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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
NAZEV PRIPRAVKU
Treosulfan Tillomed 5 g prasek pro infuzni roztok
KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENI

Jedna lahvicka obsahuje treosulfanum 5 g.

Po rekonstituci obsahuje 1 ml roztoku treosulfanum 50 mg.
LEKOVA FORMA

Prasek pro infuzni roztok.
Bily, krystalicky kola¢ nebo prasek.
KLINICKE UDAJE

4.1.  Terapeutické indikace

Treosulfan je urcen k paliativni 1é¢be pokrocilého epitelového karcinomu ovaria po alespon jedné fade
standardni 1écby.

4.2.  Davkovani a zpisob podani

Davkovani

Dévka treosulfanu jako monoterapie je 5—8 g/m?>.

U pacientek s rizikovymi faktory, jako je predchozi 1écba myelosupresivy nebo radioterapie, a
zhorSenym zdravotnim stavem ma byt davka sniZzena na 6 g/m? ¢i méng.

Lécba se ma opakovat kazdé tii az Ctyfi tydny.

V kombinaci s cisplatinou ma byt treosulfan podavan v davee 5 g/m? v cyklech opakujicich se kazdé
3—4 tydny.

Délka lecby
Obvykle probiha 6 cyklt 1é¢by treosulfanem.

V ptipadé€ progresivniho onemocnéni a/nebo vyskytu neptijatelnych nezadoucich G¢inkd musi byt
1é¢ba ukoncena.

Uprava davkovani
Pokud po podani treosulfanu klesne pocet leukocytti pod 1 000/ul a/nebo pocet trombocytl klesne pod
25 000/pl, musi byt nasledujici davka snizena o 1 g/m?.

Lécba by neméla pokracovat, pokud je po tiech tydnech pocet leukocytti nizsi nez 3 500/ul nebo pocet
trombocytd k nizsi nez 100 000/ul. Krevni obraz je tieba opakovat s tydennim intervalem a 1é¢bu bude
mozné znovu zahajit, pokud budou hematologické parametry uspokojivé.

Pokud vsak zustanou hodnoty nezménény, je tieba davku treosulfanu snizit na 6 g/m? v ptipadé
monoterapie a na 3 g/m?* v kombinaci s cisplatinou.



V ptipadé, Ze pocet leukocytd neklesne béhem 1é¢by pod 3 500/ul a/nebo pocet trombocytd neklesne
pod 100 000/ul, mize byt davka v nasledujicim pribéhu 1é¢by zvySena o 1 g/m?2.

Starsi pacientky a pacientky s poruchou funkce ledvin
Treosulfan je vylucovan ledvinami. U starSich pacientek a pacientek s poruchou funkce ledvin je tfeba
peclive sledovat krevni obraz a davku upravit odpovidajicim zptisobem.

Pediatricka populace
Treosulfan se nedoporucuje podavat détem.

Zptisob podani
Treosulfan Tillomed se podava intravendzni infuzi po dobu 15 az 30 minut.

Opatreni, kterd je nutno ucinit pred zachazenim s lécivym pripravkem nebo pred jeho podanim
Néavod k rekonstituci tohoto 1é¢ivého piipravku ptred jeho podanim je uveden v bodé€ 6.6.

4.3. Kontraindikace

Hypersenzitivita na l1é¢ivou latku.
Tezky a trvajici utlum kostni dfené.
Kojeni (viz bod 4.6).

4.4.  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Riziko infekce
Zvysuje se riziko infekei (mykotickych, virovych, bakterialnich).

Hematologické ucinky a monitorovani krevniho obrazu

Nezadouci ucinek, ktery omezuje davku treosulfanu, je myelosuprese, ktera je obvykle reverzibilni. To
se projevuje snizenim poctu leukocytt a trombocytl a snizenim hemoglobinu. Leukocyty a trombocyty
obvykle dosahnou urovng, jakou mély pted zahajenim 1éCby, po 28 dnech.

Vzhledem k tomu, ze inhibice funkce kostni diené je kumulativni, musi byt krevni obraz pocinaje tteti
fazi 1éCby monitorovan v kratsich intervalech.

To je dilezité zejména v piipade, ze je treosulfan kombinovan s dal§imi formami 1écby, které potlacuji
funkci kostni diené, jako je radioterapie.

Riziko malignity

Pti dlouhodobé 1écbé peroralné poddvanymi davkami treosulfanu se u osmi pacientek (1,4 % z 553
pacientek) rozvinula akutni nelymfocytarni leukemie. Riziko vzeslo z kumulativni davky treosulfanu.
Kromé toho byly hlaseny jednotlivé ptipady myelomu, myeloproliferativniho onemocnéni a
myelodysplastického syndromu.

Srdecni toxicita
Nelze vyloucit, Ze jeden z ptipadi kardiomyopatie souvisel s podavanim treosulfanu.

Plicni toxicita
V piipadé rozvinuti alergické alveolitidy nebo plicni fibrozy je tfeba lécbu treosulfanem trvale ukoncit.

Riziko hemoragické cystitidy
Vzhledem k moznému vyvoji hemoragické cystitidy se pacientkam doporucuje 24 hodin po intravendzni
infuzi pit vice tekutin.



Porucha funkce ledvin

Vzhledem k tomu, Ze je treosulfan vylu¢ovan ledvinami, je tfeba peclivé sledovat krevni obraz u
pacientek s poruchou funkce ledvin a davka musi byt pfiméfené upravena (viz bod 4.2).

Pouziti s Zivymi vakcinami

Cytostatickd 1é¢ba mize po ockovani pomoci zivych vakcin zvySovat riziko vzniku generalizované
infekce. Proto se u pacientek pouzivajicich treosulfan nemaji pouzivat zivé vakciny.

Extravazace
Béhem infuze je tfeba dbat na to, aby byla pouzivana pouze bezchybna technika, protoze v diisledku
extravazace roztoku treosulfanu do okolnich tkani se miize projevit bolestiva zanétliva reakce. Pokud
k extravazaci dojde, infuze by méla byt okamzité zastavena a pfipadnou zbyvajici davku je tfeba podat
do jiné zily.

Prevence otéhotneni
Zeny ve fertilnim véku musi v prabehu 1é€by a po dobu prvnich Sesti mésicii po ukonceni 1é¢by
pouzivat i¢innou antikoncepci (viz bod 4.6).

4.5.  Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce
U jedné pacientky byl sou¢asnym podavanim treosulfanu snizen ucinek ibuprofenu/chlorochinu.
4.6.  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Zeny ve fertilnim véku musi v priib&hu 1é¢by a po dobu prvnich $esti mésicti po ukonéeni 1é¢by
pouzivat i¢innou antikoncepci (viz bod 4.4).

Téhotenstvi

Udaje o podavani treosulfanu t&hotnym Zendm jsou omezené nebo nejsou k dispozici. Studie
reproduk¢ni toxicity na zvifatech jsou nedostatecné (viz bod 5.3).

Na zakladé zkuSenosti ziskanych u ¢lovéka ma treosulfan, stejné jako vSechny alkylacni latky,
mutagenni potencial.

Vzhledem k tomu, Ze vSak nelze pti podavani treosulfanu vylouéit poskozeni plodu, nemél by se
treosulfan v téhotenstvi pouzit, pokud klinicky stav Zeny 1éCbu treosulfanem nevyzaduje.

Jestlize béhem 1écby treosulfanem nebo po jejim ukonceni dojde k ot€hotnéni, je tfeba zvazit moznost
genetického poradenstvi.

Kojeni

Neni zndmo, zda se treosulfan/metabolit vylucuje do lidského matetského mléka. Riziko pro
novorozence/dité nelze vyloucit.

Podavani piipravku Treosulfan Tillomed je béhem kojeni kontraindikovano (viz bod 4.3).
Fertilita

Dosud nejsou k dispozici zadné udaje.

4.7.  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Nejsou k dispozici z&dné udaje o ucinku treosulfanu na schopnost fidit a obsluhovat stroje. Pfipadna
nauzea a zvraceni mohou mit vliv na schopnost idit nebo obsluhovat stroje.



4.8.  Nezadouci ucinky
Souhrn bezpecnostniho profilu

Nejcastéji hlasené nezadouci ucinky jsou myelosuprese a gastrointestinalni potize. Jsou obvykle lehké
a po 1é¢be treosulfanem vymizi. Davku limitujici nezadouci u¢inek treosulfanu je Gtlum kostni diené.

Tabulkovy seznam nezadoucich ucinku

Frekvence

Velmi ¢asté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000
az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000), neni znamo (z dostupnych udajii nelze urcit)

V kazdé skuping Cetnosti jsou nezadouci G¢inky setazeny podle klesajici zdvaznosti.

Tridy organovych systémi Frekvence
Infekce a infestace Casté:

Infekce (mykotické, virové, bakterialni)

Neni znamo:
Sepse
Novotvary benigni, maligni a blize neur¢q Méne casté:
(zahrnujici cysty a polypy) S 1é¢bou souvisejici sekundarni malignity (akutni

nelymfocytarni leukemie, myelodysplasticky syndron
myelom, myeloproliferativni onemocnéni)

Poruchy krve a lymfatického systému Velmi casté:

Myelosuprese (leukocytopenie, neutropenie,
trombocytopenie, anémie)

Velmi vzacné:

Pancytopenie
Poruchy imunitniho systému Vzacne:
Alergické reakce
Endokrinni poruchy Velmi vzacné:
Addisonova choroba
Poruchy metabolismu a vyzivy Velmi vzacné:
Hypoglykemie
Poruchy nervového systému Velmi vzacné:
Parestezie
Srdec¢ni poruchy Velmi vzacne:
Kardiomyopatie

Respiracni, hrudni a mediastinalni poruch Velmi vzdcné:
Plicni fibroza, alergicka alveolitida, pneumonie

Gastrointestinalni poruchy Velmi casté:
Zvraceni, nauzea
Meéné casté:
Stomatitida

Onemocnéni jater a zlu¢niku Velmi vzacne:

Zloutenka, zvy$ené hodnoty jaternich testi
Poruchy ktize a podkozni tkang Velmi casté:
Alopecie (obvykle lehka), bronzova pigmentace ktize

Velmi vzacné:

Sklerodermie, spusténi psoridzy, erytém, urtikarie
Poruchy ledvin a mocovych cest Velmi vzacné:

Hemoragicka cystitida

Celkové poruchy a reakce v misté aplikaq Velmi vzacné:

Onemocnéni podobné chiipce, lokalni bolestivé a zan
reakce (v piipad¢ extravazace)
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Popis vybranych nezadoucich ucinku

Riziko sekundarnich malignit

Nekomerc¢ni sbér dat uvedl sedm pacientti (1,3 % z 553 pacientd), u kterych se béhem dlouhodobé
peroralni 1é¢by treosulfanem rozvinula akutni nelymfaticka leukémie. Riziko se odvijelo od kumulativni
davky treosulfanu. Spontanni systém hlaSeni také uvedl izolované piipady vyskytu myelomu,
myeloproliferativniho onemocnéni nebo myelodysplastickych syndromi po 1é¢bé treosulfanem.

HlaSeni podezieni na nezddouci 0i¢inky

HIaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1éCivého pripravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru p¥inosii a rizik 1é¢ivého piipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlésili podezfeni na nezadouci t€¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv, Srobarova 48, 100 41 Praha 10, webové stranky:
http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinekwww.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9. Predavkovani

S akutnim predavkovanim treosulfanem nejsou zadné zkuSenosti, ale ocekava se, Ze se mohou
vyskytnout nezddouci Ucinky, jako je nauzea, zvraceni a gastritida. ProdlouZzené nebo nadmérné
terapeutické davky mohou mit za nasledek utlum kostni dfené, ktery mize byt piipadné i ireverzibilni.
Ptipravek ma byt vysazen a podéana transfuze krve, jakoz i obecna podptlirné opatfeni.

Neni k dispozici zddné konkrétni protilatka.
FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Cytostatika, alkyla¢ni latky, alkylsulfonaty
ATC kod: LO1ABO02

Mechanismus uc¢inku

Treosulfan je bifunkéni alkylacni Cinidlo, u kterého bylo v ramei skriningu nadort u zvifat a pii
klinickych studiich prokazan jeho cytostaticky u¢inek. Uéinek treosulfanu vychézi z tvorby
epoxidovych sloucenin in vivo.

Treosulfan se ptevede in vitro pfi fyziologickych podminkach (pH 7,4; 37 °C), a to neenzymaticky
prostfednictvim monoepoxidu na diepoxid (diepoxybutan) s polocasem 2,2 hodin.

Vytvorené epoxidy reaguji s nukleofilnimi centry DNA a prostfednictvim sekundarnich biologickych
mechanismil jsou zodpovédné za protinadorové ucinky. Je dilezité, aby zprvu in vivo vytvoteny
monoepoxid jiz mohl alkylovat nukleofilni stted DNA. Sloucenina tak bude chemickou reakci
upevnéna na toto centrum pied tim, nez bude vytvoren druhy epoxidovy kruh.

Farmakodynamické uéinky

Treosulfan ma Sirokou cytostatickou a antileukemickou aktivitu. Cytostaticky ucinek byl prokazan
proti transplantovanym mys$im a potkanim lymfomam/leukemii, sarkomtim a hepatomiim, u lidskych
nadorovych xenotransplantatt, lidskych nadorovych biopsii a bunéénych linii. Treosulfan je uc¢inny in
vivo pii intraperitonealnim, intravendznim i peroralnim podanim.

Klinicka Géinnost a bezpeénost



http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinekwww.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Klinicka t¢innost treosulfanu v kombinaci s cisplatinou u pacientek s karcinomem ovaria byla
prokazana ve velké randomizované klinické studii. Celkem 519 pacientek bylo randomizovano k 1é¢bé
cisplatinou (70 mg/m?) v kombinaci bud’ s treosulfanem (5 g/m?, rezim PT) nebo cyklofosfamidem (1
g/m?; rezim PC).

Oba rezimy byly provadény pti 4tydennich intervalech. Po nasledném sledovani se stiedni dobou 5 let
mohlo byt 366 pacientek (PC; 179; PT: 187) hodnoceno z hlediska u¢innosti a 290 pacientek (PC;
135; PT: 155) z hlediska bezpecnosti.

Stiedni doba do progrese (primarni cilovy parametr) byla delsi u kombinace cisplatina/treosulfan (20,6
oproti 15,1 mésice); avsak tento rozdil nebyl statisticky vyznamny (P = 0,3).

Mezi obéma lécebnymi rezimy nebyly zjistény zadné rozdily ve vyskytu odpovédi.

Celkova doba pieziti se mezi 1é¢ebnymi rameny nelisila (29,4 oproti 33,5 mésiciim, P = 0,8). V PC
rameni bylo pozorovano mnohem rozséahlejsi vypadavani vlast (P = 0,0001), v PT rameni vyssi
leukocytopenie (P = 0,01). Kvalita zivota byla lepsi u pacientek 1écenych rezimem obsahujicim
treosulfan.

Utinnost intravenézniho podavani treosulfanu v ramci monoterapie (57 g/m?; kazdé 4 tydny) byla
prokazana ve fazi Il studie u 88 pacientek po predchozi 1é¢be (80 hodnotitelnych z hlediska G¢innosti)
s pokrocilym karcinomem ovaria. Ziskany byly 2 kompletni a 13 ¢astecnych odpovédi poskytujicich
19% objektivni vyskyt odpovédi. Stiedni doba pieziti u reagujicich pacientek byla 41 mésicu. Tticet
Ctyti procent pacientek vykazovalo stabilni onemocnéni s medianem doby preziti 18 mésict.

U 48 Zen s progresivnim onemocnénim béhem 12 meésict po primarni terapii bylo mozné dosahnout
19% vyskytu odpovédi a stabilizaci nemoci u 31 %. Toxické nezddouci u€inky byly vzacné a stiedné
tézké. Nebyly pozorovany zivot ohrozujici myelosuprese, zvraceni odolna vici 16¢b¢ ani alopecie.

Pediatricka populace
UcCinnost a bezpec¢nost treosulfanu u pediatrickych pacientti s nadory nebyla stanovena.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Peroralni absorpce treosulfanu je vynikajici s biodostupnosti blizici se 100 %.

Distribuce
Po intravendznim podani je treosulfan v téle rychle distribuovan. Treosulfan se nevaze na plazmatické
bilkoviny.

Biotransformace

Za fyziologickych podminek (pH 7,4, teplota 37 °C) je treosulfan spontanné (neenzymaticky)
preveden z farmakologicky neaktivniho treosulfanu na aktivni intermedialni monoepoxid a konecné na
L-diepoxibutan.

Pti koncentracich az do 100 pM nemél treosulfan zadny jednoznacny vliv na in vitro aktivity
CYP1A2, 2C9, 2C19, 2D6 ani 3A4.

Eliminace
Primérny (= SD) konecny polocas (ti28) intravendzné podavaného treosulfanu (8 g/m?) je 1,94 + 0,99
hodin, s kumulativni renalni eliminaci nezménéného treosulfanu o pfiblizné 25 % (v rozsahu 549 %).



5.3.  Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Akutni toxicita
Peroralni LDso u mysi je 3 360 mg treosulfanu/kg télesné hmotnosti a intravenozni LDso >2 500 mg
treosulfanu/kg télesné hmotnosti.

Perordlni LDsp u potkand je 2 575 mg treosulfanu/kg télesné hmotnosti a intraperitonealni LDso
>2 860 mg treosulfanu/kg télesné hmotnosti.

Subakutni toxicita

U opic, kterym byla poddvana subakutni davka (56—111 mg/kg/den) doslo k poskozeni hemopoetického
systému. Pfi vysSich davkach (222445 mg/kg/den) byl zaznamenan prljem, anorexie a podstatny
ubytek télesné hmotnosti.

Chronicka toxicita
Podavani treosulfanu potkantim po dobu sedmi mésict vedlo ke sniZeni spermiogeneze u samcii a
porucham cyklu u samic. VSechny ostatni organy ziistaly beze zmén.

Kancerogenni a mutagenni potencial

Pfi dlouhodobé 1é€bé perordlnimi davkami treosulfanu byla u 1,4 % pacientek pozorovana akutni
nelymfaticka leukemie.

Treosulfan, stejn¢ jako dal$i cytostatika s alkyla¢nimi vlastnostmi, ma mutagenni potencial. Proto
pacientky ve fertilnim véku musi béhem lécby pouzivat i¢innou antikoncepci.

Reprodukcni toxicita

Treosulfan nebyl pti pokusech na zvitatech testovan z hlediska reprodukéni toxicity. Nicméné béhem
testovani chronické toxicity na potkanech byla zjisténa opozdéna spermiogeneze a absence folikulli a
zlutych télisek.

FARMACEUTICKE UDAJE
6.1. Seznam pomocnych latek
Zadné.

6.2.  Inkompatibility

Tento 1éCivy ptipravek nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi piipravky s vyjimkou téch, které jsou uvedeny
v bod¢ 6.6.

6.3.  Doba pouZzitelnosti

Pripravek v prodejnim baleni:
3 roky
Rekonstituované roztoky

Neuchovavejte rekonstituovany piipravek v chladni¢ce (2—-8 °C), nebot’ to mulize zplsobit srazeni
1é¢ivého pripravku. Roztoky vykazujici zndmky srazeni se nesmi pouZzivat.

Chrarite pied chladem.

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni pted pouzitim byla prokdzana na dobu 12 hodin pfi teploté
30 °C. Z mikrobiologického hlediska, pokud zplsob rekonstituce nevylucuje riziko mikrobialni
kontaminace, ma byt pfipravek pouzit okamzité. Neni-li pfipravek pouzit okamzité, doba a podminky
uchovavani pfipravku po otevieni pfed pouzitim jsou odpoveédnosti uzivatele.



6.4.  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento 1é¢ivy piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky pro uchovavani.

Podminky uchovévani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho rekonstituci jsou uvedeny v bodé 6.3.
6.5.  Druh obalu a obsah baleni

100ml lahvicka z ¢irého tvarovaného skla tfidy I s 20 mm brombutylovou pryZovou zatkou uzavienou
20 mm odtrhovacim vickem. Injekéni lahvicky mohou nebo nemusi byt obaleny plastovym
smr§tovacim pouzdrem/dnem (puk). Toto plastové pouzdro neni v kontaktu s 1é¢ivym produktem a ma
poskytnout dodatec¢nou ochranu béhem piepravy. To zlepSuje bezpecné zachazeni s 1é¢ivym ptipravkem
jak zdravotnickymi pracovniky, tak farmaceutickymi pracovniky.

Treosulfan Tillomed je dodavan v krabic¢kach obsahujicich 1 lahvi¢ku nebo 5 lahvicek.
6.6.  Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku

Treosulfan Tillomed se pouziva k intravendzni infuzi po rozpusténi ve 100 ml vody pro injekci.
Rozpustény roztok je Ciry, bezbarvy roztok.
Pied pouzitim jej vizualné zkontrolujte. Musi se pouzivat pouze ¢iry roztok bez ¢astic.

Jakykoli rekonstituovany roztok, ktery vykazuje znamky srazenin, se nesmi pouzivat, ale musi byt
zlikvidovan v souladu s pravnimi pfedpisy pro likvidaci nebezpecného odpadu (viz nize).

Roztok je uréen pouze k jednorazovému pouziti. Jakékoli nespotiebované zbytky zlikvidujte.
Veskery nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

Stejné jako u vSech cytotoxickych latek je tfeba pii manipulaci s 1é¢ivym piipravkem Treosulfan
Tillomed pfijmout pfislusna opatteni.

Pokyny pro bezpecné zachdazeni s cytostatiky:

1. Rozpousteéni 1é¢ivého piipravku ma provadét odborny personal.
2. Rozpousteéni je tfeba provadeét ve vyhrazeném prostoru.

3. Je tfeba pouzivat vhodné ochranné rukavice, masky a obleceni.

4. Aby se zabranilo ndhodnému vniknuti [éCivého ptipravku do oci, je nutné ptfijmout odpovidajici
opatieni. V pfipad¢, Ze se roztok dostane do kontaktu s kiizi nebo vnikne do o¢i: Postizenou oblast je
tteba oplachnout velkym mnozstvim vody nebo fyziologickym roztokem. K oSetfeni ptrechodného
Stipani pouzijte nedrazdivy krém. V piipad¢ postiZeni o¢i je tfeba vyhledat 1€karskou pomoc.

5. S cytotoxickymi ptipravky nesmi manipulovat pracovnice, které mohou byt t€hotné.

6. Likvidaci pfedmétt pouzitych k rozpusténi cytotoxickych 1€kt (injekéni stiikacky, jehly atd.) vénujte
odpovidajici péci a piijméte preventivni opatieni.

7. Pracovni plocha ma byt pokryta jednordzovym absorpcnim papirem se zadni stranou potazenou

plastem.

8. U vSech injekénich stiikacek a setl pouZzijte uzavér Luer-lock. Pro minimalizaci tlaku a mozné tvorby
aerosolll se doporucuji injek¢ni stiikacky s velkou jehlou. Pro ucely minimalizace tvorby aerosoll
muzete také pouzit odvzdusiovaci jehlu.

Pokyny pro rekonstituci pripravku Treosulfan Tillomed
Abyste pii rekonstituci predesli problémum s rozpustnosti, je tieba zvazit nasledujici aspekty.
1. Rozpoustédlo, voda pro injekci, se za pouziti vodni lazné zahteje na teplotu 25-30 °C (ne vyssi!).

2. Treosulfan Tillomed tfepanim opatrné odstrafite z vnitiniho povrchu injek¢ni lahvicky pro infuzi.
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10.

Tento postup je velmi dtlezity, protoZe zvlh¢eni prasku zpusobi, Ze prasek pfilne k povrchu, coz vede
k jeho speceni. V piipade, Ze dojde ke speceni, injek¢ni lahvicku déle a diikladné protiepavejte.

3. Jeden konec oboustranné kanyly se umisti do pryZové zatky injekcni lahvicky s vodou. Injekeni
lahvicka s treosulfanem se pak umisti dnem vzhiiru na druhy konec kanyly. Cela konstrukce se obrati a
voda se necha vtékat do spodni injekéni lahvi¢ky zatimco s injek¢ni lahvickou budete mirng tiepat.

Cela procedura podle t€chto pokynti nema trvat déle nez 2 minuty.
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