CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

DACARBAZIN TEVA, 100 mg, proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan i infuzji
DACARBAZIN TEVA, 200 mg, proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan i infuzji

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1 fiolka produktu Dacarbazin TEVA, 100 mg proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan i
infuzji zawiera 100 mg dakarbazyny (Dacarbazinum).

1 fiolka produktu Dacarbazin TEVA, 200 mg proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan i
infuzji zawiera 200 mg dakarbazyny (Dacarbazinum).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan i infuzji

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Wskazaniem do stosowania dakarbazyny jest czerniak ztosliwy przerzutowy.

Dakarbazyng stosuje si¢ rowniez jako cz¢$¢ chemioterapii skojarzonej w leczeniu:
- zaawansowanej ziarnicy ztosliwej (choroba Hodgkina);
- zaawansowanych migsakOw tkanek migkkich (z wyjatkiem migsaka Kaposiego) u 0so6b dorostych.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dakarbazyna moze by¢ podawana tylko przez lekarza specjaliste, do§wiadczonego w terapii
przeciwnowotworowe;j.

Ponizej podano zazwyczaj stosowane schematy leczenia dakarbazyna.

Czerniak zlosliwy

W monoterapii dakarbazyng stosuje sig¢ we wstrzyknigciu dozylnym w dawkach

200-250 mg/m? pc./dobe przez 5 dni w cyklach 3-tygodniowych.

Alternatywnie mozna podawa¢ dakarbazyne w krotkiej infuzji dozylnej trwajacej 15 do 30 minut.
Mozna réwniez poda¢ dakarbazyne w dawce 850 mg/m?® pc./dobe pierwszego dnia, a nastepnie
podawac lek co 3 tygodnie w postaci infuzji dozylnej.

Choroba Hodgkina
Lek podaje si¢ w dawce dobowej 375 mg/m? pc./dobe dozylnie w 1. i 15. dniu cyklu w polaczeniu
z doksorubicyna, bleomycyna i winblastyna (schemat ABVD).

Migsak tkanek migkkich u dorostych
Dawka dobowa dakarbazyny dla dorostych wynosi 250 mg/m? pe. i podawana jest dozylnie przez 1-5
dni w cyklach 3-tygodniowych w potaczeniu z doksorubicyna (schemat ADIC).




Przyjecie ostatniego positku na 4-6 godzin przed podaniem leku moze zmniejszy¢ nasilenie nudnosci i
wymiotow, ktore u wiekszosci pacjentow wystepuja W pierwszych dwdch dniach leczenia.

Przed kazdym cyklem leczenia nalezy bardzo doktadnie przeanalizowac¢ korzysci i ryzyko terapii, ze
wzgledu na mozliwo$¢ cigzkich zaburzen zotadkowo-jelitowych i hematologicznych. Patrz punkt 4.4.

Czas trwania leczenia

O czasie trwania terapii lekarz decyduje indywidualnie, biorac pod uwagg rodzaj i stopien
zaawansowania choroby, zastosowane leczenie skojarzone i wystepujace u pacjenta reakcje
niepozadane.

W zaawansowanej chorobie Hodgkina zwykle stosuje si¢ 3-8 cykli leczenia skojarzonego (ABVD). W
czerniaku zto$liwym z przerzutami i w zaawansowanych migsakach, czas trwania terapii zalezy od
reakcji pacjenta i indywidualnej tolerancji leku.

Stosowanie u pacjentéw z zaburzeniami czynnoSci nerek i (lub) watroby

W przypadku tagodnych do umiarkowanych zaburzen czynno$ci nerek lub watroby zwykle nie ma
koniecznoéci zmniejszenia dawek leku. W przypadku jednoczesnych zaburzen nerek i watroby
wydtuza si¢ czas wydalania dakarbazyny. Jednak obecnie brak zatwierdzonych zalecen zmniejszenia
dawkowania.

Stosowanie u pacjentéw w podeszlym wieku
Ze wzgledu na ograniczong liczbg danych, brak specjalnych zalecef stosowania leku u pacjentow w
podesztym wieku.

Sposéb podawania

Patrz takze punkt 4.4.

W razie wynaczynienia, nalezy niezwtocznie zakonczy¢ podawanie leku.

Roztwory dakarbazyny sa wrazliwe na $§wiatto. Nalezy je odpowiednio chroni¢ przed dziataniem
$wiatta, roOwniez w trakcie podawania.

Dacarbazin TEVA podaje si¢ wylacznie dozylnie.

Roztwory nalezy przygotowac dodajac odpowiednio 10 ml wody do wstrzykiwan do fiolki 100 mg lub
20 ml wody do wstrzykiwan do fiolki 200 mg. Otrzymane roztwory zawieraja 10 mg/ml dakarbazyny
i maja pH 3-4. Roztwory produktu leczniczego Dacarbazin TEVA sg hipoosmolarne i nalezy je
podawac w pojedynczym wstrzyknieciu trwajacym okoto 1-2 minut.

W razie potrzeby roztwory mozna rozciencza¢ w 125-250 ml roztworu glukozy 5% lub roztworu
chlorku sodu 0,9% i podawa¢ we wlewie dozylnym w ciagu 15-30 minut.

Dawki do 200 mg/m? pc. mozna podawa¢ w pojedynczym wstrzyknigciu, dawki wicksze (od 200 do
850 mg/m’ pc.) nalezy podawa¢ we wlewie dozylnym trwajacym 15 do30 minut.

Instrukcje dotyczace przygotowania leku do stosowania

Roztwory $rodkow cytotoksycznych do wstrzykiwan lub infuzji powinien przygotowywac jedynie
odpowiednio przeszkolony personel dysponujacy wiedza o stosowanych produktach, w warunkach
zapewniajacych wlasciwe podanie produktu. Konieczne jest zachowanie warunkéw zapewniajacych
ochrone otoczenia, a szczegdlnie 0sob przygotowujacych produkty cytotoksyczne. Wymaga to
przygotowania specjalnego miejsca, przeznaczonego tylko do tego celu. Nie wolno w tym miejscu
pali¢ tytoniu, jes¢ ani pic.

Osoby przygotowujace leki cytotoksyczne musza by¢ zaopatrzone w odpowiednie srodki ochrony
osobistej - fartuchy z dtugimi rekawami, maski ochronne, ochronne nakrycia gtowy, okulary
ochronne, jatlowe rgkawiczki jednorazowego uzytku, nakrycia ochronne obszaru podawania leku,
pojemniki i worki na odpady.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas kontaktu z wydzielinami lub wymiocinami.

Kobiety w ciazy nalezy ostrzec, aby unikaty kontaktu z produktami cytotoksycznymi.

Uszkodzone opakowania nalezy traktowac z taka sama ostroznoscia, jak zanieczyszczone odpady.
Zanieczyszczone odpady nalezy spala¢ po umieszczeniu w odpowiednio oznakowanych sztywnych
pojemnikach.



4.3 Przeciwwskazania

Dakarbazyna jest przeciwwskazana w nastgpujacych przypadkach:

- nadwrazliwo$¢ na substancje¢ czynna lub na ktorakolwiek substancje pomocnicza wymieniona w
punkcie 6.1;

- ciaza i okres laktacji;

- cigzkie zaburzenia czynnos$ci watroby lub nerek;

- jednoczesne stosowanie ze szczepionka przeciwko zottej febrze, z fenytoing stosowana w
profilaktyce oraz z zywymi atenuowanymi szczepionkami (patrz punkt 4.5).

4.4 Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ostrzezenia

Najczgstszym dziataniem toksycznym dakarbazyny jest hamowanie czynnosci szpiku kostnego,
objawiajace si¢ przede wszystkim zmniejszeniem liczby leukocytoéw i ptytek krwi, chociaz moze
dochodzi¢ réwniez do niedokrwisto$ci. Leukopenia i matoptytkowo$¢ moga by¢ cigzkie, a nawet
zagrazac zyciu.

Mozliwos$¢ supresji szpiku wymaga szczegdlnej kontroli liczby biatych i czerwonych krwinek oraz
ptytek krwi. Toksyczno$¢ hematologiczna dakarbazyny moze by¢ przyczyna czasowego zawieszenia
lub przerwania terapii.

Toksyczne dziatanie dakarbazyny na czynno$¢ watroby z towarzyszaca zakrzepica zyt watrobowych i
martwica komoérek watroby moze by¢ przyczyna $mierci, ale do takich reakcji dochodzito bardzo
rzadko. Hepatotoksyczne dziatanie dakarbazyny obserwowano zwtaszcza podczas jednoczesnego
podawania jej z innymi lekami przeciwnowotworowymi, chociaz byty réwniez przypadki takiego
dziatania u niektorych pacjentéw leczonych sama dakarbazyna. Z tego powodu wymagana jest czesta
kontrola rozmiaru i czynno$ci watroby oraz liczby biatych krwinek (zwtaszcza eozynofili, patrz punkt
4.8).

Dacarbazin TEVA nalezy stosowa¢ wytacznie pod nadzorem lekarza odpowiednio doswiadczonego w
zakresie chemioterapii przeciwnowotworowej. Nalezy zapewni¢ kontrolg obrazu krwi. Poniewaz lek
moze wykazywac silne, nawet zagrazajace zyciu szkodliwe dzialanie na czynno$¢ krwiotworcza
szpiku i czynno$¢ watroby, oraz powodowac zaburzenia zotadkowo-jelitowe, zaleca si¢ podawanie
leku w warunkach szpitalnych, gdzie istnieje mozliwos¢ czgstszej kontroli pacjenta (zwlaszcza ze
wzgledu na toksyczno$¢ hemopoetyczna).

Srodki ostroznosci

Podczas chemioterapii nalezy unikaé¢ lekow hepatotoksycznych i alkoholu.

Podawanie lekéw przeciwwymiotnych moze takze zmniejszy¢ czgstos¢ zaburzen zotadkowo-
jelitowych.

Uszkodzenia nerek i watroby: patrz punkt 4.2.

Jezeli lek zostanie podany poza naczynie, moze to spowodowac uszkodzenie tkanki i ostry bol.
Podczas przygotowania roztworu lub jego podawania nalezy unikach kontaktu leku ze skora i oczami.

45 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Interakcje typowe dla wszystkich cytostatykow:

Wobec zwiekszonego ryzyka zakrzepowego w chorobach nowotworowych czesto stosuje sie leczenie
przeciwzakrzepowe. Wysoka zmienno$¢ wewnatrzosobnicza krzepliwosci podczas choroby oraz
ewentualne interakcje migdzy doustnymi lekami przeciwzakrzepowymi i chemioterapia
przeciwnowotworowa wymagaja zwigkszenia czgstosci monitorowania INR, jesli podjeto decyzjg o
leczeniu pacjenta z zastosowaniem doustnych lekéw przeciwzakrzepowych.

Przeciwwskazane jest jednoczesne stosowanie z cytostatykami nastepujacych lekow:

- fenytoina (w profilaktyce stosowana przeciwdrgawkowo): leki cytotoksyczne zmniejszaja
wchlanianie fenytoiny w przewodzie pokarmowym, stad istnieje zwiekszone ryzyko drgawek;

- szczepionka przeciw zottej febrze: ryzyko $miertelnej choroby poszczepienneyj;




- zywe atenuowane szczepionki: ryzyko powiktan wielonarzadowych o ciezkim przebiegu
zagrazajacym zyciu. Takie ryzyko jest dodatkowo zwigkszone u pacjentéw, ktorych odpornosc jest
juz ostabiona przez chorobg podstawowa.

Nalezy w takiej sytuacji zastosowa¢ szczepionki inaktywowane (poliomyelitis).

Wymagana ostrozno$¢ podczas jednoczesnego stosowania nastepujacych lekow:
fenytoina: w razie stosowania leku, gdy wystapia drgawki, nalezy poda¢ lek przeciwdrgawkowy -
benzodiazeping.

Nalezy rozwazy¢ jednoczesne stosowanie ponizszych lekow:
cyklosporyna (oraz przez ekstrapolacje takrolimus): powoduje nadmierng immunosupresje Z ryzykiem
limfoproliferacji.

Interakcje swoiste dla dakarbazyny (stosowanej w wysokich dawkach), wymagajace ostrozno$ci
podczas stosowania:

fotemustyna: moze powodowac zespot ostrej niewydolnosci oddechowej typu dorostych (ARDS).
Fotemustyny i dakarbazyny nie nalezy stosowac jednoczes$nie. Dakarbazyng nalezy podawaé
najwczesniej po tygodniu od podania fotemustyny.

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza

Brak danych klinicznych dla dakarbazyny stosowanej u kobiet w ciazy. Badania przeprowadzone na
zwierzetach wykazaly toksyczny wptyw dakarbazyny na rozrodczo$¢ (patrz punkt 5.3). Potencjalne
ryzyko u ludzi nie jest znane.

Stosowanie dakarbazyny w okresie ciazy jest przeciwwskazane.

Karmienie piersia
Stosowanie dakarbazyny w okresie laktacji jest przeciwwskazane.

Srodki antykoncepcyjne

Mezczyznom nalezy zaleci¢ stosowanie skutecznej antykoncepcji podczas leczenia i przez 3 miesiace
po jego zakonczeniu.

Kobietom w wieku rozrodczym nalezy zaleci¢ stosowanie skutecznej antykoncepcji podczas leczenia.

4.7 Wplyw na zdolnos$¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Dakarbazyna moze wptywaé na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn z uwagi na
wystepujace po jej zastosowaniu nudnosci i wymioty oraz rzadkie zaburzenia uktadu nerwowego.

4.8 Dzialania niepozadane

Ponizej podano mozliwe dziatania niepozadane dakarbazyny w zalezno$ci od czgsto$ci wystgpowania
i z podziatem na uktady, ktorych dotycza.

Czestotliwos¢ okreslono nastepujaco: bardzo czesto (>1/10); czesto (>1/100 do <1/10), niezbyt czesto
(>1/1000 do <1/100), rzadko (>1/10000 do <1/1000), bardzo rzadko (<1/10 000).

Zaburzenia krwi i uktadu chlonnego Czgsto: niedokrwisto$¢, leukopenia,
matoplytkowosé, supresja szpiku kostnego

Zaburzenia uktadu immunologicznego Bardzo rzadko: reakcje anafilaktyczne, reakcje
nadwrazliwos$ci

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania Czgsto: brak taknienia

Zaburzenia psychiczne Rzadko: splatanie

Zaburzenia uktadu nerwowego Niezbyt czesto: bole gtowy, napady drgawkowe,
parestezje twarzy, letarg

Zaburzenia oka Niezbyt czgsto: zaburzenia widzenia (zamazany
obraz)

Zaburzenia naczyniowe Niezbyt czesto: zaczerwienienie twarzy




Zaburzenia zotadka i jelit Czgsto: nudno$ci wymioty
Rzadko: biegunka

Zaburzenia watroby i drog zélciowych Niezbyt czesto: zwiekszenie stezenia transaminaz
(AST, ALT), fosfatazy alkalicznej,
dehydrogenazy mleczanowej (LDH);
hepatotoksyczno$é, zakrzepica zyty watrobowe;j,
martwica watroby, zespot Budd-Chiari (w tym
potencjalnie przypadki $miertelne)

Zaburzenia nerek i drég moczowych Niezbyt czesto: zaburzenia czynnosci nerek ze
wzrostem Kreatyniny i mocznika we krwi
Zaburzenia skory i tkanki podskdrnej Niezbyt czgsto: wypadanie wlosow,

przebarwienia skory;
Rzadko: reakcje fotowrazliwosci

Bardzo rzadko: rumien, pokrzywka, wysypka
plamkowo-grudkowa

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania ] ]
Niezbyt czesto: objawy grypopodobne, zte
samopoczucie, uczucie ogdlnego zmegczenia,

rozbicia

Rzadko: podraznienie w miejscu podania

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego

Supresja szpiku kostnego, leukopenia, matoptytkowos¢ oraz niedokrwisto$¢ (patrz punkt 4.4).
Objawami klinicznymi leukopenii moga by¢ goraczka, infekcje oraz posocznica.

Zaburzenia Zoladka i jelit

Do najczestszych dziatan niepozadanych zalicza si¢ objawy anoreksji, nudnosci i wymioty. Wymioty
moga utrzymywac si¢ od 1 do 12 godzin. Rzadko dochodzito do przerwania terapii ze wzgledu na
niepodatne na leczenie nudnosci i wymioty.

Zaburzenia watroby i drég zétciowych

Zwigkszone stezenia transaminaz (AST, ALT), fosfatazy alkalicznej i dehydrogenazy mleczanowej
zazwyczaj w ciagu dwoch tygodni powracaja do wartosci prawidlowych.

Zaburzenia ogo6lne i stany w miejscu podania

U niektorych pacjentéw obserwowano objawy grypopodobne, w tym goraczke, bole mieSniowe i zte
samopoczucie. Objawy te zazwyczaj wystgpowaly po zastosowaniu wysokich pojedynczych dawek
oraz okoto siedem dni po podaniu dakarbazyny i utrzymywaly si¢ 7-21 dni. Zaburzenia te moga
pojawia¢ sie powtdrnie w nastepnych cyklach leczenia. Zmiany w miejscu podania oraz niektére
ogdlnoustrojowe dziatania moga by¢ spowodowane powstawaniem produktow rozktadu dakarbazyny
pod wplywem $wiatla.

49 Przedawkowanie

Objawem przedawkowania jest przede wszystkim ci¢zkie zahamowanie czynnos$ci szpiku,
ewentualnie aplazja szpiku, ktéra moze wystapi¢ z opdznieniem do 2 tygodni.

Czas wystapienia najmniejszych wartosci leukocytow i trombocytdéw przypada na 4. tydzien.

Nawet przy podejrzeniu przedawkowania leku zaleca si¢ przedtuzona w czasie kontrole obrazu krwi.
Moze by¢ rowniez konieczne zastosowanie srodkow wspomagajacych, np. transfuzji krwi. Nie jest
znana odtrutka dla dakarbazyny. W przypadku przedawkowania nalezy zastosowac leczenie
objawowe.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
51 Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: leki alkilujace, kod ATC: LO1AX04.
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Dakarbazyna to imidazolo-dimetylotriazen, zwiazek wplywajacy na podziat komorek u pacjentéw ze
stwierdzonym czerniakiem zto§liwym. Struktura chemiczna dakarbazyny jest bardzo zblizona do
metabolitu 5-aminoimidazolo-4-karboksamidu (AIC), ktory jest przeksztatcany do kwasu
inozynowego przez enzymy zaangazowane w syntez¢ puryn. Dlatego tez dakarbazyng poczatkowo
uwazano za antymetabolit hamujacy metabolizm puryn oraz synteze kwasu nukleinowego. Jednak
podobienstwo strukturalne ma mniejsze znaczenie niz przypuszczano. Dakarbazyna jest
metabolizowana gtéwnie przez system cytochromu P450 w watrobie w reakcji N-demetylacji. W
wyniku metabolizmu w watrobie, pochodna monometylowa jest przeksztalcana do AIC i produktu
posredniego, prawdopodobnie diazometanu, ktory rozktada si¢ dajac jon metylokarboniowy. Jon ten
wykazuje dziatanie alkilujace, przytaczajac si¢ do grup nukleofilowych kwaséw nukleinowych i
innych makroczasteczek,. Szczegolnie podatne na dziatanie alkilujace jest potozenie 7 w guaninie
czasteczek DNA .

Uwaza sig, ze dakarbazyna jest U ludzi czynnikiem alkilujacym. Zaburza syntezg DNA, RNA i biatek,
jednak jej dziatanie cytotoksyczne nie jest swoiste dla zadnej fazy cyklu komorkowego.
Dakarbazyna wykazuje najwigksza skuteczno$s¢ w hamowaniu syntezy RNA. Dakarbazyna powoli
zabija komdrki i u ludzi nie wykazuje dziatania immunosupresyjnego.

Dakarbazyna ulega spontanicznej fotodegradacji pod wptywem $wiatta, do 5-diazoimidazolo-4-
karboksamidu oraz dimetyloaminy. Pierwszy z wymienionych produktéw rozktadu moze atakowac
grupy nukleofilowe DNA, a takze ulegac przeksztatceniu do 2-azahipoksantyny. Produkty
fotodegradacji dakarbazyny nie zwigkszaja znaczaco jej cytotoksycznos$ci, chociaz moga przyczyniac
si¢ do wystapienia palacego bolu w miejscu wstrzyknigcia oraz zaburzen uktadowych zwiazanych ze
stosowaniem leku.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Duza objetos¢ dystrybucji dakarbazyny wskazuje na jej gromadzenie w niektérych tkankach,
prawdopodobnie w watrobie. Dakarbazyna nieznacznie (w okoto 5%) wiaze si¢ z biatkami osocza.
Okres poltrwania w osoczu po podaniu dozylnym wynosi okoto 35 minut. W badaniach u zwierzat
okoto 46% znakowanej radioaktywnie dawki stwierdzono po 6 godzinach w moczu. Z tej ilosci okoto
potowa byta w postaci niezmienionej, a pozostata czg$¢ stanowit metabolit, amino-imidazolo-
karboksamid.

Dakarbazyna przenika barierg krew-mdzg w ograniczonym zakresie. W ptynie mdzgowo-rdzeniowym
stwierdzano st¢zenia odpowiadajace ok. 14% zawartosci w osoczu. Nie wiadomo, czy dakarbazyna
przechodzi przez tozysko lub przenika do mleka kobiecego.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
W przeprowadzonych badaniach stwierdzono, ze z powodu swoich wtasno$ci farmakodynamicznych

dakarbazyna wykazuje dziatanie mutagenne, rakotworcze i teratogenne.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Kwas cytrynowy
Mannitol

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Dakarbazyna wykazuje niezgodnos$ci farmaceutyczne z roztworem bursztynianu hydrokortyzonu sodu
(wytraca si¢ osad). Wykazuje takze niezgodnosci z L-cysteing i wodorowgglanem sodu.
Obserwowano niezgodnosci dakarbazyny z heparyna, jednak tylko w przypadku stgzonych roztworow
(25 mg/ml).

Nie nalezy miesza¢ roztworow dakarbazyny z innymi produktami leczniczymi, z wyjatkiem
wymienionych w punkcie 6.6.



6.3 Okres wazno$ci
3 lata
6.4 Specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed §wiattem.
Przechowywa¢ w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci

Roztwor po odtworzeniu i po rozcienczeniu (roztworem glukozy 5% lub roztworem chlorku sodu
0,9%), lub bez dalszego rozcienczania, zachowuje stabilno$¢ fizyczna i chemiczna przez

8 godzin w temperaturze 25°C i przez 24 godziny w temperaturze 5°C, chroniony przed $wiattem.

Z mikrobiologicznego punktu widzenia, roztwor nalezy wykorzysta¢ bezposrednio po przygotowaniu.
Jesli roztwor nie zostanie uzyty natychmiast, osoba podajaca produkt jest odpowiedzialna za czas i
warunki przechowywania przed podaniem produktu, a okres przechowywania nie powinien wowczas
przekracza¢ 24 godzin w temperaturze 2-8°C, pod warunkiem, ze przygotowano go w
kontrolowanych, jatowych warunkach.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Dacarbazin TEVA, 100 mg:

Fiolka ze szkta bursztynowo-brazowego (klasa I) zamkniete bromobutylowym korkiem i
zabezpieczone biatym aluminiowym kapslem z polipropylenowa ostonka, w tekturowych pudetkach.
1 fiolka po 100 mg

10 fiolek po 100 mg

Dacarbazin TEVA, 200 mg:

Fiolki ze szkta bursztynowo-brazowego (klasa I) zamknigte bromobutylowym korkiem i
zabezpieczone zielonym aluminiowym kapslem z polipropylenowa ostonka, w tekturowych
pudetkach.

1 fiolka po 200 mg

10 fiolek po 200 mg

6.6 Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Wytyczne dotyczace stosowania lekow cytotoksycznych

Stosowanie srodkow cytotoksycznych przez personel medyczny wymaga zachowania szczeg6lnych
srodkéw ostroznosci w celu zapewnienia bezpieczenstwa osoby uzywajacej produkt oraz jej
otoczenia. (Patrz punkt 4.2).

W razie kontaktu leku z oczami, nalezy je doktadnie przemy¢ woda. W przypadku kontaktu leku ze
skora, zanieczyszczone miejsce nalezy natychmiast obficie zmy¢ woda, a nastgpnie tagodnym
mydtem. Splukaé obficie i doktadnie.

Instrukcje dotyczace przygotowania leku do stosowania

Wszystkie czynnosci, takze rozcienczenie leku, powinny odbywacé si¢ w warunkach aseptycznych w
odpowiedniej kabinie lub lozy przeznaczonej do gromadzenia produktow cytotoksycznych.
Roztwory dakarbazyny nalezy przygotowaé bezposrednio przed uzyciem. Przed podaniem nalezy
obejrze¢ przygotowany roztwor - tylko przezroczyste roztwory, bez wytraconych czastek nadaja sig¢ do
uzytku. Dakarbazyna jest substancja wrazliwa na $wiatto, pod jego wptywem moze dochodzi¢ do
zmiany zabarwienia roztworu z bladozottego na r6zowy. Nie nalezy uzywa¢ produktu, jesli roztwor
stat si¢ rOzowy.

Do fiolki zawierajacej produkt Dacarbazin TEVA nalezy doda¢ w sposob jalowy odpowiednia ilos¢
wody do wstrzykiwan, a nastepnie wymiesza¢, az do powstania roztworu. Roztwor powinien by¢
przezroczysty, bezbarwny i bez widocznych nierozpuszczonych czastek. Otrzymany roztwor nalezy
podawaé w dozylnym wstrzyknigciu trwajacym okoto 1-2 minut.

W razie potrzeby roztwor mozna rozciefnczy¢ w 125-250 ml roztworu glukozy 5% lub roztworu
chlorku sodu 0,9% i podawac w infuzji dozylnej przez 15-30 minut. W czasie trwania wlewu nalezy
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chroni¢ roztwory przed §wiatlem, np. przez zastosowanie nieprzepuszczajacych swiatta zestawdw do
infuzji z PVC. Jesli stosuje sie zestawy standardowe, przepuszczajace $wiatto, wowczas w celu
ochrony powinny by¢ one przykryte.

Ggstos¢ roztworu Dacarbazin TEVA, 100 mg, przygotowanego przez rozpuszczenie zawartosci fiolki
w 10 ml wody do wstrzykiwan wynosi d,o = 1,0070 g/ml,
Gestos¢ roztworu Dacarbazin TEVA, 200 mg, przygotowanego przez rozpuszczenie zawartosci fiolki
w 20 ml wody do wstrzykiwan wynosi d,, = 1,0064 g/ml,

Korki gumowe stosowane w opakowaniach produktu Dacarbazin TEVA spehlniaja wymagania
Farmakopei Europejskiej. Do pobierania produktu leczniczego z fiolki zaleca si¢ stosowanie igly o
srednicy 0,8 mm. Igly o wigkszej $rednicy moga uszkadzaé korek.

Usuwanie pozostatosci

Wszelkie niezuzyte roztwory, pozostatosci produktu leczniczego oraz wszystkie inne materiaty, ktore
wykorzystano do sporzadzenia, rozcienczenia i podania produktu, nalezy umiesci¢ w cienkiej
plastikowej torbie lub innym nieprzepuszczalnym pojemniku i zniszczy¢ zgodnie ze standardowymi
procedurami dotyczacymi postepowania ze Srodkami cytotoksycznymi, z uwzglednieniem
obowiazujacych lokalnych przepisow w zakresie usuwania niebezpiecznych odpadow.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z 0.0.
ul. Emili Plater 53, 00-113 Warszawa

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Dacarbazin TEVA, 100 mg: pozwolenie nr 4669
Dacarbazin TEVA, 200 mg: pozwolenie nr 4670

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 16.12.1999 r.

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 16.12.1999 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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