 ve
5.2). $iddetli karaciger yetmezligi olan hastalar epirubisin almamahdrr (bkz. Bdliim 4.3).

Bdbrek Fonksiyonu: Serum kreatinin tedaviden 6nce ve tedavi srrasrnda de[erlendirilmelidir.
Serum keatinin degeri > 5 mg/dl olan hastalarda dozaj ayarlamasr gereklidir (bkz. Bdliim 4.2).

Enjeksiyon Yerindeki Etkiler: Fleboskleroz ktigiik bir damara enjeksiyondan veya aym damara
tekrarh enjeksiyonlardan kaynaktanabilir. Onerilen uygulama prosediirlerinin takip edilmesi
enjeksiyon yerinde flebit/tromboflebit riskini minimuma indirebilir (bkz. BOliim 4.2).

Ektravazasyon: Epirubisin intavend,z olarak verilirken kesinlikle toplardamar drgrna
kagrnlmamahdrr. Damar drgrna grkmasr (ekstravazasyonu) lokal nekroza ve tromboflebite yol
agabilir. intravendz enjeksiyon srrasrnda epirubisinin ekstravazasyonu lokal agn, giddetli doku
lezyonlan (vezikasyon, giddetli seliilit) ve nekroza neden olabilir. Epirubisinin intravendz yolla
uygulanmasr srrasrnda ekstravazasyon belirti ve semptomlirn meydana gelirse ilag inffizyonu
hemen kesilmelidir.
Antrasiklin ekstravazasyonunun yan etkileri, deksrazoksan gibi spesifik bir tedavinin
uygulanmaslyla dnlenebilir veya azaltrlabilir.
Kantil, krsa siireli bir aspirasyon yaprlarak geri gekilmek iizere 6ncelikle brrakrlmahdrr. Ardrndan
ekstravazasyon yeri, hastamn agTllann hafifletmek igin serinletilmelidir. En iyi uygulama krsa
stireli ve diizenli olarak soluk kompreslerle gergeklegtirilir. Serinletme iglemi yaklag* 24 saate
kadar yayrlmah ve kol lukanya kaldrnlmahdrr. Bu <inlemler yaklagrk iki giin siireyle ahnmahdrr ve
ardrndan qiqmenin dlgiisiine gdre devam ettirilmelidir.
Kortikosteroidlerin intravendz uygulamasrmn yanlsra 7ol hidrokortizon kemi, hiyaliiLronik asit,
dimetil siilfoksit (DMSO) veya sod),um karbonat gibi lokal uygulamalann etkinligi agrkga
gdsterilmemigtir. Kortizon, heparin v.b. ile katkrh olsun veya olmasrn lokal enjeksiyonlardan
kagrmlmahdrr.
Nekoz ekstravazasyondan birkag hafta sorna meydana gelebildilinden, sonraki periyotlarda hasta
yakrndan izlenmeli ve olasr bir eksizyon dtiiinfllerek bir plastik cerraha danr$rlmahdrr.

Difer: Diger sitotoksik ajanlarda oldulu gibi, pulmoner embolizm dahil tromboflebit ve
tromboembolik olaylar (bazr vakalarda tiliimciil) epirubisin kullanrmr ile birlikte bildirilmiqtir.

Tiimdr-Lizis Sendromu: Epirubisin, neoplastik hiicrelerin ilag kaynakh hrzh lizisine (tiim6r lizis
sendromu) eqlik eden kapsamh purin katabolizmasr nedeniyle hiperiirisemiye neden olabitir. itk
tedaviden sonra kan iirik asit diizeyleri, potasyum, kalsiyum fosfat ve keatinin diizeyleri
degerlendirilmelidir. Hiperiirisemiyi dnlemeye ydnelik hidrasyon, idrann alkalilegtirilmesi ve
allopurinol ile profilaksi, potansiyel tiimdr lizis sendromu komplikasyonlannr azaltabilir.

immiinosiipresan Etkiler / Enfeksiyonlara Artan E[ilim: Epirubisin dahil kemoterapdtik ajanlarla
immiin yetmezlik geliqen hastalarda canl veya ateniie agrlann uygulanmasr ciddi veya dliimciil
enfeksiyonlara neden olabilir (bkz. Boliim 4.5). Epirubisin verilen hastalarda bir canh aqrnrn

uygulanmasrndan kagrmlmahdr. 6lii veya inaktif agrlar uygulanabilir ancak bu aqrlara yamt
azalabilir.

Ureme sistemi: Epirubisin genotoksisiteye neden olabilir. Epirubisin uygulanan hem kadrnlar hem
de erkekler uygun kontraseptif ydntemleri kullanmahdrr. Tedavi tamamlandrktan sonra gocuk
sahibi olmak isteyen hastalara uygunsa ve mevcutsa genetik damgmanhk hizmeti almasr
6nerilmelidir (bkz. 86liim 4.6).
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Diler uygulama yollan igin ek uyanlar ve dnlemler

Epirubisinin intravesikal yolla uygulanrnasr kimyasal sistit semptomlanna (diziiri, poliiiri, noktiiri,
strangiiri, hemattiri, mesane rahatsrzhfr, mesane duvannda nekoz gibi) ve mesane daralmasrna
neden olabilir. Kateterizasyon problemleri igin dzel dikkat gerekir (6meEin; biiyiik intravesikal
tiimdrlerden dolayr tireter trkamkl[r).

Epirubisinin intraarteriyel yolla uygulanmasr (primer hepatoselliiler karsinom veya karaci[er
metastazlan igin lokalize veya bdlgesel tedavilerde transkateter arteriyel embolizasyon),
gastroduodenal tilserleri (olasrhkla ilaglann gastrik artere refliis[ nedeniyle) ve ilag kaynakh
sklerozan kolanjite bafh olarak safra kanallanrun daralmasrm igeren lokalize veya bdlgesel
olaylara (nitelik olarak epirubisinin intravendz yolla uygulanmasrndan sonra gdzlenene benzeyen
sistemik toksisiteye ek olarak) neden olabilir. Bu uygulama yolu perftize dokuda genig gaph
nekroza neden olabilir.

Epirubisin, uygulamadan soma I -2 gtin idrara krrmrzr renk verebilir.

Epirubisin, her 25 ml'lik dozunda 88.46 mg sodyum igerir. Bu durum, kontrollii sodlum diyetinde
olan hastalar igin 96z dniinde bulundurulmahdrr.

4.5.Di!er hbbi iiriinler ile etkileqimler ve difer etkilegin gekilleri
Epirubisin temelde diler sitotoksik ilaglarla kombinasyonda kullarulrr. Ozetlikle kemik
ilifi/hematolojik ve gastrointestinal etkiler agrsrndan aditif toksisite meydana gelebilir (bkz. Bdliim
4.4). Diler potansiyel kardiyotoksik ilaglarla kombinasyon kemoterapisinde ve aynca diler
kardiyoaktif bilegiklerin (6m, kalsiyum kanal blokdrleri) egzamanh kullanrmrnda epirubisin
kullammr tedavi bolunca kardiyak fonksiyonun izlenmesini gerektirir.

Beraberinde kardiyotoksik ajanlarla (5-florourasil, siklofosfamit, sisplatin, taksanlar gibi) ya da

beraberinde veya tincesinde mediastinal bdlgeye radyoterapi almrq hastalarda potansiyel
kardiyotoksisite riski artabilir.

Epirubisin yofiun qekilde karaciler tarafindan metabolize edilmektedir. Egzamanh tedaviler
nedeniyle karaci[er fonksiyonunda oluqan defiigiklikler epirubisinin metabolizrnasrnt,
farmakokinetigini, terapattik etkililipini velveya toksisitesini etkileyebilir (bkz. Bdliim 4.4).

Epirubisin dahil antrasiklinler, hastantn kardiyak fonksiyonu yakrndan izlenmiyorsa diler
kardiyotoksik ajanlarla kombinasyonda kullanrlmamahdrr. Ozellikle trastuzumab gibi uzun yan
<imtirlii olanlar olmak iizere difler kardiyotoksik ajanlarla tedavi kesildikten sonra antrasiklin
almakta olan hastalarda aynca kardiyotoksisite geliqme riski artabilir. Trastuzumab yan dmrii
yaklagrk 28,5 giindiir ve 25 haftaya kadar dolaqrmda kalabilir. Bu nedenle miiLrnkiin oldu[unca,
doktorlar trastuzumabrn kesilmesinden sonra 25 haftaya kadar antrasiklin esash tedaviden
kagrnmahdrr. Antrasiklinler bu siireden 6nce kullarulrrsa kardiyak fonksiyonun dikkatli qekilde

izlenmesi 6nerilir.

Bu ilag ahmrken egzamanh olarak canh agrlar kullanmaktan kagrnrlmahdrr. 6lti veya inaktif agrlar

uygulanabilir ancak bu agrlara yanrt azalabilir.

Simetidin, epirubisin EAA deEerini Vo50 ve epirubisinol EAA deEerini ise o/o41 arhmx$r ve

epirubisin ile tedavi srasrnda kesilmelidir.
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Taksan antrasiklinlerin p-glikoprotein aracrh biliyer klirensini diigiirmektedir. Paklitaksel
epirubisinden 6nce verildilinde, defigmemig epirubisin ve metabolitlerinin, dzellikle de
epirubisinoliin plazma konsantrasyonlanm artlnr, ancak epirubisinol toksik veya aktif delildir. Bu
e&ileqimler, dzellikle iince paklitaksel verilip ardrndan antrasiklinler uygulandrlrnda ortaya grkar.
O nedenle antrasiklin ve taksan igeren tedavi gemalannda 6nce antrasiklin ve ardrndan taksan
verilmelidir. Epirubisin laksandan 6nce uygulandrfirnda, farmakokinetigi paklitaksel veya
dosetaksel ile birlikte uygulanmasrndan etkilenmemiqtir. ilag etkileqimine baglr istenmeyen
etkilerin insidansrm dii$iik tutmak iizere paklitaksel uygulamasrnrn, epirubisin verilmesinden en az
24-48 saat sonra yaprlmasr diigiiLniilebilir.

Deksverapamil, epirubisinin farmakokinetigini depigtirebilir ve olasrhkla kemik ililini baskrlayrcr
etkilerini arttrrabilir.

Yaprlan bir gahgmada dosetakselin, epirubisinden hemen sonra ahmrnda epirubisin
metabolitlerinin plazma konsantrasyonunu artlrabileceli bulunmuEtur.

interferon o2b ile birlikte uygulanmasr epirubisinin terminal eliminasyon yan dmri.iniin ve toplam
klirensinin diiqmesine sebep olabilir.

Kinin epirubisinin kandan dokulara baglangrg da[rhmrm hrzlandrrabilir ve krrmrzr kan
hiicrelerindeki oranmr etkileyebilir.

Kemik iligini etkileyen ilaglarla (timegin; sitotoksik ajanlar, sulfonamid, kloramfenikol,
difenilhidantoin, amidopirin ve tiirevleri, antiretroviral ajanlar) uygulanan bir (rin) tedavide belirgin
hematopoez bozuklugu geligme olasrhlr unutulmamahdrr.

6ncesinde verilen yiiksek doz (900 mg/m2 ve 1200 mglm2) deksrazoksan, epirubisinin sistemik
klirensini artlnr ve EAA delerlerinin azalmasrna neden olur. Antrasiklin ve deksrazoksan
kombinasyon tedavisi g6ren hastalarda miyelosiipresyonda artrg meydana gelebilir.

6zet popiilasyonlara il\kin ek bilgiler
Pediyatrik poptlasyon:
Etkilegim gahgmasr yaprlmamrgtrr.

Geriyatrik popiilasyon :

Etkile$im gahqmasr yaprlmamrgtrr.

4.6.Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: D

Qocuk dofurma potansiyeli bulunan kadrnlar / Dolum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Epirubisin genotoksik etkilere sahiptir ve insan spermatozoaslnda kromozomal hasara neden
olabilir. Bu nedenle epirubisinle tedavi edilen erkek hastalara tedavi stiresince ve 6 ay sonrasrna
kadar baba olmamasr ve epirubisinle tedaviye ba[h olasr infertilite sebebiyle dnceden spermlerin
korunmasr konusunda tavsiyede bulunulmahdrr. Kadrnlar epirubisin tedavisi srrasrnda hamile
kalmamahdrr.

Kadrn ve erkekler tedavi stiresi boyunca etkili bir kontrasepsif y6ntem kullanmahdrr.
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Epirubisin premenopozal kadrnlarda amenore veya prematiire menopoza neden olabilir.

Gebelik diinemi
Epirubisinin gebelik ve / veya fetus / yeni dogan iizerinde zararh farmakolojik etkileri
bulunmaktadrr.

Hay'vanlardaki deneysel veriler gebe kadrnlara uygulandrlrnda epirubisinin fetal hasara neden
olabilecegini dtiqiiLndtiLrmektedir. Epirubisin gebelik srrasrnda kullamlrrsa veya hasta bu ilacr ahrken
gebe kalrrsa, hasta, fetusa ydnelik potansiyel riskler konusunda bilgilendirilmelidir.

Gebe kadrnlarda yaprlmrg gahgmalar bulunmamaktadr. Epirubisin ancak potansiyel yararlann
fetiis iqin potansiyel riskten daha fazla olmasr durumunda gebelerde kullamlabilir.

Laktasyon ddnemi
Epirubisinin anne siitiine gegip gegmedigi bilinmemektedir. Fakat diler antrasiklinleri igeren bir
gok ilag, anne siittine gegmektedir. Potansiyel ciddi yan etkilerinden dolayr tedavi siiresince ve
6ncesinde emzirme durdurulmahdrr.

Laktasyon ddneminde kontrendikedir (bkz. Bdltirn 4.3).

Ureme yetene$ / Fertilite
Hayvanlar iizerinde yaprlan gahqmalarda iireme toksisitesi gcistermigtir (bkz. Bdliim 5.3). Deneysel
veriler epirubisinin fetiise zarar verebilecelini ortaya koymugtur.

4.7.Arag ve makine kullanrml iizerindeki etkiler
Epirubisinin arag ve makine kullanma yetenegi iizerindeki etkisi sistematik olarak
defierlendirilmemigtir. Epirubisin akut mide bulantrsr ve kusmaya neden olabilir, buna dayanarak
arag ve makine kullanma yeteneli gegici olarak krsrtlanabilir.

4.S.istenmeyen etkiler
Tedavi g6ren hastalann %lO'undan fazlasrnda istenmeyen etkilerin geliqmesi beklenebilir. En
yaygrn istenmeyen etkiler miyelosiipresyon, gastrointestinal yan etkiler, anoreksi, alopesi ve
enfeksiyondur.

Advers reaksiyonlar, sistem organ srnrfr ve gdriilme srkhgrna gdre agaflrdaki gibi sralanmrqtrr:

Qok yaygrn (>1/10); yaygrn (>1/100 ila <1/10); yaygrn olmayan (>1/1000 ila <l/100); seyrek (>
l/10.000 ila <1/1000); gok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin
edilemiyor).

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar
Yaygrn: Enfeksiyon
Bilinmiyor: Pndmoni, sepsis ve septik qok (miyelosiipresyon sonucu olabilen)

iyi huylu ve kiitii huylu neoplazmlar (kistler ve polipler dahil)
Seyrek: Akut lenfositik l6semi, pre-lSsemik faz olsun veya olmastn, DNA'ya zarar verici
antineoplastik ajanlarla birlikte epirubisin ile tedavi edilen hastalarda sekonder akut miyeloid
l6semi. Bu ldsemiler krsa bir latent siireye sahiptir (l -3 yl).
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Kan ve lenf sistemi hastahklarr
Qok yaygrn: Miyelostipresyon (l6kopeni, graniilositopeni ve ndtropeni, anemi ve febril n6tropeni).
Yiiksek dozlarda qiddetli reversibl nritropeni (<7 giin iginde <500 ndtrofil/mm3).
Yaygrn olmayan: Trombositopeni.
Bilinmiyor: Miyelosiipresyon sonucunda hemoraji ve doku hipoksisi.

Baggrkhk sistemi hastahklan
Yaygrn: intravezikal uygulama sonrasr alerjik reaksiyonlar
Seyrek: Anafilaksi (gok ile beraber olsun veya olmasrn, anafilaktik/anafilaktoit reaksiyon, eglik
eden ekzantem, kagrntr, ateg ve titreme)

Metabolizma ve beslenme hastahklarr
Yaygrn: Anoreksi, dehidrasyon
Seyrek: Hiperiirisemi (bkz. Bdliim 4.4)

Sinir sistemi hastahklarl
Seyrek: Bag ddnmesi

\. Bilinmiyor: Bag alnsr

Giiz hastallklarl
Bilinmiyor: Konjonktivit, keratit

Kardiyak hastahklar
Seyrek: Kardiyotoksisite (6m., EKG bozukluklarr, aritmi, kardiyomiyopati), ventrikiiler tagikardi,
bradikardi, AV blok, dal bloku, hipotansiyon, konjestif kalp yetmezlili (dispne, 6dem, karaciler
biiytimesi, assit, pulmoner 6dem, plevral eftizyon, galop ritmi)

Vaskiiler hastahklar
Yaygrn: Srcak basmalan, fleboskleroz
Yaygrn olmayan: Tromboflebit, flebit
Bilinmiyor: $ok, pulmoner embolizrni igeren rastlantrsal tromboembolik olaylar (miinferit
olaylarda dliimci.il sonuqlar)

Gastrointestinal hastaltklar
\- Yaygrn: Mukozit (tedavi baglangrcrndan itibaren 5-10 giin sonra meydana gelir), dzofajit, agrz

mukozasrnrn hiperpigmentasyonu, stomatit, kusma, diyare (dehidratasyona yol agabilen), bulantr,
abdominal aln
Bilinmiyor: Oral mukoza erozyonu, aprz [lserasyonu, oral a!n, mukozal yanma hissi, alzda
hemoraji ve bukkal pigmentasyon

Deri ve deri-altr doku hastahklarl
Qok yaygrn: Alopesi (tedavi giirenlerin o/o60-90'nda. Bu etki erkeklerde sakal btiyiimesinde
zayrflama ile ballantrhdrr. Alopesi, doza balhdrr ve go[u durumda geri diiniigliidiir.)
Seyrek Urtiker, enjeksiyon yaprlan toplardamarlar boyunca lokal eritemat<iz reaksiyonlar.
Bilinmiyor: Lokal toksisite, ddkiindi, deri deliqiklikleri, eritem, kagmtr, krzarma, cilt ve trmak
hiperpigmentasyonu, fotosensitivite, radyoterapi uygulanmrg ciltte aqrn duyarhhk (radyasyon recall
reaksiyonu)

Bdbrek ve idrar yolu hastahklarr
Qok yaygrn: Uygulamadan sonra I -2 giin idrarda ktrmrzt renk
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0reme sistemi ve meme hastat*Ian
Seyrek: Amenore. azospermi

Genel bozukluklar ve uygulama b6lgesine iliqkin hastal*Iar
Yaygrn: inftizyon yerinde eritem.
Seyrek: Ateg, titreme, halsizlik, asteni, huzursuzluk, hiperpireksi.
Bilinmiyor: Kazara paravenciz enjeksiyondan sonra fleboskleroz, lokal agn, giddetli seliilit, doku
nekozu.

Laboratuvar Bulgularl
Seyrek: Transaminaz seviyelerinde deligiklik
Bilinmiyor: SVEF'de asemptomatik .tzalmalar.

intravesikal uygulama:
Yaygrn: intravesikal uygulamamn ardrndan, bazen hemorajik olan kimyasal sistit gdzlenmigtir
(bkz. Bdliim 4.4).

\- 
intravesikal instilasyondan sonra etkin maddenin yalruzca kiigiik bir b<iliimii tekar absorbe

edildilinden giddetli sistemik advers ilag reaksiyonlan ve aynca alerjik reaksiyonlar seyrektir.
Yaygrn qekilde bildirilenler yanma hissi ve srk idrara grkma (pollakiiri) gibi lokal reaksiyonlardrr.
Bazen bakteriyel veya kimyasal sistit bildirilmiqtir (bkz. B<iliim 4.4). Bu yan etkiler golunlukla
geri ddniiqliidiir.

4.9.Doz aElml ve tedavisi
Epirubisin ile akut doz agrmr giddetli miyelosiipresyona (10 - 14 giin iqerisinde meydana gelen,

temelde ldkopeni ve trombositopeni), gastrointestinal toksik etkilere (temelde mukozit) ve akut
kardiyak komplikasyonlara (24 saat igerisinde) neden olabilir. Antrasiklinlerle tedavi

tamamlandrktan sonra birkag ay ila birkag yrl sonra gizli kalp yetmezligi gdzlenmigtir (bkz. Bdliim
4.4). Hastalar dikkatlice izlenmelidir. Kalp yetmezligi belirtileri gdriiliirse hastalar klasik
krlawzlara gdre tedavi edilmelidir.
Tedavi: Semptomatiktir. $iddetli miyelostipresyonda kan transfiizyonu, antibiyotik ve hastantn

steril odaya nakli gibi genel tedbirler gerekli olabilir. Epirubisin diyaliz ile vi.icuttan

uzaklagtrnlamaz.

5. FARMAKOLOJiK 6ZELLiXT,TR
5. l.Farmakodinamik iizellikler
Farmakoterap<itik grup: Antineoplastik ilag, antrasiklinler ve benzerleri
ATC kodu: L01D B 03

Epirubisin antrasiklinler gnrbundan sitotoksik etkili bir antibiyotiktir.
Epirubisinin etki mekanizmasr DNA'ya baglanabilme <izellipi ile iligkilendirilmektedir. Hiicre
kiiltiirii Qahsmalan, epirubisinin hiicreye hrzla penetre oldu[unu, niikleusta lokalize oldufunu,
niikleik asit sentezini ve mitozu inhibe ettilini gdstermigtir.
Epirubisinin, L1210 ve P388 ldsemileri ve SA180 sarkomalar (solid ve assitik), El16 melanoma,

meme karsinomu, Lewis akci[er karsinomu ve 38 kolon karsinomu dahil olmak iizere, deneysel

olarak olugturulan genig spektmmlu tiimdrlere kargr etkili oldulu kanrtlanmr$trr. Epirubisinin,
timiisii grkanlml$ tiiysiiz farelerde transplantasyonu yaprlan insan tiimdrlerine (melanoma, meme,

akciger, prostat ve over karsinomlan) kargr da aktifoldu[u g<isterilmigtir.
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5.2.Farmakokinetik iizellikler
Genel tizellikler
Epirubisin HCI turuncu-k-rmrzr renkli tozdur. Suda ve metanolde qaiziinth, susuz etanolde az
g<iziiniir. asetonda qdztinmez.

Emilim:
intravendz uygulandrlrnd4 uygulama yolu nedeniyle veri yoktur.
Mesane in situ kanserli hastalar iizerinde yaprlan farmakokinetik gahgmalarda intravesikal
instilasyondan sonra plazma epirubisin seviyeleri genel anlamda dii$iiktiir (<10 ng/ml). Bu da
anlarnl bir sistemik emilim olarak kabul edilmez. Mesane mukoza lezyonlu hastalarda (kist,
ttimdr, operasyon gibi) yiiksek bir emilim hrzr beklenir.

DaErlm:
Epirubisinin intravendz uygulandrktan sorua dokulara dalrhmr hrzh ve yaygrndrr.
Proteinlere ba[lanma: Epirubisin % 77 oramnda proteinlere ba[lamr.

. Bivotransformasvon:\- Ep,.btrtr. k-*,E"rde kapsamh olarak epirubisinole ( I 3-OH-epirubisin). epirubisin ile
epirubisinoliin glukuronidlerine ve aglikonlara metabolize edilir.
Epirubisinin giireceli olarak daha hrzh eliminasyonunun ve azalmrg toksisitesinin temelini
olugturabilecek qekilde 4'-O-glukuronidasyonu, epirubisini doksorubisinden farkhlaqtrnr. Bununla
tutarh bigimde, epirubisinin ana metaboliti olan 13-OH tiirevinin (epirubisinol) plazma seviyeleri,
de[igmeden atllan ilag olan epirubisinin plazma seviyelerinden daha dUgiik olsa da neredeyse

tiimiiyle onlara paraleldir.

Eliminasyon:
Epirubisinin biiyiik bir dafirhm hacmi (32-46 Llkg) vardrr. Plazma klerens delerleri 40-75 L/dak
arahfrndadrr. Karaciler iqlev bozuklupunda plazma klirensi azalrr.

Epirubisin esas olarak karacilerden elimine olur. Uygulanan epirubisin dozunun %35 kadan,
epuribisin ve metabolitleri olarak safra ile atrlrr. Epirubisinin %5-7'si metabolize edilmemiq halde

olmak iizere kendisinin ve metabolitlerinin %ll-15'i idrarla atrhr.

\- Yiizeyel mesane tiimd,rlerinin intravesikal epirubisin uygulamasrnda epirubisinin tiimdr dokusu
emilim miktan sallrkh doku emiliminiden 2-10 kat fazladrr. ilaq kan beyin bariyerini geqemez.

Do[rusalhk / doErusal olmavan durum:
H.putik ," ."*l fonksiyonlan normal olan hastalarda, ilacrn 60-150 mglm2 doz arahlrnda
intraven6z enjeksiyonundan sonraki farmakokinetipi do!rusaldrr ve plazma klerensi infiizyon
tuzrndan veya tedavi uygulama progtamrndan etkilenmez. Epirubisinin plazma konsantrasyonu, bu
dozlarda intravendz uygulamayr takiben tig fazh bir klerens ile azafu; ortalama alfa, beta ve gamma
(terminal) yanlanma iimrti srrasryla 3 dakika, 2,5 dakika ve 33 saat olarak birbirini izler.

5.3.Klinik iincesi giivenlilik verileri
Epirubisinin tekarlayan dozlanmn izlenmesinde slgan, tavsan ve kcipeklerde, hemolenfopoetik
sistem, GI kanal, b<ibrek, karaciler ve iireme organlan hedef organlardrr. Epirubisin tavsan, srgan

ve kripeklerde aynt zamanda kardiyotoksiktir.
Epirubisin diger antrasiklinler gibi, srganlarda mutajenik, genotoksik, embriyotoksik ve

karsinojeniktir.
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Srgan veya tav$anlarda malformasyonlar gdriilmemigtir fakat difier antrasiklinler ve sitotoksik
ilaglar gibi epirubisin de potansiyel teratojenik olarak dikkate almmahdrr.

Srgan ve farelerde yaprlan bir lokal tolerans gahgmasrnda, epirubisinin damar drgrna srzmasr
durumunda doku nekrozuna yol agtlEl gdriilmiistiir.

6. FARMASOTiKOZELLiKLER
6.l.Yardrmcr maddelerin listesi
Sodyum klortir
Diliie hidroklorik asit
Enj eksiyonluk su

6.2.Gegimsizlikler
Sodyum bikarbonat igeren alkali pH'daki herhangi bir g<izelti ilacrn hidrolizi ile
sonuglanabilecelinden, uzun siire temastan kaqrmlmahdrr.

. Epirubisin enjeksiyon veya diliie gSzeltileri diler ilaglarla kanqtrnlmamahdrr (heparinle fiziksel\- gegimsizli[i rapor edilmi9tir.1.

6.3.Raf iimrii
24 aydr.

6.4.Saklamaya yiinelik tizel tedbirler
2'C-8"C arasrnda (buzdolabrnda) saklayrnz.

Epirubisin aseptik gartlarda %o 5 ghtkoz veya %o 0.9 sodyum kloriiLr ile daha fazla seyreltilebilir ve
intravendz gdzelti olarak verilir. infiizyon gdzettisi, PVC, polipropilen, polietilen ve cam kap ile
muhafaza edildilinde, tamamen aseptik qartlarda hazrrlandrfirnda, karanhk ortamda, 7 giin (25 "C)
oda srcakhlrnda veya 28 giin 2"C-8'C'de kimyasal olarak stabildir.
Mikrobiyolojik agrdan ilag hemen kullamlmahdrr. E[er hemen kullanrlmazsa saklama zarnam ve

gartlan kullanrcrrun sorumlulufiundadrr ve 2'C-8"C'de en fazla 24 saat saklanmahdrr.
ilaq buzdolabrnda saklandrlr takdirde jel haline ddniigebilir. Jel halindeki iiriin, kontrollii oda

srcakftlrnda (15-25'C) tutulduktan 2 ila maksimum 4 saat sonra hafif visk<iz ile akrqkan arasr bir
\- gdzelti haline geger.

6.5.Ambalajrn nitelifi ve igeri$
2 mg I mL epirubisin hidrokloriiriin 25 mL steril g6zeltisini igeren I adet cam flakonda.

6,6.Begeri trbbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasl ve difer iizel iinlemler
Kullamlmamrq olan iiriinler ya da materyaller "Trbbi At*lann Kontrolii Ydnetmeligi" ve
"Ambalaj ve Ambalaj Atrklanmn Kontrolii Ydnetmelili"ne uygun olarak imha edilmelidir.

inftizyon gdzeltisi egitimli kiqiler tarafindan, aseptik kogullar altrnda hazrrlanmahdrr.

ilag hazrrlama iglemi igin belirlenmig bir aseptik alanda yaprlmahdrr.
Epirubisin uygulayacak kiqi yeterli koruyuculukta tek kullammhk eldiven, gdzliik, elbise ve maske

giymelidir.
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Trbbi iiLrtiniin gdz ile kazara temasrndan kagrmlacak dnlemler ahnmahdrr. Giiz ile temas halinde
derhal bol su ya da 7o 0.9 sodlum klortir giizeltisi ile ykanmahdu.
Deri ile temasr halinde etkilenen bdlge derhal bol su ve sabun ya da sodyum bikarbonat g6zeltisi ile
yrkanmahdrr. Ancak deri firqa kullamlarak agrndrnlmamahdrr. Eldivenler grkanldrktan sonra eller
herzaman yrkanmahdrr.

Etrafa diiktilme veya srzna durumunda diliie sodlum hipoklorit gdzeltisi (%;o t hazr klorid) ile
tercihen rslatrhp ve sonra su ile temizlenmelidir.

Hamile personel sitotoksik ilag hazrlamamahdrr.

Epirubisin gdzeltisi koruyucu madde igermemektedir. Flakon igerilinde kullanrlmayan krsrm
derhal atrlmahdrr.

Sitotoksik medikal iiri.inlerin kullammr srrasrnda materyallerin atrlmasrna yeterince dikkat ve 6nem
verilmelidir.
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