KISA URUN BILGiSi

1. BESERI TIBBI URUNUN ADI
SEVLURAN Inhalasyon Cézeltisi

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:
Her bir 100 ml SEVLURAN, 100 mtl sevofluran igerir.
Her bir 250 ml SEVLURAN, 250 ml sevofluran igerir.

Yardimer madde(ler):
Yardimer maddeler igin 6.1°¢ bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Cozelti.
Berrak, renksiz, keskin kokulu olmayan ¢ézelti

4. KLINIK OZELLIKLER
4.1. Terapétik endikasyonlar

Sevofluran, hastanede yatan veya yatmadan tedavi géren pediyatrik ve erigkin hastalarin

cerrahisinde, genel anestezinin indiiksiyon ve idamesi i¢in kullanulir.

4,2, Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/uygulama sikhif ve siiresi:

Anestezi sirasinda vaporizatérden verilen sevofluran konsantrasyonlarn bilinmelidir.

Bunun

icin, Sevofluran, 6zel olarak Sevofluran igin kalibre edilmis vaporizatérlerle uygulanmalidir.

Premedikasyon

Premedikasyon her hastanmin gereksinimine ve anestezistin takdirine gore segilmelidit.

Indiiksiyon

Doz hastanin yast ve klinik durumuna bagh olarak, istenen etkiye gore bireysellesti
titre edilmelidir. Kisa etkili bir barbitiirat veya diger bir intravendz indiiksiyon
ardindan, Sevofluran inhalasyonu uygulanabilir.

Sevofluran ile indiiksiyon oksijenle veva oksijen-nitréz oksit karigimu ile elde
Eriskinlerde % 5'e kadar sevofluran konsantrasyonlarinin inspirasyonu genellikie 2 ¢
az bir silire iginde cerrahi anestezi olusturur. Cocuklarda, %7'ye kadar s

rilmeli ve
ajaninin

edilebilir.
lakikadan
evofluran

konsantrasyonlarinin inspirasyonu genellikle 2 dakikadan az bir siire iginde cerrahi anestezi

olusturur. Alternatif olarak, premedikasyon uygulanmamis hastalarda anestezinin ing
icin % 8'e kadar sevofluran konsantrasyonlarinin inspirasyonu kullamilabilir.

liksiyonu




Idame

Cerrahi diizeylerdeki anestezinin siirekliligi, nitréz oksit ile birlikte veya te
Sevofluranin % 0.5 - %3'liik konsantrasyonlari ile saglanabilir. Yaglilarda, diger ix
ajanlariyla oldugu gibi, cerrahi anestezinin siirdiirilmesi igin normal olarak Sevoflur
kii¢iik konsantrasyonlar gerekir.

Sevofluran MAK (minimum alveoler konsantrasyon) degerleri yas ve nitréz oksit
azalir. Asafidaki tablo farkh yay gruplan i¢in ortalama MAK (minimum
konsantrasyon) degerlerini icermektedir.

k basina
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anin daha

lavesi ile
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Tablo 1. Pediyatrik ve yetigkin hastalar icin yasa gére MAK (minimum alveoler konsal:ntrasyon)

degerleri
Hastanin yasi (y1l) Oksijendeki Sevofluran miktar %635 N0/ %35 0,'deki Sevoflurg

0-1ay* % 3.3

I-< 6 ay % 3.0

6 ay -< 3yil % 2.8 Y%2.0%*

3-12 % 2.5

25 % 2.6 %1.4

40 % 2.1 %1.1

60 % 1.7 %0.9

80 % 1.4 %0.7

* Yenidoganlar zamaninda dogmuglardir. Prematiire yenidoganlar igin MAK (minimun
konsantrasyon) degerleri belirlenmemistir.
** | <3 yagindaki pediyatrik hastalarda, % 60 N>0 / %40 0, kullanilmigtir.

Anesteziden Cikma
Sevofluran anestezisini takiben, anesteziden uyanma siiresi genellikle kisadir. By
hastalar post-operatif agr1 gidericilere daha erken gereksinim duyabilirler.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Geriyatrik popiilasyon: Yasin artmasiyla MAK (minimum alveoler konsantrasyg
80 vasindaki bir yetiskinde MAK'in (minimum alveoler konsantrasyon) elde edil
gereken ortalama sevofluran konsantrasyonu, 20 yas igin gerekenin yaklagik %50'sid

Pediyatrik popiilasyon: Yasa gore pediyatrik hastalara iligkin MAK degerlert i¢in
bakiniz.

4.3. Kontrendikasyonlar
Malign hipertermiye bilinen veya silipheli genetik duyarliligi olan hastalarda S
kullanilmamahdir,

Sevofluran veya diger halojenli ajaniara duyarlt oldugu bilinen veya siipheli olan L
Sevofluran kullanilmamahlidir (6m; genellikle artrmis karaciger enzimieri, ates,
ve/veya eozinofili ile birlikte gegici olarak anestezi ile iligkili bu ajanlardan herhan;
hepatoksisite ge¢misi olanlar)

n miktar

1 alveoler

nedenle

n) azalir.
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Sevofluran, genel anestezinin kontrendike oldugu hastalarda kontrendikedir.

4.4. Ozel kullamim uyarilar: ve nlemleri

Sevofluran sadece genel anestezi uygulamasi konusunda egitimli kisilerce uygul
Havayolunun idamesi i¢in gerekli olanlar, yapay ventilasyon, oksijen zenginleg
dolagim restsitasyonunda kullanilan ekipmanlar hazir bulundurulmahdir.

Bir vaporizatérden dagitilan sevofluran konsantrasyonu tam olarak bilinmelidis
anestezikler fiziksel dzellikleri bakimindan farklilik gosterdigi i¢in, sadece sevofl
dzel olarak kalibre edilmis vaporizatérler kullanilmalidir. Genel anestezi uyg

malidir,
irme ve

. Ugucu
iran i¢in
rulamasi,

hastamin yamitina gére kisiye &zel hale getirilmelidir. Anestezi diizeyleri derinlestikce

hipotansiyon ve solunum depresyonu artar.

Mitokondri rahatsizliklan olan hastalara sevofluran dahil genel anestezi uygulanirken dikkatli

olunmalidir.

Anestezinin idamesi esnasinda, Sevofluran konsantrasyonun arttinlmastyla kan basincinda

doza bagli azalmalar olusur. Kan basincindaki asiri azalma, anestezinin derinlig
olabilir ve bu tlir durumlar solunan Sevofluran konsantrasyonlan azaltilarak diizeltile

Hipovolemik, hipotansif veya baska hemodinamik risk tasiyan hastalar i¢in (6
kullanilan ilaglara bagli) doz segilirken 6zellikle dikkat edilmelidir.

ne bagh
bilir.

birlikte

Tim anesteziklerle oldugu gibi, koroner arter hastalifn bulunan hastalarda miyokard

iskemisinin énlenmesi agisindan hemodinamik stabilitenin saglanmasi énemlidir.

Obstetrik anestezi sirasinda sevofluran kullanirken dikkatli olunmalidir ¢iink
lizerindeki gevsetici etki rahim kanama riskini arttirabilir (bkz, Boliim 4.6).

Hastalar yogun bakim tnitesinden g¢ikarilmadan once genel anesteziden ¢ikis dil
sekilde degerlendirilmelidir.

Sevofluran alimini takiben bilinglilik halinin geri kazamlmasi genelde birkag
strmesine ragmen takip eden iki ya da (i¢ giin icerisinde zihinsel fonksiyona olan etk
edilmemistir,

Halojenli hidrokarbon anesteziklerine daha 6énce maruz kalinmasinin ($zellikle de
aydan daha kisa ise) karaciger hasari igin potansiyeli arttirabildigi rapor edilmistir.

Pazarlama sonrasi deneyimlerden, ¢ok seyrek olarak ameliyat sonrasi hafif, orta
hepatik fonksiyon bozuklugu veya sanlik ile ya da sartligin eslik etmedig
bildirilmistir.

Sevofluranin altta yatan hepatik bir soruna sahip veya hepatik fonksiyon bozuklugu
oldugu bilinen ilaglarla tedavi géren hastalarda kullaniimas: durumunda klinik deger
yapilmalidir (bkz. B6liim 4.3 ve 4.8).
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Cok seyrek olarak torsades de pointes (istisnai vakalarda fatal olabilir) ile iliskilend

rilen QT

uzamasi ile ilgili izole raporlar mevcuttur. Yatkinligi olan hastalara sevofluran verilirken

dikkat edilmelidir.

Malign Hipertermi: Duyarh kisilerde, Sevofluran dahil giicli inhalasyon anes
yilksek oksijen gereksinimine neden olan, iskelet kasindaki bir hipermetabo
tetikleyebilir ve bu klinik sendrom malign hipertermi olarak bilinir. Bu klinik
hiperkapni ile belirti verir ve kas rijiditesi, tasikardi, takipne, siyanoz, aritmiler ve/vs
olmayan kan basinci igerebilir. Spesifik olmayan bu belirtilerin bazilan hafif anes;
hipoksi, hipokapni ve hipovolemi sirasinda da gériilebilir.

tezikleri,
ik olay1
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ezi, akut

Malign hipertermi tedavisi, tetikleyen ajanlami (6rnegin Sevofluran) kesilmesini, ifptravendz

dantrolen sodyum uygulanmasim ve destekleyici tedavi uygulanmasini igerit)
yetmezligi daha gec¢ ortaya cikabilir, bu nedenle idrar c¢ikist miimkiin ise u
izlenmelidir.

Inhale anestezik ajanlarin kullanum: ¢ocuklarda postoperatif dénemde, kardiyak ari
olim ile sonuglanan serum potasyum diizeylerinin seyrek artis1 ile iliskilendirilmig
va da agik néromuskiler hastaligi, 6zellikle Duchenne muskiiler distrofisi olan hg
zayif hasta olarak géritnmektedir. Bu vakalarin tiimii olmasa bile ¢ogunlugu, beral
sitksinilkolin kullammyla iligkilendirilmigtir, Bu hastalarda aynca serum kreatin
diizeylerinde belirgin artis ve bazi vakalarda idrarda miyoglobiniiri iliskili k.
gosterilmistir. Goriintirde malign hipertermiye olan benzerlige kargin bu hastalarin h
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in kinaz
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¢biri kas

rijiditesinin  veya hipermetabolik durumun belirti veya semptomlarin sergilememigtir.

Hiperkalemi ve direngli aritmileri tedavi etmek i¢in erken ve kuvvetli miidahale
sonra latent ndromuskiiler hastalik igin degerlendirme énerilmektedir,

Pompe hastalifi olan pediyatrik hastalarda izole ventrikiiler aritmi vakalari bildiritmi

Oldukga kisa bir aralik igerisinde sevofluran igeren halojenli hidrokarbonlara miik
maruz kalan hastalarin artrmig karaciger hasan riski bulunabilir,

Hastalar uyanma odasindan ¢ikanlmadan 6nce genel anesteziden uyanma dikkatli b

ve daha

St

errer kez

r sekilde

degerlendirilmelidir. Sevofluran ile genellikle anesteziden ¢ikma hizli gériiliir; bundan dolayi

post-operatif agrinin giderilmesi gerekebilir. Sevofluran uygulamastm takiben bili
gelmesi genellikle birkag dakika igerisinde gergeklesse de, anestezi sonras: 2 veya 3
i¢in zihin fonksiyonu iizerindeki etkisi aragtirilmamistir. Diger anestezikler g
halindeki kiigiik degisiklikler uygulama sonrasi birka¢ giin devam edebilir (bkz Bo

ncin gert
giin siire
ibi, ruh
tim 4.7).

Cocuklarda hizh anesteziden ¢ikis, ajitasyon ve kooperasyon eksikligi ile iligkilendirilebilir

{vakalarin yaklagik %25'inde).

Nobetler:
Sevofluran kullanimi ile iliskilendirilen seyrek ndbet vakalar: bildirilmistir (bkz, Bq
Pediyatrik kullanim ve B&lim 4.8).
Sevofluran kullanimi, predispozan risk faktorleri olan veya olmayan daha vyash yeti
yvamnda ¢ocuklar ve geng yetiskinlerde de nébet olusumu ile iliskilendirilmistir. N&
bulunan hastalarda sevofluran kullanilmadan &nce klinik degerlendirme &

liim 4.4,

skinlerin
bet riski
nemlidir.

Cocuklarda anestezi derinligi sinich olmalidir. EEG sevofluran dozunun optimizasyonuna




izin verebilir ve ndbet yatkinligi olan hastalarda nobet aktivitesinin gelisimim engellemeye

yardimci olabilir (bkz. B&lim 4.4).

Pediyatrik kullanim:
Sevofluran kullanimi nobetler ile iligkilendirilmigstir. Nobetler, ¢ogu kez hastalig

4 zemin

hazirlayan bir risk faktorii tasimayan, 2 ayliktan baslayarak ¢ocuklarda ve genc erigkinlerde

meydana gelmistir. Nobet goériilme riski olan hastalarda sevofluran kullaniming
degerlendirme yapilmalidir (bkz. bolim 4.4 - Nobetler ve Bélim 4.8).

(Cocuklarda distonik hareketler gozlemlenmistir (bkz, Béliim 4.8).

Baébrek Bozuklugu:

la klinik

Klinik ¢alisma yapilan, bdbrek yetersizligi olan hastalarin (baslangig serum kreatinjn degeri

1.5 mg/dl'den fazla olan) sayis1 az oldugundan, bu grupta sevofluran uygul
gitvenliligi hentiz tam olarak ortaya konmamistir. Bu nedenle sevofluran, bibrek by
olan hastalarda dikkatli kullanlmalidir.

Sinir Sistemi Cerrahisi:

Intrakraniyal basing yiikselmesi agisindan risk grubundaki hastalarda, sg
hiperventilasyon gibi intrakranival basinci diigiirecek tedbirlerle birlikte d
uygulanmalidir.

Kurumus CO; Absorbanlarinin Degistirilmesi:

Kurumug CO, absorbani ile (6zellikle potasyum hidroksit i¢erenler; érn. Baralyme®
sevofluran kullanimi sirasinda nadiren anestezi makinastnda asin 1s1, duman ve/vey4
yanma olaylart bildirilmigtir.  Vaporizatorle karsilastimldiginda  solunan  sg
konsantrasyonunda olagandisi gecikmis bir yiikselme veya beklenmeyen diisme
absorban tiipiiniin asir1 1sinmasiyla iligkili olabilir.

CO; absorban tiiplerinden uzun siireyle kuru gaz gecisinden sonra CO, absqg
kurumas: durumunda ekzotermik bir reaksiyon, sevofluran degradasyonunda

degradasyon triinlerinin olugsmasi miimkiindlr. Deneysel bir anestezi makinesinin
devresinde kuru CO, absorbanlar kullanilarak uzun siireyle (>2 saat) maksimum sg
konsantrasyonlarinin (%8) varliginda sevofluran degradanlari (metanol, formaldehit
monoksit ve A, B, C ve D Bilesikleri) gozlemlenmistir.

Anestezi solunum devresinde (sodyum hidroksit igceren absorbanlar kullan
gozlemlenen formaldehit konsantrasyonlari; hafif solunum irritasyonuna neden
bilinen formaldehit diizeyleri ile uyumluydu. Bu ug¢ deneysel modelde gozl
degradanlarin klinik ile iligkisi bilinmemektedir.

Yinelenen sevofluran maruziyeti ile mevcut deneyim ¢ok sinurhidir.

Bir klinisyen CO; absorbaninin kurudugundan kuskulandiginda, bu absorban se
verilmeden Once degistirilmelidir. Cogu CO, absorbammnin renk gostergesi kuruma
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olarak zorunlu bir degisim gostermez. Bu nedenle, anlamli bir renk degisiminin olmamasi,

yeterli hidrasyon igin bir giivence olarak kabul edilmemelidir. CO, absorbanl
gostergesinin durumuna bakilmaksizin rutin olarak degistirilmelidir.

art renk




Siganlardaki baz1 ¢alismalarda rutin klinik uygulamadakinden fazla miktarlarda Bile

sik A'ya

maruz kalan hayvanlarda nefrotoksisite goriilmiistiir. Siganlardaki bébrek toksisitesinin

mekanizmasi bilinmemektedir ve insanlarla ilgisi tespit edilmemistir (bkz. Boliim 5.3
4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Sevofluranin, cerrahide yaygin olarak kullanilan santral sinir sistemi ajanlan, otor
sistemi ilaglari, iskelet kast gevseticileri, aminoglikozidler dahil anti-infeksiyon

).

om sinir

ajanlart,

hormonlar ve sentetik stibstitiientleri, kan tiirevleri ve epinefrin dahil kardiyovaskii:ﬁ:r ilaglar

gibi genis bir ila¢ grubu ile birlikte uygulanmasimin giivenli ve etkili oldugu gasteril

Barbatiiratlar:

Ameliyatlarda yaygin olarak kullanildign {izere sevofluran uygulamasi barbit

gecimlidir.

Benzodiazepin ve opioidler:

istir.

iiratlarla

Benzodiazepinler ve opioidlerin diger inhalasyon ajanlari ile oldugu gibi, sevpfluranin

MAK'm: (minimum alveoler konsantrasyon) diisiirmesi beklenir. Ameliyatlards
olarak kullanildif1 iizere sevofluran uygulamasi benzodiazepin ve opioidierle geg

yaygin

cimlidir.

Sevofluran ile beraber kullanilan opioidler (6rn. alfentanil ve siilfentanil) kalp hizinda, kan

basincinda ve solunum hizinda sinerjik bir diisiis baslatabilir.

Nitréz oksit:
Diger halojenli volatil anesteziklerle oldugu gibi sevofluran MAK'1 nitréz oksit ile

beraber

uygulandifinda azalir. M AK karsilifn yaklasik olarak eriskinlerde %50 ve ¢ocuklarda %25

azalir.

Noromuskiiler Blok Yapan Ajanlar:
Diger inhalasyon anestezi ajanlarinda oldugu gibi, sevofluran non-depolari

ran kas

gevseticilerin yaptigi ndromuskuler blokajin, hem yogunlugunu hem de etki siiresini etkiler.

Alfentanil-N>0 anestezisini tamamlamak igin kullanildiginda sevofluran pankuy
vekuronyum veya atrakuryumla olusturulan néromuskiiler blogu kuvvetiendirir.
gevseticilerin sevofluranla es zamanli alindiklari zamanki doz ayarlamasi, isofl
birlikte alindiklar1 zaman gerekli olan miktara benzerdir.

ronyum,
Bu kas
uran ile

Sevoflurammn stiksinilkolin tizerindeki etkisi ve depolarizan néromuskiiler blokajin siiresi

arastirtlmamistir.

Anestezinin indiiksiyonu sirasinda néromuskiiler bloke edici ajanlarin dozunun aza

Itilmasa,

endotrakeal intlibasyon veya yetersiz kas gevsemesi igin uygun sartlarin basldmasinda

gecikmeye yol agabilir, ¢linkii noromuskiiler bloke edici ajanlanin potansiyal
sevofluran aliminin baslangicindan birkag dakika sonra gdzlenmistir.

Non-depolarizan ajanlar; pankuronyum, vekuronyum veya atrakuryumla etki
cahsilmistir. Spesifik kitlavuzlann yoklugunda: (1) endotrakeal intiibasyon ig
depolarizan kas gevseticilerin dozunu azaltmayiniz; ve (2) anestezinin devam sirasin
depolarizan kas gevseticilerin dozu Ny0/opioid anestezisi sirasindakine benzer

zasyonu

esimleri
111  11o1-
da, non-
oranda




azaltilmalidir. Kas gevseticilerin destek doz ahimi, sinir uyarilarina alinan cevaba goére

belirlenmelidir.

Epinefrin/Adrenalin
Sevofluran da isofluran gibi, disaridan uygulanan adrenalinin aritmojenik etkisi

miyokardin sensitizasyonuna yol agar.

Diger ajanlarla oldugu gibi intravendz bir anestezik (6rn. propofol) kullanimi sqg
Sevofluran'in daha diigiik konsantrasyonlan gerekebilir.

CYP2EI Indiikleyicileri

Izoniyazid ve alkol gibi sitokrom P450 izoenzimi CYP2El'in aktivitesini arttiran tibh
ve bilesikler sevofluramin metabolizmasim arttirabilir, plazmada floriir konsantrasy(
anlamh artislara yol acabilir fakat barbitiiratlar tarafindan indiiklenmez. Sevof]
1zoniyazidin eszamanli kullanimi, izoniyazidin hepatotoksik etkilerini arttirabilir,

ne karsi

nrasinda

1 iiriinler
niarinda
uran ile

CYP 2El'n artmug aktivitesini takiben plazma floriir konsantrasyonlarinda belirgin artislar

gozlemlenmistir.

Beta biokerler
Sevofluran, diizenleyici kardiyovaskiiler mekanizmalar bloke ederek, beta blokerleri
inotropik, kronotropik ve dromotropik etkilerini arttirabilir.

Indirekt etki gosteren sempatomimetikler:
Sevofluran ve indirekt etki g&steren sempatomimetik triinlerin (amfetaminler,
eszamanh kullamminda akut hipertansif epizod riski bulunmaktadir.

Verapamil:

n negatif

efedrin)

Verapamil ve sevofluran es zamanh uygulandiginda atrivoventrikiiler iletimin bgzuldugu

gézlemlenmistir,

StJohn 's Wort (San kantaron)
Uzun siire San Kantaron ile tedavi géren hastalarda halojene edilmis inhalasyon ane
ile anesteziden kaynaklanan ciddi hipotansiyon ve ge¢ uyanma bildirilmistir.

4.6. Gebelik ve Laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi B'dir.

Gebelik donemi
Hamilelerde kullammu ile ilgili yeterli ve iyi kontrolli ¢alismalar yoktur. Bunda
sevofluran, hamilelerde agik¢a gerekli ise kullanilmalidir.

Sevofluranin diger inhalasyon ajanlar1 gibi, rahim izerinde potansiyel olarak ki
neden olabilen gevsetici bir etkisi bulunmaktadir. Obstetrik anestezi sirasinda sg
kullanildiginda klinik degerlendirme gbz éniine alinmalidir.

stezikler

n dolayi

inamaya
voﬂuran




Bir klinik ¢alismada sevofluran sezaryen sirasinda anestezi igin kullanildiginda

anne ve

bebekleri icin giivenlilik gosterilmistir. Sevofluran giivenliligi dogum eylemi dncesi ve

vajinal dogum i¢in gésterilmemistir.

Laktasyon donemi

Sevofluranin veya metabolitlerinin insan siitiine ge¢ip gecmedigi bilinmemektedir.

Belgelenmis bir deneyim olmadig i¢in, kadinlara sevofluran uygulamasindan 48 saa

kadar emzirmemeleri ve bu periyot siiresince tiretilen siitit atmalar: tavsiye edilmelidir.

Ureme yetenegi/Fertilite

sonraya

Sicanlarda ve tavsanlardaki treme ¢aligsmalar1 1 M AK'a (minimum alveoler konsantrasyon)

kadar olan dozlarda sevoflurana bagh fertilite bozuklugu veya fetiise zarar
gdstermemigtir.

4.7. Arac¢ ve makine kullanami Gizerindeki etkiler

Diger ajanlarla oldugu gibi, hastalar motorlu ara¢ veya tehlikeli makineleri kullan
zihinsel uyaniklik gerektiren aktivitelerin uygulanmasinin, genel anestezi sonrasi bit
bozulabilecegi konusunda uyarilmalidic (bakimz Bolim  4.4). Hastalar sg
anestezisinden sonra uygun bir siire araba kullanmamalidirlar.

Diger anesteziklerde de oldugu gibi uygulamayi takip eden birkag giin stiresince duyg
hallerinde kiigiik degisikliklere yol agabilir. Hastalar zihinsel uyamklik gerektiren
motorlu ara¢ veya tehlikeli makina kullanimi gibi, aktivitelerdeki performanslariy
anesteziden sonra bir siire daha etkilenebilecegi konusunda bilgilendirilmelidirler.

4.8. Istenmeyen etkiler

Tiim gli¢li inhalasyon anestezikleriyle oldugu gibt, Sevofluran doza bagiml: kalp ve
depresyonu yapabilir. Advers etkilerin ¢ogu hafif ve orta siddetli olup; zaman i¢inde §
Postoperatif donemde, diger inhalasyon anestezikleri ile benzer insidansta, kusma i
vaygin olarak gozlemlenmistir. Bu etkiler cerrahi ve genel anestezinin sik gorillen
olup; inhalasyon anesteziginden, operasyon dncesi ve sonras1 uygulanan diger ajanl
hastanin cerrahi isleme yanitindan kaynaklanabilir.

En vaygin rapor edilen advers reaksivonlar:

Yetiskin hastalarda: Hipotansiyon, bulanti ve kusma.
Yash hastalarda: Bradikardi, hipotansiyon ve bulanti.
Pediyatrik hastalarda: Ajitasyon, ¢ksiiriik, kusma ve bulant1,

Klinik ¢aligmalardan ve pazarlama sonrasi deneyimlerden, sevofluran ile olasi iligkisi|
tim olaylar asagida MedDRA Sistem Organ Simfi, Tercihli Terim ve siklig
gisterilmektedir.
Su siklik gruplan kullamilmaktadir: Cok yaygin (>1/10); yaygin (=1/100, <1/10)
olmayan (>1/1000, <1/100); seyrek (=1/10000, <1/1000); c¢ok seyrek (<1/1000

belirtisi

mak gibi
miiddet
vofluran

u durum
Ornegin
n genel

solunum
recicidir.
¢ bulanti
sonuglar
ardan ve

bulunan
na gore

yaygin
), izole




raporlar dahil). Pazarlama sonrasi advers reaksiyonlar maruziyet oram bilinmeyen bir

popiilasyondan goniillii olarak bildirilmistir. Bu nedenle, advers olaylarin gergek in
tahmin etmek miimkiin degildir ve siklig1 'bilinmiyor' seklindedir.

Klinik ¢alismalardaki sevofluran hastalarindaki advers etkilerin tipi, siddeti ve siklig
ilag alan hastalardaki yan etkiler karsilastirilabilir diizeydedir.

Immiin sistem bozukluklar:
Bilinmiyor: Anaflaktik reaksiyon', anaflaktoid reaksiyon, hipersensitivite'

Kan ve lenf sistemi bozukluklar::
Yaygin olmayan: Lékopeni, Loékositoz

Psikiyatrik bozukluklar:
ok yaygin: Ajitasyon
Yaygin olmayan: Konfuzyonel durum

Sinir sistemi bozukluklars:
Yaygin: Somnolans, bag donmesi, bag agrisi
Bilinmiyor: Konviilsiyon'"'!", distoni

Kardiyak bozukluklar:

ok yaygin: Bradikardi

Yaygin: Tasikardi

Yaygin olmayan: Tam atriyoventrikiiler blok, atriyal fibrilasyon, aritmi, ventrikiiler
ekstrasistol, supraventrikiiler ekstrasistol, ekstrasistol

Bilinmiyor: Kardiyak arrest’

Vaskiiler bozukluklar:
ok yaygin: Hipotansiyon
Yaygin: Hipertansiyon

Solunum, gigiis ve mediastinal bozukluklar:
ok yaygin: Oksiiriik
Yaygin: Solunum bozukluklar, laringospazm

Yaygin olmayan: Apne, hipoksi, astim
Bilinmiyor: Bronkospazm, dispnel, hlI‘lltll, pulmoner 6dem

Gastrointestinal bozukluklar:
ok yaygin: Bulanti, kusma
Yaygin: Tiikiiriik hipersekresyonu

Bébrek ve idrar bozukluklar::
Yaygin olmayan: idrar retansiyonu, glikoziiri
Bilinmiyor: Akut bébrek yetmezligi

Hepato-biliyer hastahkiar:
Bilinmiyor: Hepatit'"", hepatik yetmezlik""', hepatik nekrozis'"

sidansinm

referans




Deri ve derialti1 doku hastaliklar:
Bilinmiyor: Dékiintii', tirtiker, pruritus, kontakt dermatit’, siskin yiiz'

Kas iskelet ve bag doku bozukluklari;
Bilinmiyor: Kas segirmesi

Genel bozukluklar ve uygulama bélgesine iligkin hastaliklari:
Yaygin: Ates, hipotermi, iiglime

Bilinmiyor: Malign hipertermi'", gogiis rahatsizhg’

Arastirmalar:

Yaygin: Artmig aspartat aminotransferaz, anormal kan glikoz seviyesi, anormal karadiger

vl

fonksiyon testi', anormal beyaz kan hiicresi sayimi, artmus kan flordiri

Yaygin olmayan: Artmig alanin aminotransferaz, artmis kan kreatinin, artmis kan lak
dehidrojenaz

Yaralanma, zehirlenme ve prosediirsel komplikasyonlar:
Yaygin: Hipotermi

' Boliim 4.8-Secilmis advers reaksiyonlarin tammlanmasi'na bakiniz.

" Bolim 4.4'e bakiniz.

! Béliim 4.8-Pediyatrik popiilasyon'a bakiniz.

" Sevofluran kullanilan durumlarda kardiyak arrest ile iliskili cok seyrek pazarlama s
rapor bulunmaktadir.

¥ Sevofluran ve referans ajanlarla, karaciger fonksiyon testlerinde gegici degisiklikler]
oldugu nadir vakalarda rapor edilmistir.
¥ Sevofluran anestezisi sirasinda ve sonrasinda serum inorganik floriir seviyelering
artiglar olugabilir. Inorganik floriir konsantrasyonlar: genellikle sevofluran anestezis
iki saatinde pik yapar ve 48 saat iginde post-operatif seviyelere geri déner

DNrasi
n
le gegici

inin son
Klinik

galigmalarda, artmus florlir konsantrasyonlart bébrek fonsiyonlarinin  bozuklugu ile

iliskilendirilmemigtir.

5560 hasta/goniillii igeren klinik programda 17 &liim (9 sevofluran, 8 isofluran)
edilmigtir. Bltlin 6limlerin bilinmeyen bir nedenden oldugu veya calisma ila
iligkilerinin olmadig diisiiniilmektedir.

Sec¢ilmis advers reaksiyonlarin tanmimlanmasi: Sevofluran anestezisi siras
sonrasinda serum inorganik floriir seviyelerinde gecici artis meydana gelebilir. I
floriir konsantrasyonlar1 genellikle sevofluran anestezisi sonrasinda iki saat igeris
degerine ulasir ve 48 saat igerisinde ameliyat 6ncesi seviyelerine geri doner
aragtirmalarda, yiikselen floriir konsantrasyonlar1 bébrek fonksiyonundaki bozy
iligkilendirilmemistir,

Ameliyat sonras1 goriilen hepatite iliskin seyrek bildirimler mevcuttur. Buna ek

rapor
t1 ile

nda ve
rorganik
nde pik
Klinik
Ima 1le

olarak,

aralarinda sevofluranin da bulundugu gii¢li ugucu anestezik ajanlarin kullajim ile

iligkilendirilen nadir pazarlama sonrast hepatik yetmezlik ve hepatik nekroz bild

dirimleri
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olmustur. Ancak, bu olaylarin esas gériilme siklifi ve sevofluran ile iligkisi kesjn olarak

bilinememektedir (bkz. béliim 4.4).

Aralarinda sevoflurarin da bulundugu solunum yoluyla alinan anestezik ajanlara |6zellikle
uzun siireli mesleki maruziyet ile iligkili olarak, seyrek asin duyarhihk (kontakt dermatit, ciltte
kizanklik, dispne, hiriltili solunum, gégiiste sikisma, yiizde sisme veya anafilaktik reaksiyon

dahil) bildirimleri alinmistir.

Duyarl: kisilerde, solunum yoluyla alinan potent anestezi ajanlari, yiiksek oksijen ihtivacina
yol agan bir iskelet kasi hipermetabolik durumunu ve malign hipertermi olarak bilingn klinik

sendromu tetikleyebilir (bkz. béliim 4.4).

Pediyatrik popiilasyon: Sevofluran kullanimi nébetler ile iliskilendirilmistir. Nobe

ler ¢ogu

kez hastaliga zemin hazirlayan bir risk faktérit tasimayan 2 ayliktan baslayarak ¢ocuklarda ve
geng eriskinlerde meydana gelmistir. Nobet goriilme riski ihtimali olan hastalarda sgvofluran

kullaniminda klinik degerlendirme yapilmahdir (bkz. béliim 4.4).

4.9. Doz asimi ve tedavisi

Doz asiminda su onlemler alinmalidir: Sevofluran uygulanmasimin  kesilmesi, agik
havayolunun saglanmasi, oksijen ile asiste veya kontrollii ventilasyonun baslatiimas: ve

yeterli kardiyovaskiiler fonksiyonun saglanmas:,

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1. Farmakodinamik Gzellikler

Farmakoterap6tik grup: Genel Anestezik
ATC kodu: NO1ABOS

Sevofluranin solunan konsantrasyonundaki degisiklikleri takiben, anestezi derinligi hizlica

degisir.

Insan da igeren ve gesitli hayvan tiirlerinde yapilan calismalar sevofluramin hizh etki Igésteren

ve imritasyon yapmayan bir ajan oldugunu gostermistir. Uygulama, inhalasyon

yoluyla

indiiksiyon sirasinda, rahat ve izl bir biling kayb1 ve anestezinin kesilmesi sonrasipda hizli

bir uyanma ile iligkilendirilmistir,

Kardiyovaskiiler etkileri:

Diger biitilin giiglii inhalasyon ajanlan gibi sevofluran solunum fonksivonunu ve kan bastncint
doza bagh olarak deprese eder. Goniillillerde yiiriitillen bir adet ¢ahismada, sevofluran

konsantrasyonundaki artis ortalama arteriyel basincinda azalma ile sonuglanmistir 3
atim hizinda bir degisiklik bulunmamustir. Sevofluran bu ¢alismada plazma norg
konsantrasyonlarini degistirmemistir.

Sinir sistemi etkileri:
Klinik gelistirme programi esnasinda sevofluran ile alakali nébete dair higbi
rastlanmamistir.

kat kalp
drenalin

r delile
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Normal intrakraniyal basinc1 (IKB) olan hastalarda sevofluranm intrakraniyal basing iizerine
minimal etkisi olmustur ve CO2 hassasiyetini korumustur. Artmis intrakraniyal basinct olan

hastalarda sevofluran giivenliligi arastinlmamistr. Intrakraniyal basinci yiikselme

riskinde

olan hastalarda sevofluran dikkatli bir sekilde intrakraniyal basinci districti 6hlemlerle

(hiperventilasyon gibi) uygulanmalidir.
Indiiksiyon, trakeobronsiyal sistemde asir1 sekresyon bulgusu ve santral sinit

sistemi

stimiilasyonu olmadan minimum eksitasyon veya ist solunum yolu iritasyon belirtileri ile

gerceklestirilir. Maske indiiksiyonu uygulanan pediyatrik ¢galigsmalarda sevofluran ile
insidansi halotan ile olandan istatistiksel olarak énemli 6l¢tide daha diisiiktiir.

Hem kopeklerde hem de insanlarda, sevofluranm epinefrin ile baslayan aritmoje
isofluraninki ile yakindi ve halotaninkinden biiyiiktii. Kopeklerdeki ¢alismalar sev
kollateral miyokardiyal perfiizyonu azaltmadigini  gostermistir.  Klinik ¢alig
miyokardival iskemi riski tasiyan hastalardaki miyokardiyal iskemi ve miyq
infarksiyon insidansi, sevofluran ve isofluran arasinda benzerdi.

Hayvan calismalan, sevofluran ile bélgesel kan akisimin (6rn: karaciger, bébrek
serebral dolasim) siirdiirtildigiini gostermistir. Hem hayvan hem de klinik c¢al:
norohemodinamiklerdeki (intrakraniyal basing, serebral kan akisi’kan akig hizi, ¢
serebral metabolik orani ve serebral perfiizyon basinci) degisimler sevofluran ve
arasinda karsilagtirilabilir diizeydedir. Sevofluranm IKB (intrakraniyal basing) tizer]
az etkisi vardir ve CO, hassasiyetini korur.

Oksiiriik

ik esigi
fluranm
malarda,
kardiyal

olagimi,

alarda,
pksijenin
zofloran
nde ¢ok

Sevofluran uzun siire anesteziye maruziyetten sonra bile, ortalama olarak yaklasik 9 saate

kadar, bébregin idran konsantre etme yetenegini etkilemez.

Minimum Alveoler Konsantrasyon:
Minimum Alveoler Konsantrasyonu (MAK) cilt insizyonunun tekil uyaranin cevat
edilen popiilasyonun %50'sinin girmedigi konsantrasyondur. Sevofluranin, deg
gruplarindaki MAK karstiliklar igin 'Pozoloji ve Uygulama Sekli'ne bakiniz.

Oksijendeki sevofluranin MAK" 40 yasindaki bir erigkin i¢in % 2.05 olarak belirl
Diger halojenli ajanlar ile oldugu gibi MAK, yas ve nitréz oksit ilavesi ile azahr,

Klinik Etkililik ve Giivenlilik Calismalarn

Etkililik;

Sevofluran ile, pediatrik ve erigkin hastalarda anestezik ajan olarak kullanildig: ¢o
klinik ¢aligma yiiriitiilmiistiir. Sonuglar sevofluranin kolay ve hizli anestezi indiiksi
ayni zamanda anesteziden izl ¢ikis sagladigini géstermistir. Sevofluran, aneztezide
emre tepki ve oryantasyon gibi iyilesme durumlaninda karsilastinildig) referans {iriin]
hizl1 indilksiyon zamamiyla iliskilendirilmistir.

Erigkin Anestezisi:

Maske indiiksiyonu

Maske indiiksiyonunun uygulandigi eriskin ¢alismalarinda, sevofluran kolay ve hizl:
indiiksiyonu gostermistir.

1na, test
sik yas

SnMistir,

K sayida
yonu ve

n ¢ikma,
ere gire

anestezi
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idame

3591 erigkin hastanin (2022 sevofluran, 1196 isofluran, 111 enfluran, 262 propo
oldugu 3 ayaktan hasta ve 25 yatan hasta ¢alismasinda sevofluran anestezinin ida
etkili bir ajan olarak gosterilmistir.

Sevofluranmin ndrosiriirjide, sezaryen uygulamalarinda, koroner arter bypass (KAB
hastalarda ve kalp hastalifi olmayip miyokardiyal iskemi riski tasiyan hastalarda
i¢in uygun bir ajan oldugu kamtlanmstir.

Pediatrik Anestezi:

1498 pediatrik hastanin (837 sevofluran, 661 halotan) dahil oldugu 2 ayaktan hasta v
hasta ¢alismasinda sevofluran anestezinin inditksiyonu ve idamesi igin etkili bir aja
gOsterilmistir.

Maske indiiksiyonu

1) dahil
est igin

geciren
kullanim

> 3 yatan
n olarak

Maske indiiksiyonunun uygulandifi pediatrik ¢alismalarda, sevofluran ile olan ingdiiksiyon

zamani halotan ile olandan istatiksel olarak énemli ¢lgiide daha kisa ve dksiirme
istatistiksel olarak 6nemli Slgiide daha dusiiktiir.

Giivenlilik:

Genis cesitlilikteki hasta popiilasyonundaki (gocuklar, erigkinler, yashlar, bébrek bq
olanlar, karacifer bozuklugu olanlar, obezler, kardiyak by-pass ameliyath olan

aminoglikozitler veya metabolik indikleyiciler ile tedavi edilen hastalar, tel
ameliyatlara maruz kalan hastalar, 6 saatten fazla siiren ameliyat geciren hastal

¢alismalar, laboratuar parametrelerinin (6rn: SGPT, SGOT, alkalen fosfataz, total

serum kreatinin, BUN) degerlendirme sonuglar, ayni zamanda karaciger ve

nsidansi

zuklugu
hastalar,
rarlanan
) klinik
ilirubin,

bdbrek

fonksiyonlari ile iligkili yan etkilerinin arastirmaci-raporlama sikhigi, sevofluramn hem

karaciger ve bobrek iizerinde klinik olarak énemli olglide etkisi olmadigini hem de

dnceden

var olan bdbrek veya karaciger rahatsizliim siddetlendirmedigini géstermistir. Bu ¢alismalar

ayni zamanda, herhangi bir klinik kimyasal parametrede dedisim gosteren hasta on
referans ajanlar ve sevofluran arasinda istatiksel olarak onemli farklar ol
gostermistir.

Bu bobrek fonksiyonu iizerindeki etki sevofluran ve referans ilaglar arasinda,

anindaki
madigini

anestezi

tiip{iniin tipleri arasinda, akis hiz1 boyunca ve inorganik floriir konsantrasyonlar1 > 50um olan

ve olmayan hastalar arasinda karsilastirlabilir.

Bébrek bozuklugunun insidansi karsilagtirmali ¢alismalarda sevofluran (%0,17) ve
triinler (%0.22; 1sofluran, halotan, enfluran, propofol) igin <%! idi. Bu kapsamli
genel bir cerrahi popiilasyonla uyumludur. Tim vakalarda bdbrek disfonksiyg
alternatif bir neden veya nedensel bir a¢iklama mevcuttur,

Karaciger Bozuklugu;

referans
insidans
nu igin

Sevofluran, karaciger fonksiyon bozuklugu, Child-Pugh Simf A ve B olan hastalarda

anestezinin idamesi igin primer ajan olarak kullamldiginda etkili ve ivi tolere edil
Sevofluran, var olan karaciger bozuklugunu alevlendirmez.

rbilirdir.

13




Bobrek Bozuklugu:

Sevofluran, bébrek bozuklugu olan hastalarda baslangi¢ serum kreatinin > 1.5 mg/dl (130
pmol/1) ile degerlendirilmistir. Serum kreatinin konsantrasyonlarindaki degisiklik |insidansi
ve biiyiikliigiine dayanarak sevofluran bdbrek fonksiyonunu daha fazla kétiilestirmenpistir.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler

Genel ézellikler
Floriir iyonu:

Florlir iyonunun konsantrasyonlari anestezinin siiresinden, uygulanan sgvofluran

konsantrasyonundan ve anestezik gaz kansiminin bilesiminden etkilenir.

Genel olarak inorganik floriir konsantrasyonu sevofluran anestezisinden sonra 2 saat
pik olusturur ve 48 saat iginde operasyon éncesi seviyesine doner.

Sevofluramn deflorinasyonu barbiiratlar tarafindan indiiklenmez.

Klinik Programda inorganik floriir konsantrasyonlar i¢in degerlendirilen eriskinlerin|y
%7's1 50 uM'dan daha fazla konsantrasyon gostermistir. Bu kisilerin hi¢birindg
fonksiyonu tizerine klinik olarak belirgin bir etki gézlenmemistir,

Coziiniirliik;

Sevofluranin kandaki diigiik ¢oziintirliigi, indiiksiyonun ardindan alveoler konsantragy

icinde

aklasik
bébrek

onlarin

hizla artmasi ve solunan ajanin kesilmesinden sonra da hizla azalmas: gerektigini diigtindiiriir.

Bu durum solunan ve end-tidal konsantrasyonlarin (F1 ve F4) 6lgtildiigii bir klinik ¢pl

1smada

konfirme edilmistir. Sevofluranin 30 dakikadaki F /F; (wash-in) degeri 0.85'dir. 5 dakikadaki

Fa/F a0 (wash-out) degeri 0.15'dir.

Dagilim:
Sevofluranin, ilaglarnnn  serum ve doku proteinlerine baglanmasi  {izering

etkisi

arastinlmamustir. Diger florlanmis ugucu anesteziklerin serumdaki ilagla ve in vifro doku
proteinleriyle yer degistirdigi gozlenmistir. Bunun klinik 6nemi bilinmemekiedir.| Yiiksek
derecede baglanan ve az dagilim hacmi olan ilaglan (6rmn; fenitoin) alan hastalara sevofluran

uygulandifinda klinik ¢aligmalar beklenmedik etkiler gostermemistir.

Biyotransformasvon:
Sevofluran metabolizmasi CYP2El'in (6rn. izoniyazid ve alkol) bilinen indiikleyigi
artabilir, fakat barbitiiratlar tarafindan indiiklenmez. Sevofluran igin baska hi¢bir me
yol belirlenmemistir. Trifloroasetik aside metabolize olmayan tek florlanmi
anesteziktir.

Eliminasyon: !
Sevofluranin hizli ve yogun pulmoner eliminasyonu, metabolizma i¢in gerekli gn

leri ile
tabolik

ugucu

estezik

miktarim minimuma indirir. Insanlarda, absorbe edilen Sevofluranin <%5'i metabdlizmaya
ugrar. Sevofluran CYP2E! izoformu ile heksafloroizopropanol'e (HFIP) metabolizd olur ve

inorganik floriir ile karbon dioksit (veya tek karbonlu bir fragman) agiga c¢ikar
olusmaz, HFIP hizla glitkuronik asitle konjiige olur ve iiriner metabolit olarak atilir. |

Olusur
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5.3. Klinik dncesi giivenlilik verileri :
Hayvan ¢alismalan sevofluran ile karaciger ve bobrek dolagmunin iyi idame ettirildigini
gostermistir.

|
Sevofluran, oksijenin serebral metabolik hizimm (CMRO02) izofluran ile gorillen amalog bir
tarzda dugiirmektedir. 2.0 MAK'a yaklasan konsantrasyonlarda CMRO02'de ortalama %50
azalma gozlemlenmistir. Hayvan ¢alismalar sevofluranin serebral kan akimu [lizerinde
anlamli bir etkisinin olmadigim géstermistir.

Hayvanlarda sevofluran elektroensefalografik (EEG) aktiviteyi izoflurana esdeger [dozlarda
anlamli olgtide baskilamaktadir. Sevofluranin normokapni veya hipokapni pirasinda
epileptiform aktivite ile baglantilh olduguna iliskin kanitlar yoktur. Enfluranij aksine,
hipokapni sirasinda ritmik igitsel uyaranlarla ndbet benzeri EEG aktivitesi olusturmg ¢abalari
negatif sonug vermistir.

Bilesik A (sevofluran bozunma tiriinti: pentafloroisopropenil florometil ether (PIFE), bkz.
Bolim 6.2) sicanlarda yapilan ¢aligmalarda 3 saat i¢in 50-114 ppm konsantrasygnlarinda
minimal nefrotoksiktir. Toksisite proksimal tiibiil hiicrelerinde sporadik tek hiicre nekrozu ile
karakterizedir. Bu bdbrek toksisitesinin sicanlardaki mekanizmasi ve insanlafla ilgisi
bilinmemektedir. Bilesik A ile iligkili nefrotoksisitenin insanlardaki denk esiklerinin|150-200
ppm oldugu tahmin edilmektedir. Rutin klinik uygulamada bulunan Bilesik A
konsantrasyonlar1 CO2 abzorbani olarak Soda lime kullanildiginda eriskinlerde ortalama 19
ppm'dir (maksimum 32 ppm).

Karsinojenez ¢alismalan yapilmamistir. Ames testinde mutajenik etki rapor edilmemistir ve
kiltiirlii memeli hiicrelerinde kromozomal aberasyonlar inditklenmemistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1. Yardimcr maddelerin listesi
Yardimci madde i¢ermemektedir.

6.2. Gegimsizlikler
Sevofluran normal oda 1siklandirmas: kogullarinda saklandigi zaman stabildir. Giigliijasitlerin
veya 1simin varhfinda fark edilebilir bir sevofluran degradasyonu olusmaz. Sgvofluran
paslanmaz gelik, piring, aliiminyum, nikel kapli piring. krom kapli piring veya bakir berilyum
alagimlarini korozyona ugratmaz.

Anestezi makinesi iginde, inhalasyon anesteziklerinin CO, absorbanina maruz | kalmas
sonucunda kimyasal degradasyon olusabilir. Talimatlarda belirtildigi gibi taze absorbanlarla
kullanildiginda, sevofluran degradasyonu minimaldir ve degradanlar saptapamayan
diizeydedir ya da toksik degildir. Sevofluran degradasyonu ve bunu izleyen degradan
olusumu absorban sicakliginin artigi, CO; absorbanin kurumas: (desikasyon) (pzellikle
potasyum hidroksit igerenler), sevofluran konsantrasyonu artisi ve taze gaz alaminin
azalmasiyla artig gosterebilir. Sevofluran iki yoldan alkali degradasyona ugrayabilir.
Bunlardan ilki, pentafloroizopropanil florometil eter olusumuyla (PIFE ya da daha yaygin
adiyla Bilesik A) hidrojen kaybi sonucunda meydana gelir. Sevofluranin ikinci degriadasyon
|
|
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yolu, sadece kurumus CO; absorbanlannin varhginda olusur ve sevpfluranin
heksafloroizopropanol (HFIP) ve formaldehide pargalanmasina yol agar. HFIP {naktiftir,

genotoksik degildir, hizla glukuronize olur, temizlenir ve toksisitesi sevofluran

gibidir,

Formaldehit normal metabolik siire¢lerde mevcuttur. Cok kurumus absorbana marfiz kalma

sonucunda, formaldehit metanol ve format'a degrade olabilir. Format, yiiksek 3

1cakhkta

karbon monoksit olugumuna katkida bulunabilir. Metanol, Bilegik A ile reaksiyong girerek
metoksi eklenmesiyle Bilesik B'yi olusturabilir. Bilesik B ((pentoflorometoksi [zopropil
florometil eter) (PMFE)) ile tekrar heksafloriir eliminasyonuyla C, D ve E bilesiklerini
olusturabilir. Cok kurumus abzorbanlarla, 6zellikle potasyum hidroksit ile formaldehit,

metanol, karbon monoksit, Bilesik A ve muhtemelen bunlarin degradanlarindan bazi
ve D bilesikleri olusabilir.

Lewis Asit Degredasyonu

lant B, C

En az 300 ppm su Lewis Asit inhibitori olarak ilave edilmektedir. Bagka herhangi |bir katka

maddesi veya kimyasal stabilizér kullanilmamaktadir,

6.3. Raf émrii
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
25°C’nin altidaki oda sicakliinda saklanmaldtr,

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
SEVLURAN, 100 mI’lik ve 250 mI’lik amber renkli cam sise ve beyaz Alu kapak

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger dzel énlemler
Gegerli oldugu takdirde kullanilmamis olan iirtinler ya da atik materyaller 'Tibbi

Atiklarin

Kontroli Yonetmeligi' ve 'Ambalaj ve Ambalaj Atiklarimin Kontrolii Yonetmelik'lerine uygun

olarak imha edilmelidir.

Sevofluran, 6zel olarak sevofluran igin kalibre edilmis bir vaporizatérle, sevofluranin
vaporizatorleri i¢in dizayn edilmis dolum sistemi veya diger uygun sevoflurana
vaporizatér dolum sistemleri kullamlarak uygulanmalidir. Inhalasyon anes
uygulamirken karbondioksit absorbanlari kurumaya birakilmamalidir. Bazi
anesteziklerin karbonmonoksit olusturmak iizere kuru karbondioksit absorbam ile e
bildirilmistir. Yine de, tekrar soluma tiiplerinde karbonmonoksit olusum riskini v
karboksithemoglobin diizeylerinin olasiligim azaltmak icin CO; absorbanlart k
birakilmamahidir. Sevofluran kurumus CO, absorbani ile kullanildiginda anestezi ¢

spesifik
spesifik
tezikleri
halojenli
kilestigi
e artmis
irumaya
ithazinda

agirt 1s1 {iretimi, duman ve ates gibi seyrek vakalar bulunmustur. Eger CQ; absorbaninin

kurumus oldugundan siiphenilenirse degistirilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

KOCAK FARMA ILAC VE KIMYA SANAYI A.S.
Baglarbas1, Gazi Cad. 40

34664 Uskiidar/ISTANBUL
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Tel.: 0216 492 57 08 Fax : 0216 334 78 88

8. RUHSAT NUMARASI(LARI)

254/82

9. ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHi
Ik ruhsat tarihi: 09.12.2013

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’iin YENILENME TARIHI

17




