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DELCATH HEPATIK CHEMOSTAT®

ILETIM SISTEMI

BU CIHAZI ILK KEZ KULLANMADAN ONCE
GEREKLI EGITIMI TAMAMLAYIN. KULLANMA
TALIMATLARINI TAMAMEN OKUYUP
ANLADIGINIZDAN EMIN OLUN.

SISTEM BILESENLERININ TARIFi

Delcath Hepatik CHEMOSAT® iletim Sistemi (CHEMOSAT® Sistemi), kemoterapide kullanilan
bir ilact (melfalan hidrokloriir) karacigerdeki (hepatik) atar damara iletmek ve bu madde
sistemik kan dolagimina geri dondiirilmeden 6nce kandaki konsantrasyonunu diisiirmek
amaayla kullanilan, kapali devre kateterler ve ilaca dzgii filtrelerden olusur. Delcath
CHEMOSAT® Sistemini olusturan bilesenlerin birlikte nasil calistiklarina dair genel bir
goriiniim Sekil 1: Birlestirilmis Sistem'de sunulmustur. Bu sistem, Medtronic Bio-Console®
560 ve TX50P Akis Déndistilriicii ile birlikte kullanilmast iin tasarlanmistir.

1. Delcath Isofuse® izolasyon Aspirasyon Kateteri -- Hepatik vendz kani izole
etmek ve filtreden gegmesi amaciyla viicut disi Hemofiltreleme Devresine tagimak
icin, retro-hepatik inferior vena kava icerisine yerlestirilen 16F (saft) politiretan cift
balonlu kateter. Bu kateterde bir adet bilyiik (merkezi) dren limeniile dort adet yan
port bulunmaktadr. inferior vena kavanin retro-hepatik boliimii uzunlugu ile hepatik
ve renal venlerin gdreceli konumlan farklilik sergileyebildiginden Isofuse® Kateter, iki
farklr balon yapilandirmasinda sunulmaktadir: iki balon arasinda 50 mm veya 62 mm.

islem dncesi bilgisayarli tomografi (BT) gériintiilemesi kullanarak veya Isofuse®
Kateterin yerlestirilmesinden 6nce inferior vena kavogram yaparak inferior vena
kavanin retro-hepatik bolimiiniin uzunlugu ile hepatik ve renal venlerin gdreceli
konumlanini hesaplayin baylelikle Isofuse® Kateterin balonlari arasindaki ideal
mesafeyi belirleyin: 50mm veya 62mm.

Yan portlardan iki (2) tanesi, diisiik basingli okliizyon balonlarini sisirmek amaciyla
kullanilir. Bu balonlar, hepatik venlerin asagisinda ve yukarisinda inferior vena
kavayi tikamak icin birbirinden bagimsiz olarak sisirilir. Sisirildidi zaman sefalik
(listteki - mavi port) balon, inferior vena kavayr hepatik venlerin yukansindan
tikarken kaudal (alttaki - sari port) balon ise inferior vena kavay1 hepatik venlerin
asagisindan tikar ve boylece hepatik vendz kani, balonlarin arasinda kalan pencereli
béliimde izole eder.

Hizli baglanti parcasina sahip biiyiik dren limeni, iki okliizyon balonu arasindaki
pencerelere giden bir kanaldir. Bu pencereler, hepatik vendz kanin dren liimeni iine
akmasina ve proksimal taraftaki uctan kateteri terk etmesine olanak tanir,

"CONTRAST” (KONTRAST) seklinde etiketlenmis ticiincii yan (seffaf) port ise, kateter
konumunu kontrol etmek amaciyla iyotlu kontrast maddenin pencereler vasitasiyla
enjekte edilmesi icindir.

Dérdiincii yan port (beyaz), kateterin kilavuz tel iizerinden (OTW) retro-hepatik
inferior vena kava icine sokulmasi ve konumlandinlmasi amaciyla kullanilir. Bu
liimen ayrica kaudal balonun proksimalinde yer alan inferior vena kava kaninin
inferior vena kavanin tikali bolimiinii atlamasina ve sag kulakgiga akmasina imkan
tanimak iizere, kateter safti iizerinde, kaudal balonun altinda konumlandinimig ve
distal ugtan cikis yapan kiiciik bir port agikligina sahiptir.

2. EkPaket

9F ve 13F Dilator Seti -- Bu tel iistii dilatorler, 18F introdiiser Setinin
yerlestirilmesine hazirlik olarak subkiitan boglugun ve vendz giris yerinin
genisletilmesi maksadiyla kullanilir.

18F introdiiser Seti (Kilif ve Dilatdr) -- 18F introdiser kilifi ve es eksenli dilator,
tel izerine yerlestirilir. Dilator cekilir ve kilif, Isofuse® Kateterin veya 18F
Obtiiratdriin takilmasi icin kullanima hazirdr.

18F Obtiirator -- 18F obtiiratdr kullanimda olmadi§i zamanlarda ve
prosediiriin bitiminde Isofuse® Kateterin ¢ikarilmasiyla 18F kilif limenini
tikama ve destekleme amaciyla kullanilir.

5F introdiiser Seti (Kilif ve Dilator) -- 5F hemostaz kilifi, 5F Chemofuse® Kemo
iletim Kateterinin femoral arterden girdirilmesini kolaylastirmak maksadiyla
kullanilr.

10F introdiiser Seti (Vendz Déniis Kilifi) -- 10F kili, filtreden gegirilmis hepatik
vendz kanin internal jugular ven boyunca geri déndiiriilmesi amacyla
kullanilir. 3 yollu yiiksek akis muslugu, 10F introdilser Setinin bir parcasi
olarak bulunmaktadir. Bu yiiksek akis muslugu, Vendz Ddniis Kilifinin ucuna
ve ardindan gerekirse Hemofiltreleme Devresinin erkek konektdriine takilir.
56z konusu kilif ayrica hidrasyon icin de kullanilabilir. 10F obtiiratr, valf
sonras yerlesim araciigiyla takilmast icin eklenmistir.

. 5F Chemofuse® infiizyon Kateteri -- 5F arter kateteri, kemoterapi ilacinin

(melfalan hidrokloriir) uygun hepatik arter icine verilmesi amaciyla kullanilabilir
veya Girisimsel Radyologun takdirine bagh sekilde, ilag infiizyonu icin selektif
kateter ucu olarak bir mikrokateter tercih edilmesi halinde, (Delcath tarafindan
temin edilmeyen) bir mikrokateterin e eksenli olarak takilmasi amaciyla
kullanilir. Asagidaki mikrokateterler, CHEMOSAT® Sistemi ile kullanim icin
kalifiyedir. Asagidaki mikrokateterlerden birini secin. Mikrokateter imalatcisinin
Kullanma Talimatlarina bakin. Bu mikrokateterler, Delcath tarafindan
SAGLANMAMAKTADIR:

- Merit Maestro (Merit Medical Systems, Inc., So. Jordan, UT, ABD)
- Boston Scientific Renegade Hi-Flo (Boston Scientific Corp., Natick, MA, ABD)
- Terumo Progreat (Terumo Medical Corp., Somerset, NJ, ABD)

. Delcath Hemofiltreleme (Kemofiltreleme) Cift Filtreli Kartusu

(Kemofiltre) -- Bir adet, tek kullanimlik, Cift Filtreli Kartus, kandan gelen
kemoterapi ilacinin (melfalan hidrokloriir) konsantrasyonunu diisirmek amaciyla
paralel diizende filtre kartuslan ile tasarlanmistir. Soz konusu kartusun aski
kelepcesi cercevesine takili olarak gelir.

. Hemofiltreleme (Kemofiltreleme) Devresi (“Viicut Digi Devre”)

-- Hemofiltreleme (Kemofiltreleme) Devresi, Isofuse® Kateteri tarafindan

izole edilip pencereli limen icine aspire edilmis olan hepatik vendz kani,
Hemofiltreleme (Kemofiltreleme) Kartuslarindan gecirmek ve Vendz Doniig Kilifi
aracihigiyla hastaya geri tasimak maksadiyla kullanilir. Saglanan baglantilar,
normal serum fizyolojik ¢dzeltisi infiizyonu icindir. Bu devre, sunlan igerir:

Medtronic BP-50 Bio-Pump® Santrifiij Pompasi (“Pompa Basligi”), Medtronic,
Inc. firmasl tarafindan iretilen bir pompa konsolu ile birlikte kullanilacak
kullan-at bir pompa baslidi - imalatginin Pompa Basligi icin Kullanma
Talimatlarina bakiniz. (Not: CHEMOSAT® Sistemi ile birlikte kullanmak icin
Medetronic, Inc. Bio-Console 560 viicut digi kan pompalama sistemi gereklidir:
Bu pompa sistemi, Delcath tarafindan SAGLANMAZ).

Medtronic Bio-Probe® DP-38P kan akigi izlemi eklentisi (“Akis Probu”),
Medtronic, Inc. firmasi tarafindan iretilen bir kan akisi izlemi transdiiseri ile
birlikte kullanilacak kullan-at bir akis probudur - imalatginin Akig Probu icin
Kullanma Talimatlarina bakiniz. Bu Akis Probu, islem esnasinda kanin akis
hizini 6l¢gmek icin kullanilir. (Not: CHEMOSAT® Sistemi ile birlikte kullanmak
icin Medtronic Bio-Probe TX50P kan akisi izlemi transdiiseri gereklidir: Delcath
tarafindan SAGLANMAZ).

. Karbon Dioksit (C0,) Baglanti Hatti -- (0, Baglanti Hatti, isleme baglamadan

once filtre kartusunun islatiimasina/ baloncuklardan temizlenmesine yardimci
olmak amaciyla Hemofiltreleme Kartuglarina steril C0, gazi iletilmesi icin
kullanilir. CO, Hattinin hastayla temasi yoktur.




UYARI

Devreyi Kurmak icin Yalnizca CHEMOSAT® Sistemi icinde Temin Edilen veya
Delcath Tarafindan Asagidaki“DAHIL OLMAYANLAR” Kutucugunda Belirtilen
Bilesenler Kullaniimalidir. Bunlarin Yerine Baskalan Kullanilmamalidir.
Bu Devrenin Bagka Bilesenlerle Kullanimi Valide Edilmemistir.

DAHIL OLMAYANLAR:

« Kemoterapi ilact (Melfalan Hidrokloriir)
- Baloncuk Kapani tutucusu
« Medtronic Bio-Console 560 (“Pompa”)
« Medetronic Bio-Probe TX50P (“Akig Transdiiseri”)
- Ikili Filtreyi Islatmak igin CO, Kaynagi
 llag Enjektorii: 25 ml/dk hizda enjekte edebiliyor olmalidir
+ ilag iletimi Sarf Malzemeleri:
« Bir (1) adet Medrad 150ml Siringa (Polipropilen [PP]- Govde ve
Poliizopropen -Piston) veya dengi
+ iki (2) adet intravenéz Uygulama Seti, delme uclu ve damla
hazneli (Poivinilkloriir [PVC] - boru sistemi, Akrilonitril butadien
stiren [ABS] ve Polietilen [PE] -Damla Haznesi ve Polikarbonat
[PC]-Liier) veya dengi
« Bir (1) adet - 48” enjektor hatti (PVC-Boru Sistemi ve PC-Liier)
veya dengi
« Bes (5) adet 3 yollu musluk (PC gdvde, Yiiksek Yogunluklu
Polietilen [HDPE] veya Asetal Tutma Yerleri) veya dengi
- U¢ (3) adet 20 ml siringa (PP Gévde ve Poliizopren-Piston)
veya dengi
- Mikrokateterler (Azami Distal U OD = 2,8F) — Selektif ila¢ infiizyonu icin
(Girigsimsel Radyologun takdiriyle). Asagida siralanan, Delcath’in kalifiye
gordiigii mikrokateterlerden birini segin:

« Merit Maestro (Merit Medical Systems, Inc., So. Jordan, UT, ABD)
« BSCRenegade Hi-Flo (Boston-Scientific Corp.; Natick, MA, ABD)
« Terumo Progreat (Terumo Medical Corp., Somerset, NJ, ABD)

KULLANIM ENDIKASYONLARI

Delcath Hepatik CHEMOSAT® {letim Sistemi, kemoterapi ilacinin (melfalan hidrokloriir)
karacigerin perfiizyonu icin perkiitan yolla, atardamar icine uygulanmasi ardindan bdlgesel
(hepatik) vendz kanin viicut diginda filtrelenmesi yontemiyle kemoterapi ilacinin sistemik
vendz dolagima geri dondiiriilmeden 6nce kandaki konsantrasyonunun diisiiriilmesinde
kullanilir.

TAVSIYE EDIiLEN MELFALAN HiDROKLORUR
DOZU

Melfalanin rezekte edilebilir olmayan metastatik hepatik tiimérleri tedavi etmek igin kullanilmasi
ruhsat verilmis olmayan bir endikasyonu temsil eder.

Tavsiye edilen doz ideal viicut agirgi baz alinarak 3,0 mg/kg olup tek bir tedavi sirasindaki azami
doz 220 mg olacak sekilde 30 dakika siirede infiizyonu yapilir. Delcath tarafindan gerceklestirilen
bir doz yiikseltme calismasi yayinlanmis literatiirde oldugu gibi 3,0 mg/kg dozda melfalanin
giivenli kullanimini desteklemektedir.

Tek bir tedavi sirasinda 220 mq azami mutlak doz agiimamalidr.

MELFALAN HIiDROKLORUR DOZ YONETIMi

Literatiirden gelen kanitlar rezekte edilebilir olmayan primer veya metastatik hepatik tiimdrleri
olan hastalarin, hastanin klinik ve radyolojik yanitina bagli olarak CHEMOSAT®/Melphalan ile
(220 mg melfalan/tedaviye kadar) 1ila 8 ve muhtemelen daha fazla tedavi gordiiini gdstermektedir.

CHEMOSAT® ile tedaviden sonra bagka bir tedavi diisiiniilmeden dnce en az 5-6 haftalik ara
verilmelidir. Tedavide toksisite diizelinceye kadar ertelemelere ve 2,5 mg/kg veya 2,0 mg/kg ideal
viicut agirhgina (IVA) dek doz azaltimina izin verilir.
Ek tedaviler diisiinilmeden dnce toksisiteler 2. derece veya altina diisecek sekilde diizelmig
olmalidir. Bunun istisnasi baslangic diizeyine diismiis olmasi gereken, altta yatan hastaliktan
kaynaklanan hepatik toksisitedir. Asagidaki sebeplerle, miiteakip tedaviler uygulanmadan dnce
dozun 2,0 mg/kg IVAya diisiiriilmesi diisiiniilmelidir:
Biiytime faktdrii destegine ragmen >5 giin siiren veya ntropenik ategle iliskili 4. derece
ndtropeni
>5 giin siiren veya nakil gerektirmis olan kanamayla liskili 4. derece trombositopeni
>48 saat siiren 4. derece anemi

islemden sonraki 24 saat icinde diizelmeyen 3. veya 4. derece hematolojik olmayan
major organ toksisitesi (ates, bulanti ve kilo alimi haric); hepatik toksisite icin herhangi
bir siireyle 4. derece bilirubin ve karaciger fonksiyon testi degerlerinin (AST, ALT ve total
bilirubin) baglangi¢ degerinin iki kat izerine gikmasi
Hastada tedaviden sonra 8. haftaya kadar 2. derece veya altina inecek sekilde diizelmeyen inatg
toksisite varsa CHEMOSAT®/Melphalan tedavisi kesilmelidir.

KONTRENDIKASYONLARI

Karaciger yetmezligi veya portal hipertansiyon.
Goriintiileme ile tespit edilen kanama egilimi gosteren aktif intrakraniyal
metastazlar veya beyin lezyonlar.
Asagidakiler dahil CHEMOSAT® Sistemi ile birlikte kullanilan bir bilesen, malzeme
veya ilaca karsi alerji veya bilinen hipersensitivite dykiisi:

- Heparin

- Anjiyografik kontrast maddesi

- Uriiiniin dogal kaucuk lateks bileseni

- Melfalan hidrokloriir

UYARILAR

BU UYARILARA USULUNE UYGUN OLARAK RIiAYET
EDILMEZSE HASTADA CiDDIi FiZiIKSEL ZARAR, HASTALIK
VEYA OLUM MEYDANA GELEBILECEGINDEN, LUTFEN
ASAGIDAKI UYARI LISTESINiI DIKKATLE OKUYUP ANLAYIN

MELFALAN HIDROKLORUR KULLANIMIILE iLGiLi UYARILAR

Tedavisinden sorumlu oldugu hasta icin melfalan ile tedavinin uygun olup
olmadigina karar verirken, melfalanin pazarlama izninin ayrintilarina gereken
ehemmiyeti gostermek doktorun sorumlulugudur. Melfalanin Kisa Uriin Bilgisi
(KUB) belgesine basvurulmalidir.

Melfalan dozu, her bir hastanin kilosu ve klinik durumlarina gdre
degerlendirilmelidir.

ikili kartus filtresinin etkililigine dair calismalar, filtrelemeden sonra hastaya
donen kandaki melfalan seviyesinin yaklasik %95 azaldigini gostermektedir.
Melfalana sistemik maruziyet meydana gelebilir. Meydana gelebilecek ilgili yan
etkiler melfalan KUB belgesinde siralanmistir.




Bilinen sitotoksik, mutajenik, embriyotoksik (ve muhtemelen teratojenik)
ozelliklerinden dolay1 melfalan, gebelik sirasinda kullanilmamali, kadinlar
emzirmemeli ve cocuk sahibi olabilecek kadinlar/erkekler KUB belgesinde
belirtilen yeterli dogum kontrolii tedbirlerini uygulamalidir.

CHEMOSTAT KULLANIMIILE iLGILI UYARILAR

CHEMOSAT® Sistemi, son 4 hafta icinde karacigerinden ameliyat gecirmis veya
tibbi tedavi gormiis hastalarda kullanilmamalidr.

Normal hepatik biliyer / damar anatomisini etkileme olasiligi tasiyan eski
cerrahiler bakimindan tarama yapin (6rn. Whipple Prosediiri). Eger koledok
kanali yeniden takilmis ise safra yollarinda enfeksiyon gdriilme riski artar. Damar
anatomisi (6zellikle hepatik arter beslemesi) etkilenmis ise infiizyonun hatali
olmasi ve kemoterapi ilacinin geri kagmasi riski artabilir.

Tibbi goriintiilemeye gore %50 veya daha fazla tiimdr yiikii olan hastalar iin, tutulum
olmayan parankimanin histolojik bakimdan normal oldugunu gostermek amaciyla
biyopsi yapiimalidir. Prosediiriin gerceklestirilip gerceklestirilmemesi hakkindaki
kararda yol gdstermesi icin klinik yargi ve biyopsi sonuglan kullanilmalidr.

Kronik antikoagiilasyon tedavisi (6rn. Coumadin) alan hastalarda, bu tedavi
kesilmeli ve geri cevirme kolayligi bakimindan kisa etkili bir ilaca gegilmelidir.
Hastalar islemden bir hafta dncesinden baslayarak, aspirin veya steroid olmayan
anti enflamatuar ilaglar (NSAID) gibi trombosit iglevleri iizerinde etkili ilaglardan
kaginmalidir. Antikoagiilasyon tedavisi islemin ardindan, hemostaz tekrar
saglanip hic bir kanama komplikasyonu gériilmedikten sonra, endike oldugu
sekilde yeniden baglatilabilir.

Hipertansiyon 6ykiisii bulunan, anjiotensin dondstiiriicii enzim inhibitdrleri veya
kalsiyum kanal blokerleri alan hastalar, islemden dnce soz konusu ilaclari en az
bes ilac yan dmrii kadar siire, geici olarak kesmelidir. Hipertansiyon tedavisi icin
gerekliise kisa etkili antihipertansif rejim kullanilabilir. islemden sonra, tedaviyi
yiiriiten hekimlerin rehberliginde dnceki antihipertansif rejim tekrar baglatilabilir.

Kateter damar icine yerlestirildiginde ancak floroskopik gozlem altinda hareket
ettirilmelidir. Sisirilmis sefalad balonun (kaudal balon tamamen s6niik olarak)
inferior vena kava ile sag kulakgik kesisiminde konumlandiriimasi durumu
haricinde, her iki balon da tamamen soniik olmadigi siirece Isofuse® Kateteri
ilerletmeyin ve geri cekmeyin. Hareket ettirildigi esnada direncle karsilasilirsa
devam etmeden dnce direncin sebebini belirleyin.

Vendz Donilg Kilifini Hemofiltreleme Devresinin erkek konektdriine baglamak
icin 3 yollu yiiksek akis muslugu kullanildiginda, geri basinci en aza indirmek ve
musluktan akisi en iist diizeye ¢ikarmak amaciyla bu muslugun tamamen agik
oldugundan emin olun. (Muslugun “KAPALI” kolu, akis yoluna 90° déndiiriilmds.)

Bu islemi gerceklestirirken hava embolisini nlemek icin dikkatli olun. Isofuse®
Kateterin balonlarini sisirmek icin asla hava veya diger gaz ortam kullanmayin.

icerik STERIL olarak saglanir. Kullanmadan 6nce, nakliye sirasinda hig bir hasar
olusmadigini dogrulamak icin inceleyin. Steril bariyer bozulmussa kullanmayn.
Hasar tespit edilirse liitfen Delcath Miisteri Hizmetleri ile temas kurun.

Tiim bilesenler sadece tek hastada kullanimliktir. Tekrar kullanmayn, yeniden
isleme tabi tutmayin ve sterilize etmeyin. Tekrar kullanmak, yeniden isleme tabi
tutmak veya sterilize etmek, cihazin yapisal biitiinligiinii tehlikeye atabilir
ve/veya cihazda anzaya yol acabilir ve bu durum hastada fiziksel zarar, hastalik
veya 6liime yol acabilir. Tekrar kullanmak, yeniden isleme tabi tutmak veya
sterilize etmek ayrica cihazda kontaminasyon riski olusturabilir ve/veya hasta
enfeksiyonuna veya bulasici hastaliklarin bir hastadan digerine gegmesi dahil
ancak bununla sinirli olmamak iizere ¢apraz enfeksiyona neden olabilir. Cihazin
kontamine olmasl, hastada fiziksel zarar, hastalik veya dlime yol acabilir.

ONLEMLER
MELFALAN HIDROKLORUR KULLANIMI ILE iLGILi ONLEMLER

Kullanim kontrendikasyonlari icin melfalan KUB belgesine bakin.
ilag tedavisiyle iliskili yan etkiler icin melfalan KUB belgesine bakin.

Melfalan sulandinldiktan hemen sonra kullaniimalidir. Melfalan KUB belgesi
(“Beseri tibbi Giriinlerden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel dnlemler”)
baslikli boliim 6.6ya basvurun.

CHEMOSTAT KULLANIMIILE iLGILI ONLEMLER

CHEMOSAT® Sistemi ancak, uygun egitimi almis ve Kullanma Talimatlari uyarinca
prosediire asina, kalifiye personel tarafindan kullanilmak igindir.

Dikkat: CHEMOSAT® Sistemi, alerjik reaksiyonlara yol acabilecek dogal kauguk
lateks icerir.

Menopoz dncesi (son 12 ay icinde regl olmus) kadinlar, prosediir sonucu olasi
kanamayi engellemek icin uygun hormonal baskilayici almalidir.

CHEMOSAT® Sisteminin gebe kadinlarda ve ¢ocuk hastalarda kullaniminin
giivenlilik ve etkililigi tespit edilmemistir.

Hastalar, mide asiti agin salgilanmasi (6. tedavi edilmemis gastrinom) bakimindan
degerlendirilmeli ve endike oldugu sekilde klinik olarak tedavi edilmelidir.

ilacin kaynag hepatik arterden olan gastrointestinal dallara yanlislikla infiizyonunu
onlemek icin, dikkatli anjiyografik muayene ardindan endike oldugu sekilde
embolizasyon gerekmektedir. infiizyon sirasinda kateterin ucu, varsa embolizasyon
yapilmamis gastrointestinal dallarin baslangig yerlerine distal bicimde yerlestirilmelidir.

UYARI

Melfalanin Perfiizyonu Sistemik Kan Dolagimindan izole Edilemezse ila
infiizyonunu Derhal Durdurun.

islem boyunca damar ici trombozu engellemek ve viicut disi devreden ve
filtrelerden engelsiz akisi temin etmek icin yeterli antikoagiilasyon gereklidir.
(Asagidaki Koagiilasyon Kontroliine bakiniz).

islem esnasinda atardamara ait kan basinc yakindan izlenmelidir, zira kan
basincinda sunlarla iligkili ciddi diisme olacaktir:

o inferior vena kavanin balonlarla baslangicta tikanmasi
0 Viicut disi devrede hat iistiinde gelen filtreler

Derhal, asagidaki Kan Basinci Kontrolii kisminda tarif edilen miidahale
uygulanmalidir.

Hepatik arter spazmi meydana gelebilir ve infiizyonu yapilan maddenin daha
proksimaldeki, embolizasyon yapilmamig gastrointestinal dallar igine geri
kagmasina yol agma ihtimali vardir. Bu tiir bir geri kagmayi Gnlemek maksadiyla,
hepatik arterde spazm olup olmadigi anjiyografi ile periyodik olarak kontrol
edilmelidir. Nadiren meydana gelen hepatik arter spazmini gidermek icin spazm
olan yere arter i¢i 50-100 mcg/enjeksiyon nitrogliserin enjeksiyonu kullanin. Spazm
¢Oziilmezse, islem durdurulmalidir.

islem sirasinda asagidaki klinik etkiler gozlemlenmistir:

o Hastalann biiyiik kisminda trombosit sayiminda azalma olusur. Klinik olarak
endike oldugu sekilde nakil gerekir. CHEMOSAT® Sistemi, trombosit sayisi
<75.000 hiicre/mm? olan hastalarda uygulanmamalidir.

o Hastalanin biiyiik kisminda hemoglobinde azalma olusur. Klinik olarak
endike oldugu sekilde nakil gerekir. CHEMOSAT® Sistemi, hemoglobin
seviyesi < 10 g/dl olan hastalarda kullanilmamalidir.
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0 Aktive parsiyel tromboplastin zamaninin uzamasl, islem sirasinda heparin
verilmesinin istenen bir etkisidir ancak filtreler tarafindan trombosit ve
pihtilasma faktdrlerinin uzaklastirilmasi kanama riskini artirabileceginden,
protamin siilfat uygulanarak antikoagiilasyon derhal tersine cevrilmeli,
kalan koagiilopatiyi diizeltmek icin Taze Dondurulmus Plazma ve
kryopresipitat klinik bakimdan endike oldugu sekilde uygulanmalidir.
CHEMOSAT® Sistemi, diizeltilemeyen koagiilopatileri olan hastalarda
kullanilmamalidr.

o Serum albiimin azalmasi siklikla meydana gelir. Bu duruma 6zgii diizeltici
miidahale nadiren gerekir.

0 Kan kalsiyumunda azalma (hipokalsemi) siklikla gériiliir. Daha az goriilen
diger elektrolit bozukluklarinda oldugu gibi, klinik olarak endike oldugunda
replasman gereklidir.

o Hiperbiliribinemi goriilen veya gdriilmeyen hepatik transaminaz (alanin
aminotransferaz, aspartat aminotransferaz) artisi meydana gelir. Kendi
kendilerini sinirlarlar. Miidahale gerekmez.

ADVERS OLAYLAR VE KOMPLIKASYONLAR

Bir Faz 3, Okiiler ve Kiitantz Melanoma Aragtirmasinda CHEMOSAT® Sistemi icin
islemden sonraki ilk 72 saat ierisinde meydana gelen, klinik bakimdan Gnemli
(Derece 3-4), hastalarin >%35'inde goriilen, sikligi coktan aza dogru siralanmis
advers olaylar sunlardir:

Trombosit sayisinda azalma (%69), Hemoglobin azalmasi (%60), Kanda Albiimin
azalmasi (%37,1), aPTT uzamasi (%31,0), Kanda Kalsiyum azalmasi (%21,4), AST
artist (%20), INR artisi (%20), Lenfosit azalmasi (%12,9), ALT artisi (%8,6), Kanda
Bilirubin Artisi (%10), Kanda Potasyum azalmasi (%10), Troponin artisi (%7,1).

ISLEM YERI

Bu islem, floroskopi bulunan, uygun bicimde donatilmis bir girisimsel radyoloji
odasinda veya benzer sekilde tasarlanmis ve donatilmig bir ameliyathanede
gerceklestirilmelidir. Resiisitasyon personeli, ekipmani ve ilalari derhal kullanima
hazir bulundurulmalidir.

ISLEM EKIBI
Gerekli islem ekibinin iiyeleri, kurumsal tecriibe ve klinik yargi esas alinarak tibbi
kurum tarafindan belirlenmelidir. Prosediirii gereklestirecek operasyon ekibi en

azindan sunlardan olusmalidir:

Pre-op ve post-op bakim da dahil ancak bunlarla sinirli olmamak iizere hastanin
tiim tibbi bakiminin yonetiminden sorumlu olan, toksisitelerin ve kemoterapinin
izlenmesinde tecriibeli, kalifiye bir tibbi/cerrahi onkolog. S6z konusu tibbi/cerrahi
onkolog ayni zamanda hastanin islemden hemen sonraki donemde izleminden
de sorumlu olabilir.

m Tibbi/cerrahi onkolog ayrica kemoterapi ilacinin (melfalan hidrokloriir) ve CHEMOSAT®
Sisteminin riskleri hakkinda bilgilendirmede bulunmak; diger onkologlar ile hastanin
islem sonrast bakimindan sorumlu temel saglik calisanlariyla koordinasyon saglamak
ve islem sonrasi toksisitelerin izlemini yapmakta benzersiz bir gorev iistlenecektir.

EE ileri vaskiiler girisimsel prosediirleri gerceklestirmek icin bilgi, beceri, tecriibe ve
hastane dnceliklerine sahip, kalifiye bir girisimsel radyolog.

Viicut dist pompay1 ve veno-vendz baypas devresini kurmak, izlemek ve kontrol
etmek icin kalifiye bir perfiizyonist.

m Sedasyon, analjezi, solunum ve kalp-damar desteginin yonetiminde sorumlu
kalifiye bir anestezist (anestezi uzmani) ve/veya anestezi hemsiresi.

Ulusal ve yerel giivenlik kilavuzlarini kullanarak kemoterapi ilacini (melfalan
hidrokloriir) sulandiracak, islem sirasinda icapgl, kalifiye bir eczaci. S6z konusu
eczaci, CHEMOSAT® Sistemi ile kullanima yonelik melfalanin hazirlanmasi ve
uygulanmasi gereken kisa hazirlik siiresinin farkinda olmalidr.

Kemoterapi vermek icin saglik merkezi tarafindan sertifika verilmis kalifiye bir saglik
calisani. Omnegin, Girisimsel Radyoloji Teknisyeni veya Sertifikall Hemsire.

Hastanin yogun bakim iinitesinde veya yogun bakimla servis arasindaki kademede
oldugu, islemden hemen sonraki ddnemde hastanin tibbi yénetimini saglamaktan
sorumlu kalifiye bir yogun bakim uzmani veya uygun kalifikasyona sahip kritik
bakim uzmani.

islem ekibinin Delcath egjitim programini tamamlamasi gerekmektedir. 25. sayfada yer
alan, islemin genel hatlarini ve islemi yiiriiten ekibin ve gdrevlerinin birlikte nasil islev
gosterecegjini anlatan islem Akis Semasina bakiniz.

Bu talimatlarin kullanimini kolaylastirmak maksadiyla islemle alakali kisimlarda, her bir
kullaniciya kendilerini ilgilendiren islem basamaklarini ayirt etmekte yardima olmak
icin Saghk Calisani Kullanici Tanimlayicilan bulunmaktadir.

ISLEM

HAZIRLIK: TEDAVI ONCESI
| O [GRIPFIANEECZ]

Tiim ilaclar ve destekleyici nlemler; her bir kurumun ilkeleri, kilavuzlar, prosediirleri,
CHEMOSAT® Sistemi Kullanma Talimatlari ve kemoterapi ilaci (melfalan hidrokloriir)
recetelendirme bilgileri dogrultusunda belirlenmeli ve uygulanmalidir.

Hepatik Damar Haritalamasi - Anjiyografi ve Embolizasyon
Gastrointestinal ve viseral dallara kazara infiizyonu dnlemek icin, her tiirli muhtelif
anatomi bakimindan derinlemesine bir aragtirma yiiriitiin. Ayrica sindirim kanalini
besleyen belirli dallarin embolizasyonu gerekli olabilir.

CHEMOSAT® Sistemi kullanarak islemi gerceklestirmeden dnce viseral anjiyogrami
(c6lyak atardaman ve {ist mezenter arter) tamamlayin. Replase veya aksesuar

hepatik arter varligi 6zellikle arastinimalidir. C6lyak ve iist mezenterik arteriyografi
sirasinda geg gdriintiileme ile portal veni agiklik bakimindan degerlendirin. Karacigere
atardamar beslemesini biitiiniiyle inceleyip kemoterapi infiizyonu iizerindeki etkisini
degerlendirerek kavrayin. Selektif mikrokateter kullanimi gerek embolizasyon gerekse
miiteakip ilag infiizyonu bakimindan yararli olabilir.

Kemoterapi ilacinin gastrointestinal atardamar dallarina kazara infiizyonunu
onlemek icin, kaynagi hepatik arterler olan gastrointestinal dallar embolize
edilerek hepatik arter dolagiminin anjiyografik haritalamasi yapiimalidir. Arterde
acilan giris yerinin iyilesmesine vakit tanimak icin, embolizasyonun tedaviden
en az bir hafta 6nce tamamlanmasi dnerilir. Perkiitan hepatik perfiizyon icin
gerek duyulan yogun anti-koagiilasyon, telle embolize edilen damarlarin stabil
trombotik tikanmasina izin vermeyebileceginden dtiirii, islem ile ayni giin
embolizasyon tavsiye edilmez.




Karacigere giden kan beslemesini degerlendirin ve tiim karacigere yeterli

ilag infiizyonunu temin edecek kateter yerlesimi icin bir strateji gelistirin.

Strateji, vaskiiler anatomiye bagli olarak islem sirasinda kateterin yeniden
konumlandirimasini gerektirebilir.

Gastroduodenal arterin embolizasyonu siklikla gerekir ancak uygun distal hepatik

arter dallarina goreceli olarak kaynagina baglidir. infiizyon kateterinin ucu,
gastroduodenal arter icine geri kagisi Gnlemeye yetecek kadar distal konuma
yerlestirilebilirse, gastroduodenal arterin embolizasyonu gerekli olmayabilir.

Karacigerin sol lobu, sol mide atardamarindan beslenen hastalarda sol mide
atardaman dallaninin selektif embolizasyonu gerekecektir.

Sag mide atardamarinin ve/veya duodenum istii dallarin kaynag ve
embolizasyonu gerekliligi bilahare degerlendirilmelidir.

Bazi hastalarda (yaklasik %15), karaciger atardamar kan beslemesini iki (2)
farkli atardamardan alir: karacier sag lobu tist mezenterik arterden (replase sag
hepatik arter), karaciger sol lobu ¢dlyak arterden.

Bu tiir hastalarda kemoterapi ilacinin biitiin karaciere iletilmesi, su iki yoldan
biriyle basarilabilir:

o Acikolan diger hepatik artere infiizyon yaparken bir atardamarin gegici
olarak balonla (veya kalici olarak tel embolizasyonuyla) tikanmasl. Bu
yontemi olasi riskleri; iskemi ve/veya tikanan lobun yeniden perfiizyonunun
gecikmesidir. infiizyon ve filtreleme siireleri degismeden kalir.

o Herdalin sirayla, hacme gdre ayarli infiizyonu (%60 sada, %40 sola).
infiizyon siireleri her lob icin farkli olacaktir ancak toplam infiizyon ve
filtreleme siireleri degismeden kalir.

Kemoterapinin giivenle iletilmesi bakimindan risk degerlendirmesi aleyhte
bulunursa veya anatomik varyasyon selektif kateterizasyona imkan tanimak i¢in
fazlasiyla karmasik ise, bu islem gerceklestiriimemelidir.

Hepatik arterin acikhigini ve akisi periyodik olarak belgelendirmek maksadiyla,
asadida tanimlanan infiizyon islemi sirasinda tek bir ideal hepatik arter
anjiyografik projeksiyonu kullaniimaldir.

Vendz anatomiyi degerlendirmek iin bilgisayarli tomografi veya manyetik
rezonans goriintiilemeyi gézden gegirin. Hastanin anatomisini esas alarak kiti
(balon araliini) segin.

Koagiilasyon Calismalari

islem 6ncesi, gevresi ve sonrasinda koagiilasyon calismalari gerceklestirin ve
ardindan normallesene kadar giinliik olarak tekrarlayin. Test edilen parametreler
sunlar icermelidir:

- Parsiyel Tromboplastin Zamani

- Protrombin Zamani / Uluslararasi Normallestirilmig Oran

Kan Uriinleri
Sunlar icin tipleme ve capraz esleme:

4 linite eritrosit stispansiyonu

4 iinite Taze Dondurulmus Plazma

6 —10 iinite trombosit (kurumsal kilavuzlara bagli olarak)
10 iinite kryopresipitat

Hidrasyon
« Islem sirasinda ortalama arter basincini 60 mmHg iistiinde tutmaya yardima olmak

icin, capi biiyiik bir periferik intravendz kateter yerlestirin ve kurumsal uygulama
dogrultusunda, islemden onceki gece veya islem giiniinde hidrasyona baslaymn.

«Hidrasyon sirasinda sivi dengesini yakindan izlemek icin Foley sonda dnerilir.

Antibiyotikler
Hepatobiliyer cerrahi veya ablatif islem dykiisii olan hastalar, islem ¢evresinde

antibiyotik profilaksisi almalidir.

Allopiirinol
« Olasi tiimdr lizis sendromuna kars profilaksi olarak; normal karaciger
parankimlerinin %25'inden fazlasi timorle yer degistirmis hastalara, CHEMOSAT®
Sistemi ile perkiitan hepatik perfiizyondan (PHP) iki (2) ila 3 (iic) giin 6ncesinden
baslayip islemden sonra iki (2) ila 3 (iic) giin devam ederek oral yoldan
allopiirinol 300 mg/giin verilmelidir.

Proton Pompasi inhibitorleri
islem sirasinda bdlgesel melfalan emiliminin bir sonucu olarak ortaya cikabilecek
gastriti 6nlemek amaaiyla profilaktik proton pompasi inhibitdrleri uygulayn,
(6rnegin: islemden dnceki gece saat 20:00 ve sabah 7:30'dan ge¢ olmamak iizere,
1 adet 20 mg omeprazol gec salimli, agizdan kapsiil ardindan hastanede yatis
siiresince her 8 saatte bir pantoprazol 40 mg intravendz).

Antikoagiilasyon
- Hastaislem sirasinda sistematik olarak heparin ile antikoagiile edilecektir.

Viicut digi aks ve filtrelemenin serbest olmasini temin etmek icin muntazam
antikoagiilasyon gereklidir. Yeterli antikoagiilasyonu temin etmek icin aktive
pthtilasma zamani yakindan izlenmelidir.

- Baslangictaki aktive pihtilasma zamani degerini alin.

- Hastaya heparini ancak 18F (femoral ven), 10F (jugular ven) ve 5F (femoral
arter) kiliflarini taktiktan SONRA uygulayin. Kanama komplikasyonlarinin
oniine gegmek icin, kilif takma sirasinda ultrason kilavuzlugu ve tek anterior
duvar delme teknigi kullanin.

- Isofuse® Kateterin inferior vena kavaya girmesinden dnce hasta tamamen
heparinlenmis olmalidir. ilk intravengz bolus doz olarak 300 iinite/kg ile
baslayip aktive pihtilasma zamanini elde etmek iizere dozu ayarlayin.

- Balon sigirilmeden ve veno-vendz baypas baslatilmadan dnce asgari
400 saniye aktive pihtilasma zamani gereklidir.

- Gerektike tekrar heparin bolus uygulayarak aktive pihtilasma zamanini
400 saniyenin {izerinde tutun.

- Yeterli antikoagiilasyon saglanana kadar (aktive pihtilasma zamani
> 400 saniye) aktive pihtilasma zamanini sik sik (yaklasik her 5 dakikada
bir) degerlendirin. islem boyunca hastanin yanitina bagl olarak her
15 - 30 dakikada bir kontrol ederek ve gerektikge intravendz heparin
uygulayarak, aktive pihtilasma zamanini > 400 saniyede tutun.

Anestezik Yonetim
Tedavi, hastalar izlem ve genel anestezi altinda iken uygulanmalidir. islem
sirasinda acil resiisitasyon ekipmani kullanima hazir bulundurulmalidr.




Kan Basinci Kontrolii
Kan basincinda islemle alakali diisme, balonlar inferior vena kavadan gelen
kan doniisiini tikadiginda (kardiyak iceri akista azalma) ve viicut digi baypas
devresine filtreler eklendiginde meydana gelir. Filtreyle alakali hipotansiyonun
sebepleri cok etmenlidir ancak fizyolojik olmayan yiizeylere karsi agirt hassasiyet
(enflamatuvar yanit) ve filtreler tarafindan katekolaminlerin uzaklastiriimasinin
rolii vardr. Viicut disi baypas icin kan basinaini istenen diizeyde tutmak amaciyla,
kurumsal uygulama dogrultusunda asagidaki eylemler tavsiye edilir:

- Islemden 6nce hidrasyon ve islem icinde sivi verilmesi.
- Kurumsal uygulamalara uygun olarak vazopresor kullanilmasi.

- Kurumsal uygulama dogrultusunda, viicut digi baypasi baslatmadan dnce
steroid verilmesi.

Kan basinci islem boyunca siirekli olarak izlenmeli ve kritik ug organlarin yeterli
perfiizyonu icin gerekli seviyelerde tutulmalidir.

ilag Hazirlama ve iletme Planlamas
Kurulumdan dnce, hastane eczanesine kemoterapi ilacini (Enjeksiyonluk Melfalan
Hidrokloriir) hazirlamak icin tetikte olmalari amaciyla 6n bildirimde bulunun. ilacin
hazirlanmasi ve iletilmesi icin gercek istem, melfalanin infiizyonuna baglanmasl,
hazirlanmasindan sonraki otuz dakika icinde olacak sekilde zamanlanmalidir.
ilag uygulamasi, hazilanmasinin balamasindan sonraki 60 dakika icinde
tamamlanmalidr.

Sistem Bilesenleri
Kurulum icin CHEMOSAT® Sistemi bilesenlerinin tamaminin hazir bulundugunu

teyit edin. Not: Bazi bilegenler Delcath tarafindan temin edilmemektedir. Medtronic
pompanin diizgiin sekilde calistigini dogrulayin (diizgiin islevsellik hakkinda
talimatlar icin pompa isletme kilavuzuna bakiniz).
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HEMOFILTRELEME DEVRESININ HAZIRLANMASI VE ISLATILMASI

DIKKAT: Kati steril prosediirlere daima uyulmasi zorunludur.
1. Hemofiltreleme Devresinin Kurulumu
Tam kurulumu yapilmis bir devreye referans olarak bkz. Sekil 1 (Birlestirilmis Sistem).
(a) Kati steril teknik kullanarak dokuz (9) litre %0,9'luk Enjeksiyonluk Sodyum Kloriirii (normal serum fizyolojik) litre bagina 2000 Ginite heparin eklemek suretiyle heparinleyin.

(b) Hemofiltreleme (Kemofiltreleme) Cift Filtreli Kartugu steril postan cikarin. Filtreyi, takili olarak gelen aski kelepgesini kullanarak serum askisina takin, bkz. Sekil 3. Filtre on
yiiziinde yer alan “THIS END UP” (BU TARAF YUKARI) etiketini dikkate alin, bkz. Sekil 4.

Sekil 3 Sekil 4

THIS END UP

ejeyd|p|\ 104

(c) Devre tepsisini agin, poglarin icinde yer alan bilegenleri ¢ikarin ve daha sonra birlestirmek icin kenara koyun.

(d) Devre tepsisinden “Filtreye Giren Akis Diizenegi” boliimiind ¢karin, pompa bagligini pompa tahrik motoru iizerine yerlestirin ve akis probunu akig transdiiseri icine takin, bkz. Sekil 5.

Sekil 5 Heparinli
Normal Serum . . . ..
Fizyolojik Filtreye Giren Akis Diizenegi
Torbalari igin
Delme Uglari

Pompa Bashgi

&

Baypas Akis Probu
Hatti

n



(e) (Sekil 6'da belirtildigi gibi tanimli ve etiketli) Giren Akig hatlarini, ikili filtrenin tabaninda yer alan kartus giris konektdrlerine baglayin. Kurulumu

tamamlamak icin hizli baglanti kaplinlerini Sekil 6'da gosterildidi gibi (erkek disiye), baglantiyi dogrulayan bir “klik” sesi duyulana kadar birbirine
bastirin (klik sesini duyana kadar itin).

Sekil 6

AjuQ uon

Delcath

Systems, INc.

a 1

FILTER
INFLOW

(f) Steril posundan “Filtreden Diga Akis Diizenegi” boliimiinii ¢ikarin, bkz. Sekil 7.

Sekil 7 f

Filtreden Disa Akig Diizenegi
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(9) (Sekil 8'de belirtildigi gibi tanimli ve etiketli) disa akis hatlarini, hizli baglanti (h) Baypas hattinin iki ucunu, hizli konektorleri birbirine bastirarak birlestirin (klik
kaplinlerini kullanarak cift filtrenin tepesinde yer alan filtre kartusu cikis sesini duyana kadar itin), bkz. Sekil 9.

konektdrlerine baglayin (klik sesini duyana kadar itin), bkz. Sekil 8.
Sekil 9 f

FILTER
OUTFLOW

HIS END UP

FILTER
- OUTFLOW

FILTER
INFLOW
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(i) "Islatma/Yikama Hattini” steril posundan ¢ikarin ve Sekil 10'da gdsterildidi gibi“F” kodlu Y-konektdriiniin proksimalinde yer alan hizli baglanti kaplinine baglaymn. “Islatma/
Yikama Hattini"nin agik ucunu, filtre hidrasyonu sirasinda yikama atik sivisini toplamak icin lavaboya yerlegtirin.

Sekil 10

(j) Temin edilen musluklar, “B”" (pompa 6nii), “D” (filtre 6nii) ve “F” (cikis) Y-konektdrii portlarina baglayin. 4 kodlu “Baypas Hatti” kelepcesinin Sekil 11'de gosterildigi gibi acik
oldugunu dogrulayn.

Sekil 11 F

1"

Hemofiltreleme
< (Kemofiltreleme)

Cift Filtreli Kartusu

(Kemofiltre)

Baypas Akis Probu
Hatti
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(k)

Sekil 12

Sistemin C0, ile Islatilmasi:

« (11) kodlu gikis kelepgesini kapatin, C02 baglantt hattini“F” musluguna baglayip muslugu agin, bkz. Sekil 12.

F
) Basing Emniyet
O] Supabi - devreyi
11
asiri basingtan korur
CO, Baglanti Hattinin
<« LUerli ucu “F” musluguna,
acik ucu CO, kaynagi
E L regulatérine bagh.
A )
7 \ Hat ici Filtre —
steril/filtreden gecirilmis

rrrrrr FILTER
outrLow outrLow

CO, saglar

Delcath
S e

FILTER FILTER
INFLOW INFLOW

4 [y
k ﬂ | |/ |
(), C Uk

SSVdAR
A
—_—

!

Baypas Akl$ Probu
Hatt

(0, baglantr hattinin agik ucunu, C0, kaynagina baglayin ve C0, kaynagj regiilatoriinii 3psi (yaklagik dakikada 3,0 litreye (LPM)) ayarlayin.

CO, Kaynag: (temin
edilmez) — regdilatori
3psi, akis kontroli

3 LPM'ye ayarh

(0, gaz akigini baglatin ve C0,nin hemofiltreleme devresi boyunca akmasina miisaade edin. CO, regiilatoriini 3psi'yi koruyacak sekilde ayarlayin (gerekliyse). Devreden CO,

akigr oldugunu dogrulaymn.

Hemofiltreleme kartuslarindan akis oldugundan emin olmak icin yaklagik 1 dakika sonra (4) kodlu baypas kelepgesini kapatin. (4 kodlu kelepceyi kapattiktan sonra)

kartuglardan en az 5 dakika boyunca (0, akmasina miisaade edin.

(0,'yi devre igine hapsetmek icin serum fizyolojik kelepgelerini (1, 2), ift balonlu kateter hatti kelepgesini (3), filtre girig kelepgelerini (5,6), ardindan filtre cikis kelepgelerini

(7,8) kapatin. CO, akisini durdurun ve “F"muslugunu kapatip CO, baglantr hatti badlantisi kesin ve hatti bertaraf edin.
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DIKKAT: Heparinli normal serum fizyolojik torbalari delerken kati aseptik teknik kullanin.

(1) ikitorba heparinli, steril, normal serum fizyolojigi asin ve devre bilesenlerinin yer cekimi sayesinde islanmasini saglamak iin Sekil 13'te gosterildigi gibi, delme uclanni kullanarak

devreye baglayin. .
ye hagiay Sekil 13 Heparinli Normal
/ ; Serum Fizyolojik

Heparinli Normal Serum
Fizyolojik Torbalarina
Baglanti icin Delme Uglari

2. Delcath Isofuse® izolasyon Aspirasyon Kateterinin Islatilmasi
(a) Heparinli normal serum fizyolojik hattinin sadece 3 kodlu kelepceye kadar islatmasina miisaade etmek icin (10) kodlu pompa 6ncesi kelepceyi kapatin, ¢ift balonlu kateter

hatti kelepgesini (3) agin, serum hattini (kelepce 1veya 2) ve “B”muslugunu agin, bkz. Sekil 14. Musluk hatti islatildiktan ve cift balonlu kateter hatti 3 kodlu kelepeye kadar
islatildiktan sonra, 3 kodlu kelepgeyi ve muslugu kapatin. Heparinli normal serum fizyolojigin fazlasinin steril zarfa dolmasina miisaade etmeyin.

Sekil 14

Pompa Bagligi \
‘ 10 <— 10 kodlu kilitteme Kelepgesini
kapatarak hatti kapatin Steril Zarf
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3. Baypas Hattinin Islatiimasi
() 10 kodlu kelepge, “D" muslugu ve 4 kodlu kelepgeyi acarak pompa bashd, filtre giris ve baypas hatlarini islatin, bkz. Sekil 15.

Sekil 15 8

DiKKAT: Heparinli normal serum fizyolojik torbalarinin kurumasina miisaade ETMEYIN aksi halde sisteme hava girecektir.

(a) 4 kodlu kelepgeyi kapatin, filtre giris kelepcelerini (5, 6) ardindan filtre ¢ikis kelepcelerini (7, 8) ve devre cikis kelepgesini (11) agin (bkz. Sekil 16); heparinli normal serum
fizyolojigin filtre icine akig hizini yaklagik dakikada 0,5 litreye ayarlayin. Not: Yer cekimi kullaniliyorsa akig hizini ayarlamak icin hemostat (pens) gereklidir.

Sekil 16

iiiiiiiii Delcath
Hemofiltreleme

< (Kemofiltreleme)
Cift Filtreli Kartus!
(Kemofiltre)

Baypas Akis Probu
Hatti
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DIKKAT: Plastik mahfazaya hafifce vururken agin giic kullanmaymn.

(b) Heparinli normal serum fizyolojidin filtrelerden ve “Islatma/Yikama Hattindan” yaklasik alti (6) dakika veya filtre gazdan arinmis (yekpare siyah) gdriinene kadar disa akmasina
miisaade edin. Tiim gaz yer degistirmis gériindiigiinde varsa takili kalmis gaz baloncuklarinin yiikselmesini kolaylastirmak amaayla hafifce vurun, tiim filtreyi gormek ve erismek
amaciyla kartusu mahfaza iginde ters cevirin. Kartusun sadece kenarlarina hafifce vurun (Ug kapaklarina ve hizli baglanti kaplinlerine vurmayin).

(c) Filtre Kartuglan gazdan ari hale geldiginde ilave alti (6) litre heparinli normal serum fizyolojikle (3 I/kartus) yikayin.
(d) Tim filtre hatlarini (5, 6, 7, 8) ve cikisi (11) kelepceleyin.
5.Venoz Doniis Hatti ve Baloncuk Kapaninin Islatilmasi
DIKKAT: Yikama tamamlanana kadar Doniis Hattini ve takili olarak gelen Baloncuk Kapanini MONTE ETMEYiN.
(a) Disi hizli baglanti kaplini iizerinde yer alan mandala basarak “Islatma/Yikama Hatti” baglantisini kesin ve cekip ayirarak bertaraf edin.

(b) Vendz Doniis steril posunu agin, vendz ddnis hattini ve takili olarak gelen baloncuk kapanini ¢ikarin (Sekil 17).

Sekil 17 =

Veno6z Donlis Hatti

Steril Zarf

A

Sterile Pos

(c) Sekil 18'de gosterildigi gibi, (11) kodlu ikis kelepcesinin yaninda yer alan disiyi erkek hizli konektore (klik sesini duyana kadar itin) baglayin. Baloncuk kapanini, baloncuk kapani
tutucu icinde filtre kartuslarindan yukanda konumlandirin.

Sekil 18

NYN13Y
v ©

7

Steril Zarf

18



UYARI
Hava Embolisini Onlemek Amaayla Kullanmadan Once Tiim Havanin Sistemden Temizienmis Oldugundan Emin Olun

(d) 4,11 ve 9 kodlu kelepgeleri acarak vendz doniis hattini ve baloncuk kapanini islatin; baloncuk kapanina musluk takin ve gerekirse havayi aspire etmek icin siringa kullanin, bkz.
Sekil 19.

Sekil 19

(Baloncuk Kapaninin tepesine musluk ve siringa
ekleyin, gerekirse havayi aspire edin)

F
-Iw_(—%—-llmr._'
11 9
)Xj )L
E .
Steril Zarf
7 ) ) 8
Delcath

< Hemodfiltreleme
(Kemofiltreleme)
Cift Filtreli Kartusu
(Kemofiltre)

|

Detcatn

g

Baypas
Hatti

Ssvag
s

(e) Vendz doniis hatti ve baloncuk kapani 9 kodlu kelepgeye kadar islandiktan sonra 9 kodlu kelepceyi kapatin.
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6. Basing izlem Hatlarinin Monte Edilmesi

(a) Pompa dncesi (negatif basinci/pompa emisini 8lgmek icin) basing izlem hattini
“B"kodlu musluga baglayin ve islatin, bkz. Sekil 20.

Sekil20 ~ Basing

Izlem Hatti

Akis Probu

(b) Filtre 6ncesi (pozitif basinc/filtrenin Gniinde dl¢mek icin) basing izlem hattini“D”

kodlu musluga baglayin ve islatin, bkz. Sekil 21.

Sekil 21 _Basing
R Neiow Izlem Hatt
& oo [
D ©
4
I

SSvdAg
v

T

Baypas Hatti

(c) Basingizlem hatlarini, Medtronic Bio-Console 560'in arkasindaki P1 ve P2
portlarina baglaymn.

(d) Basing transdiiserlerini sifirlayin (ayrintilar iin Bio-Console Kilavuzuna
bagvurun).

(e) Gerekirse, DLP Basing Ekrani Kutucuklariyla kullanmak icin kablolu basing izlem
hatlar eklenmistir.

7. Devre Basing Testi
() Pompa baghgr hizini, hatta “D" kodlu (filtre 6nii) Y-konektoriinde eklenmis olan
basing transdiserinde basing okumasi 300 mmHg elde edilene kadar yavagca
artirarak devrede basinc test edin.

(b) Higbir sizinti olmadigindan emin olmak icin tiim baglanti ve kartuslan gézle
inceleyin.

DIKKAT: Sizinti fark ederseniz, devam etmeden 6nce tiim baglantilarin
giivenli oldugundan emin olun.

(c) Pompayi kapatin, kartus giris (5, 6) ve ¢ikis (7, 8) kelepcelerini kapatin. (4) kodlu

baypas hatti kelepcesinin acik oldugundan emin olun.

(d) Sistem artik 1slatilmig, hidrasyonu yapilmis, baloncuklardan arindinimig ve
kullanima hazirdir.

(e) Daha sonra kullanim icin iki (2) litre normal serum fizyolojik bulundugundan
emin olun.

KATETERLERIN YERLESTIRILMESI R

8. 10F Venoz Doniis Kilifinin Takilmasi

(@) Muslugu, kilif yan port tiipiine baglayin. (Ultrason kilavuzluguyla) standart
Seldinger teknigi kullanarak, vendz doniis kilifini internal jugular ven icine
(tercihen sag taraftaki internal jugular ven, bkz. Sekil 22) takin. Steril, heparinli,
normal serum fizyolojik ile kilifi yikayin. Muslugu kapatin. Karotis arterde
kazara delinme meydana gelmesini dnlemek icin, sonografi kilavuzlugu ve tek
anterior toplardamar duvari delme teknigi kullaniimasi gerekir. Karotis arter
kazara delinirse, prosediir bitirilmeden sonlandinlmali ve daha sonraki bir tarihe
ertelenmelidir. Obtiiratori, kilifin valf sonrasi yerlesimi araciligiyla takin.

Sekil 22

internal Jugular
Ven

10F Veno6z Dons Kilifi

9. 5F Femoral Arter Kilifinin Takilmasi

(a) Seldinger delme teknigi ve standart floroskopik ve arteriyografik teknikleri
kullanarak 5F introdiiser Kilifini femoral arter icine yerlestirin, bkz. Sekil 23. Kilif
cikarildiginda arterin sikistinlabilirligini garanti etmek maksadiyla, sonografi
kilavuzlugu ve femoral arteri femur bagi iizerinde tek anterior duvardan delme
tekniginin kullaniimasi gerekir. Kazara supra-inguinal bir delik ailirsa, prosediir
bitirilmeden sonlandinimali ve daha sonraki bir tarihe ertelenmelidir.

Sekil23 |

Femoral Arter

Hepatik Arter icin
5F Introdiiser




10. 18F Venoz Kilifin Takilmasi

(a) Seldinger teknigi ve standart floroskopik ve anjiyografik teknikleri kullanarak, 9F ve
13F dilatorlerle seri genisletmeden sonra 18F introdiiser kilifini femoral ven icine
yerlestirin. Vendz kilif, 5F femoral arter kilif yerlegimine es tarafli veya karsi tarafli
olacak sekilde yerlestirilebilir, bkz. Sekil 24. Steril, heparinli, normal serum fizyolojik
ile kilrfi yikayin. Kilif glkanldiginda toplardamarin sikistinlabilirligini garanti etmek
maksadiyla, sonografi kilavuzlugu ve femoral veni femur bas iizerinde tek anterior
duvardan delme tekniginin kullaniimasi gerekir. Kazara supra-inguinal bir
delik agilirsa, prosediir bitiriimeden sonlandiriimali ve daha sonraki bir tarihe
ertelenmelidir.

Sekil 24 ( e \

Femoral Ven

18F introdliser
Seti

11. 5F Chemofuse® infiizyon Kateterinin Takilmasi
(a) 5F Chemofuse® kateterini kilif araciligiyla sokun ve uygun hepatik arter igine

bir kilavuz tel iizerinden hareket ettirin, bkz. Sekil 25. Girisimsel Radyologun
takdirine bagli olarak ilag infiizyonu icin selektif kateter ucu yerlesimi amaciyla
bir mikrokateter, 5F kateter boyunca e eksenli olarak takilabilir. Bir mikrokateter
kullanilirsa 5F katetere bir adet, kendi etrafinda donen hemostatik valf
(Tuhoy-Borst tipi) takin ve mikrokateteri, 5F kateter icine valf kanaliyla sokun.
U¢ tane mikrokateter, Delcath tarafindan CHEMOSAT® Sistem ile kullanim icin
kalifiye bulunmustur. Kalifiye ii¢ mikrokateterden birini secin (bkz. Sistem
Bilesenlerinin Tarifi [sf. 51).

UYARI

Kateter, Asagida Tarif Edildigi Gibi lag Infiizyonu SADECE Karacigere
Olacak Sekilde Konumlandiriimalidir. Ciddi Fiziksel Zarar veya
Oliimle Sonuglanabileceginden ilacin Batindaki Diger Organlara veya
Gastrointestinal Dallara Perfiizyonu Onlenmelidir.

(b) Kemoterapi ilacini (melfalan hidrokloriir) iletmek maksadiyla infiizyon kateterini
(5F kateter veya mikrokateter) uygun hepatik arter icinde, gastroduodenal arterin
baslangig yerinden yeterince dteye konumlandirin. 5F kateteri kasik bolgesinde
cilde yapistirin.

(o) Infiizyon kateterini (5F kateter veya mikrokateter) ila iletim sistemine baglayin
(bkz. 18. adim) ve hastanenin kateter infiizyonu protokollerine gore kateter
acikhigini devam ettirin (6rn. heparinli normal serum fizyolojik infiizyonu yapin:
Heparin konsantrasyonu, normal serum fizyolojigin her 500 ml’si icin 1000 Ginite
olmalidir.)

Sekil 25

5F Chemofuse® infiizyon
Kateteri

5F introdiiser
Seti

ANTIKOAGULASYONUN SAGLANMASI
VE ISOFUSE® iZOLASYON ASPIRASYON
KATETERININ YERLESTIRILMESi (&

12. Antikoagiilasyon
(a) Baglangigtaki aktive pihtilasma zamani degerini alin.

(b) Heparini, tiim giris kiliflarinin perkiitan yerlesimi tamamlandiktan SONRA,
ANCAK Isofuse® izolasyon Aspirasyon kateteri inferior vena kavaya takilmadan
ONCE uygulaym.

(0 Ik olarak, intravendz, bolus 300 iinite/kg heparin uygulayin. Heparin dozu, veno-
vendz baypas ve halon sisirme baslamadan 6nce, asgari aktive pihtilasma zamani
olarak 400 saniye elde edilecek sekilde ayarlanmalidir.

(d) Yeterli antikoagiilasyon saglanana kadar (aktive pihtilasma zamani > 400 saniye)
aktive pihtilasma zamanini sik sik (yaklasik her 5 dakikada bir) degerlendirin.
islem boyunca hastanin yanitina bagjli sekilde her 15-30 dakikada bir kontrol
ederek ve gerektikge intravendz heparin uygulayarak aktive pihtilasma zamanini
> 400 saniye seviyesinde tutun.

UYARI

ilag Cozeltisinin Atardamar icine infiizyonunun Baslamasi, Eczanede
Hazirlanmasindan itibaren 30 Dakika icinde Olmalidir.
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NOT: KEMOTERAPI ILACI iLETIMININ ZAMANLAMASI

Kemoterapi ilacinin (Melfalan Hidrokloriir) iletilmesi istemini, ilag ¢ozeltisinin
atardamar icine infiizyonunun baslangici, hazirlanmasindan itibaren

otuz dakika icinde olacak sekilde zamanlayin. Hazirlama ve iletim siireleri
degisiklik gosterdiginden, bulunulan yerdeki uygulamalara bagli olarak, istem
zamanlamasl kritik olup eczaci ile Gnceden ayarlanmalidir. Genellikle eczaneden
kemoterapi ilaci istemi zaman, Isofuse® izolasyon Kateterinin inferior vena kava
icinde konumlandinimakta oldugu zaman olacaktir.

13. Isofuse® izolasyon Aspirasyon Kateterinin Takilmasi
(a) Isofuse® kateteri heparinli, normal serum fizyolojik ile yikayin.

(b) Isofuse® kateteri 18F kilif aracigiyla gegirin. Floroskopi kilavuzlugunda, bir
kilavuz tel iizerinden inferior vena kava icine ilerletin ve kateter ucunu diyafram
boslugu seviyesinde konumlandirin. Balonlari SISIRMEYIN.

(c) Basaryla yerlestirdikten sonra kilavuz teli cekin ve agikligi korumak amaciyla
“OTW" (tel iistii) limeni icinde bir heparin kilidi olugturun.

KATETERLERIN HEMOFILTRELEME
DEVRESINE BAGLANMASI GR

14. Kateterin Hemofiltreleme (Kemofiltreleme) Devresine Baglanmasi

(a) Steriliteyi koruyarak steril zarfi, hemofiltreleme devresi cift balonlu kateter
hattindan ¢ikarin ve steril ucunu girisimsel radyologa devredin.

(b) Hemofiltreleme devresinin Isofuse® kateterine “islak baglantisina” imkan tanimak
icin serum hattini (kelepce 1veya 2) ve 3. kelepceyi agin. Baglanti yapildiktan
sonra serum hatti kelepgesini (kelepce 1veya 2) kapatin. Isofuse® kateterinden
tim havanin uzaklagtinldigindan emin olun.

(c) Steriliteyi koruyarak steril zarfi, hemofiltreleme devresi vendz dniig hattindan
¢ikarin, steril ucunu girisimsel radyologa devredin ve hatti doldurmak icin normal
serum fizyolojikle yikayin.

(d) Hemofiltreleme devresi vendz doniis hattini, jugular vene yerlestirilmis olan
10F vendz doniis kilifinin (Vendz Donils Kilifi boru sistemi, kirmizi kelepgelidir)
musluguna baglayin, hatti normal serum fizyolojikle yikayin. Tiim hava
uzaklagtinilip hat tamamen normal serum fizyolojikle dolunca, yan portu
kapatmak i¢cin muslugu cevirin. Geri basinci en aza indirmek ve musluktan gecen
akisi en diste ¢tkarmak amaciyla (vendz donds hatti ile kilif baglantisindaki)
muslugun tam agik oldugundan emin olun. (Muslugun “KAPALI" kolu, akig yoluna
90° dondiiriilmis.)

15. Hemofiltreleme Dolagiminin Saglanmasin
(a) Pompayi calistirin. Akisin neden oldugu bir titresime yol agmayan ve 0,80 I/dak

akis hizini veya —250 mmHg pompa dncesi basinci asmayan azami izin verilebilir
akis hizina ulasmak iizere RPM kontroliinii yavagca artirin.

Akis hizlan genellikle 0,40 ila 0,75 litre/dak civarinda olmakla birlikte
0,80 I/dak, bu sistem icin azami izin verilebilir akis hizidir.

Basinclan izlemek icin hat ici basing transdiiserleri kullaniimalidr.

o Pompa dncesi (emme tarafi) basing, —250 mmHg'den daha biiyiik
negatif bir deger olmalidir zira daha diisiik basinglar, olasi kateter
¢okmesi veya biikiilmesine isaret eder.

o Kartug dncesi (filtre 6nii) basinglar, 200 mmHg'yi asmamalidir zira
daha yiiksek basinglar, trombiis veya biikiilmiig bir doniis hattindan
kaynaklanmasi olasi artan filtre direncine isaret eder. Akisin serbest
oldugundan emin olmak icin filtreleri ve biikiilme olup olmadig
bakimindan doniis hattini kontrol edin.

(b) Artik hemofiltreleme devresi kurulumu tamamlandi. Vendz kan, merkezi liimenden
Isofuse® kateterindeki pencereler araciligiyla aspire edilir. Bu kan, Isofuse®
kateterinden baypas hatti araciligiyla pompaya akar ve vendz donils kilifi aracligiyla
hastaya geri doner.

DIKKAT: Asagidakileri iceren, perfiizyonla alakal her tiirlii olay siirekli
izleyin:
« Medtronic Bio-Console tarafindan gasterilen kan akig hizi.
« Sistolik, diyastolik ve ortalama atardamar kan basinai.
+ Kalp hizi ve yasamsal bulgular.
« Aktive pthtilasma zamanlan.
« Baloncuk kapaninda sikismig hava olup olmadig.
+ Devrenin herhangi bir par¢asindan sizinti.

INFERIOR VENA KAVANIN iZOLE EDILMESI

GRIPE(AN|

16. Balonlarin Sisirilmesi

UYARI

inferior Vena Kavanin Balonlar Tarafindan ilk Kez Tikanmasinin Ardindan
Kan Basincinda Anlamli Derecede Diisme Ongariilmektedir.
Ortalama Kan Basincini 65 mmHg'nin Uzerinde Tutmak Kritiktir.

Vazoaktif Maddelere Yanit Testi: Balonlardan herhangi birini sisirmeden dnce (inferior
vena kavanin tikanmasi), hastanin bu maddeye yanit verirligini degerlendirmek
amaciyla vazoaktif madde uygulayin. Balonlar sisirdikten sonra devam etmeden
once hastanin kan basinainiiki (2) ila beg (5) dakika degerlendirin. Kan basincindaki
anlamli diisisler, iki (2) ila bes (5) dakika icinde meydana gelecektir.

Ortalama kan basincini 65 mmHgnin iizerinde tutmak icin vazoaktif madde
uygulamaya devam edin. Genellikle vazoaktif maddeler, islemin sonlandirnlmasindan
sonra gerekli degildir.

(a) Perfiizyonist, balon sisirilmesi esnasinda akis hizini dikkatle izlemelidir.

UYARI

Balonlari Asiri SISIRMEYIN. Balonlarin Asin Sisirilmesi, Hayati Tehdit Olusturan
Yaralanmaya Sebep Olabilecek Balon Patlamalarina Yol Acabilir.

(b) Azami balon sisirme hacimleri:
Sefalad Balon: 38 ml seyreltik kontrast madde

Kaudal Balon: 38 ml seyreltik kontrast madde

(c) Floroskopi altinda, sefalad balonu yaklasik 15- 25 ml seyreltilmis kontrast madde
(6rn. %35 seyreltme) ile, sag kulakgik icinde kismen sisirin (balon yuvarlaklasmig
bir gdriiniim alacaktr).

(d) Kaudal balon halen soniik iken, sefalad balon inferior vena kava ile sag kulakgik
kesisimine gelene kadar Isofuse® Kateteri yavasca geri cekin. Gerekirse sefalad
balonu, inferior sinirda diyafram boslugunun girintisi goriiniir olana kadar sisirin
(balon mese palamudu biciminde bir gdriiniim alacaktir, bkz. Sekil 26). Balonlari,
yeterli sizdirmazlik elde etmek icin gerekli hacmin Gtesinde sisirmeyin. Her iki
balon da sisirilmis iken Isofuse® kateteri asla ilerletmeyin ve geri cekmeyin.
Hareket ettirildigi esnada direnle kargilagilirsa, devam etmeden 6nce direncin
sebebini belirleyin.
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Sekil 26

(e) Floroskopi altinda kaudal balonu, sisen balonun yanal yiizeyleri inferior vena kava
duvari tarafindan bozulmaya baglayana kadar sisirin.

UYARI

Hemofiltreleme Devresi Boyunca Kan Akisini Asla 30 Saniyeden
Daha Uzun Siire Durdurmayin.

(f) Balonlar sisirilmis iken pencereler vasitasiyla sinirli (retro-hepatik) inferior vena
kavogram (dijital cikarma anjiyografi teknigini kullanarak) gerceklestirin. Kontrast
madde enjekte etmeden 6nce, pompa hizini 1000 RPM'e diisiiriin ve devreyi
kelepceyle kapatin. Kateterin hepatik vendz akisi balonlar arasinda diizgiin sekilde
izole ettigini teyit etmek icin iyotlu kontrast maddeyi, KONTRAST portundan
enjekte edin. Sekil 27'deki radyografik goriintiide gdsterildigi gibi; sefalad balon,
inferior vena kavayi en iistteki (sa§ kulakgiga en yakin) hepatik toplardamarin
hemen iistiinden, kaudal balon ise inferior vena kavayi en alttaki hepatik
toplardamarin hemen altindan (bgbrek toplardamarlarinin iistiinden) tikamalidir.

Sekil 27

Devrenin kelepcesini ¢ikararak ve pompa RPM'sini daha dnceki akig hizini iletecek
hiza geri getirerek, hemofiltreleme devresi boyunca akigi yeniden tesis edin.

UYARI

Her iki Balon Da Tamamen Soniik Olmadig Siirece ki Balonlu Kateterin
Konumunu Asla Ayarlamayin.

(g) Isofuse® kateteri diizgiin konumda degilse her iki balonu da sondiiriin (6nce
kaudal balonu), ardindan hemofiltreleme devresinde akigi siirdiiriirken, kateteri
yeniden konumlandirin.

(h) Baganli bir konum elde edildikten sonra (yani, izole edilen segmentin sizdirmazligi
yeterli), kateterin sag kulakgik icine yukan dogru kagmasini engellemek icin
Isofuse® kateteri proksimal ucundan nazikge tutun. Kateter tutulmali ve konumu,
islem siiresi boyunca (yaklagik 60 dakika) kontrol edilmelidir.

DIKKAT: Hepatik venoz izolasyonun siirdiigiinden emin olmak igin, ilag
uygulanmasi ve filtreleme boyunca Isofuse® kateterin balon
konumlarini floroskopik olarak her dort (4) ila bes (5) dakikada
bir kontrol edin.

HEMOFILTRELEME KARTUSLARININ
HATTA ALINMASI AN

17. Hemofiltreleme Kartuglaninin Hatta Alinmasi
(a) Hastanin kan basinani gerektigi gibi siirekli olarak izleyin ve kontrol edin (bkz.

“Kan Basinci Kontroli”).

(b) Baypas hattini agik birakarak sol kartus iizerindeki kelepceleri (5 ve 7) ain ve
kanin heparinli normal serum fizyolojidi hasta icine yer degistirtmesine izin verin.

(c) Baypas hattini agik tutarak sol kartustaki ve hatlarindaki heparinli normal serum
fizyolojik tamamen kanla yer dedistirdikten sonra, yaklagik 30 saniye bekleyip sa§
kartus tizerindeki kelepgeleri (kelepge 6 ve 8) ain. Sag kartustaki ve hatlarindaki
heparinli normal serum fizyolojik tamamen kanla yer degistirdikten sonra,
yaklastk 30 saniye bekleyip ardindan 4 kodlu kelepgeyi sikica kapatarak baypas
hattini kapatin. Baypas hatti iizerinde yiiksede, ekibin kolayca gorebilecedi, yedek
bir baypas kapatma mekanizmasi olarak tekrar kullanilabilir bir boru kelepgesi
ekleyin.

UYARI

ilag infiizyonundan Once Baypas Hattini Kapatin.

ILAC ILETIM SISTEMi KURULUMU
VE VUCUT DISI FILTRELEMENIN

BASLATILMASI GR

18. ilag Uygulama ve Viicut Disi Filtreleme
(a) Hemofiltreleme devresi basarili sekilde calisiyor ve hasta hemodinamik bakimdan

stabil iken heparinin kemoterapi ilaci (melfalan hidrokloriir) ile dogrudan
karismasini dnlemek amaaiyla, hepatik arter infiizyonu hattini normal serum
fizyolojik ile yikayin. ilag iletimi devresini tamamlamak maksadiyla ilac infiizyonu
hattini, Hepatik Arter infiizyonu kateterine (SF Chemofuse® Kateteri veya
mikrokateter) Sekil 28'de gdsterildigi gibi baglayin.

(b) Kan basinainin normallegtirilmesinin ardindan hepatik arterin agikligini
degerlendirmek icin bir arteriyogram gerceklestirin. BT araciligiyla hepatik arter
spazmini kontrol etmek iizere seyreltilmemis iyotlu kontrast madde kullanin.
Arteriyogram icin kontrast madde, elle, sinnga yoluyla enjekte edilir. Hepatik arter
spazmi fark edilen durumlarda, spazmi hafifletmek icin arter icine nitrogliserin
uygulayin. Kontrast enjeksiyonlarindan sonra enjeksiyon hattini daima normal
serum fizyolojik ile yikaymn.
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Sekil 28

Damar spazmi kontrolleri yapmak ve
IANTG uygulamak amaciyla,
kontrast enjeksiyonlan arasinda
ylkamak icin Normal Serum
Fizyolojik ile doldurulmus sinngalar

\
A N

Infiizyon Kateteri
(5F Chemofuse Kateteri
veya mikrokateter)
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UYARI

ila infiizyonu Sirasinda Atardamar Agikligini, Kontrast Uygulamak Suretiyle Her
Dort (4) ila Bes (5) Dakikada Bir Degerlendirin. Arter Spazmi Fark Edilirse Arter icine
Nitrogliserin Uygulayin. Spazm Giderilemezse islemi Sonlandirin (Asagidaki, Viicut
Disi Dolagimin Sonlandirilmasi béliimiine bakiniz).

() Kemoterapiilacinin (melfalan hidrokloriir) infiizyonu kateteri (5F Chemofuse®
veya mikrokateter) araciligiyla 30 dakikalik bir siirecte uygulanmasini baglatin.

UYARI

ilacin izole Edilen Bdlge Disina Perfiizyonu Tespit Edilir ve Diizeltilemezse islemi
Derhal Durdurun. Kemoterapi ilacinin (Melfalan Hidrokloriir) inﬁizyonu Bagladiktan
Sonra ilacin Uygulamasi Durdurulup Tam Bir Arinma Déngiisii (30 Dakika)
Tamamlanmadig Siirece Balonlar SONDURMEYiN.

(d) Regete edilen doz biitiiniiyle uygulandiktan sonra, viicut disi filtrelemeye ilave
30 dakika boyunca (arinma dénemi) devam edin.

VUCUT DISI DOLASIMIN

SONLANDIRILMASI GR

19. Viicut Disi Dolasimin Sonlandiriimasi
(a) 30 dakikalik arnma doneminin sonunda kaudal balonu tamamen sondiiriin.

(b) Ardindan sefalad balonu tamamen sondiiriin.

(c) Pompa RPM’sini 1000%e disiiriip 3 ve 9 kodlu kelepceleri kapatarak filtrelemeyi
kesin ve daha sonra pompay1 kapatarak akisi durdurun.

Sistemi islatmak ve
ylkamak icin Normal
Serum Fizyolojik torbas

/

Eczane tarafindan
saglanan melfalan ilag
(0zeltisi torbasi

\

48" Enjeksiyon Hatti *

*Olcekli degildir \

(d) Devredeki kanin bir bdlimii, kani hastaya geri itmek icin devreye steril heparinli
normal serum fizyolojik eklemek suretiyle hastaya geri dondiiriilebilir. Devreyi
islatmak icin kullanilmig olan torbalardan heparinli normal serum fizyolojik
kullanmak amacyla, devrenin 1 ve 2 kodlu kelepcelerini agin. Baypas hatti
kelepgelerini agmayin.

GR

KATETERIN CIKARILMASI

20. Kateterin Cikariimasi

(a) infiizyon kateterini gikarin. 5F arter kilifi ancak koagiilasyon durumu
normallestikten sonra ¢ikanimalidir.

(b) Isofuse® kateterini dikkatlice ¢ikarin ve 18F obtiirator ile degistirin. Obtiiratdriin
gobegi kilif gobeginde en alt diizeye ulasacak sekilde obtiiratdriin tamamini kilif
icine yerlestirin. 18F vendz kilif ancak koagiilasyon durumu normallegtikten sonra
¢kanlmalidir.

(c) 1OF vendz doniis kilifi yan portundaki muslugu veya kirmizi kelepceyi kapatin
ve vendz doniis hattinin kilifla baglantisini kesin. 10F vendz doniis kilifin,
koagiilasyon durumu normallegene kadar ¢ikarmayn.

(d) Tiim bilesenleri hastane, bulunulan yer, iilke ve ulusal biyo-tehlike kilavuzlan
dogrultusunda, uygun bicimde bertaraf edin.

KILIFIN CIKARILMASI iCIN KOAGULASYON

DURUMUNUN NORMALLESTIRILMESI
[OGR

21. Kilifin Cikarilmast icin Koagiilasyon Durumunun Normallestirilmesi

(a) Yavas intravendz infiizyon yoluyla, verilen heparin miktarina ve aktive pihtilasma
zamanina uygun dozda protamin siilfat uygulayin.

(b) Kalan anomalileri diizeltmek amaciyla kurumsal kilavuzlara uygun olarak,
koagiilasyon profillerini esas alarak, 10 linite kryopresipitat ve/veya Taze
Dondurulmus Plazma uygulayin.
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(c) Koagiilasyon profilini tekrarlayin.

(d) Kalan koagiilopatiyi, kurumsal kilavuzlari izleyerek diizeltin. Asagidaki tavsiyeler
dikkate alinmasi icin verilmistir:

Koagiilasyon Profili Eylem

Protrombin zamani, normalden 2 saniye biyik Taze Dondurulmus Plazma Uygulayin

Parsiyel tromboplastin zamani, normalden 5 Protamin uygulaymn
saniye biiyiik

(e) Taze Dondurulmug Plazma verildiginde plazma albiimin ve globiilin seviyeleri
yenilenir. Replasman gerekirse kurumsal kilavuzlar dogrultusunda infiizyon
yapin.

(f) Replasman gerekip gerekmedigini belirlemek icin kandaki trombosit seviyelerini
olciin. Hastane protokollerini izleyin ve buna gére nakil yapin.

(g) Anemiye yonelik eritrosit siispansiyonu uygulamasi icin kurumsal kilavuzlari
izleyin.

(h) Trombosit sayisi 50.000/ mm3'ten biiyiik ise ve hastanin koagiilasyon durumu
normallestikten sonra tiim kiliflar giivenle cikarilabilir. Yeterli hemostaz elde
edilene kadar igne girig yerlerine bastirin.

(i) Tim bilesenleri hastane, bulunulan yer, iilke ve ulusal biyo-tehlike kilavuzlari
dogrultusunda, uygun bicimde bertaraf edin.

(j) Hastayi tamamen iyilegene kadar dikkatle izleyin.
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ISLEM AKIS SEMASI

Sekil 29 Radyolog (GR) Onkolog

Dozu hesapla ve
Gorintlleme/Embolizasyon Hastayi Tarar ve Sevk Eder Eczaneye hazirlikli

Anestezi

Hasta Hazirligi

Vazopresér'e Tim Kiliflan Tak
Yanit Testi *
Hepatik infiizyon

Baslangictaki Aktive Kateteri Yerlestirilmesi
Pihtilasma Zamanini (ACT) Al

Heparin Uygula/400 Talep Et

saniye ACT Elde Et

Bilingli ) A
Balon Sisirilmesinden SedasyonCUyguIa Cift Balonlu Kateteri
Kaynaklanan Kan Basinci Konumlandir ve Balonu Sisir

Degisikligini Yonet

Kan Basinci
Stabil

Venograma

izolasyonu Teyit Etmek

Filtreleme Etkilerinden icin Hepatik Venogram
Kaynaklanan Kan Basincini
Ortalama > 65mmHg'de Tut Bilingli
edasyon Uygula

Filtreleri

Sertifikali Hemsire
GR ve Sertifikali

Sinngayi Doldur < Hemsire (SH)

enjektori
baglar

Kan Basinci

Stabil ve Ortalama
> 65mmHg Spazm Kontroll Yap

Siringay! tekrar +

doldur, spazm T A
kontrolii yap, tam llag Infiizyonu (Izolasyon

doziletilene kadar kateterini stabilize
inflizyona devam et ederken 30 dakika)

izle ve

Arinma (30 dakika izolasyon
kateterini stabilize
etmeye devam)

Baglantisi Kes

Antikoaglilasyonu Tersine
Cevir (Taze Dondurulmus
Plazma, Kryopresipitat,
protamin silfat)

Antikoagtilasyonu )
tersine cevirmek icin Bilincli Kateterleri Cikar
Sedasyon Uygula (kiliflar tut)

Yasamsal Bulgular Stabil
Yogun Bakim Unitesi

Yasamsal Bulgularin
islem Gevresinde
zlenmesi, Antikoagtilasyon
Durumu, kan
urtinleri (gecelik)

Bildir ve Hastayi
_Yogun Bakim
Unitesine Devret

e
Yasamsal Bulgulari ) Kilflani gikar.
Stabil / Antikoagtilasyon
Normal Sinirlar Icinde |

Heparinleme Eczane ilaci karistirir

Perfiizyonisti

Hazirlanmasi igin Uyar,

Aktive Cift Balonlu GR ve Perfiizyonist, devre 0
Pihtilasma Zamani Kateteri Tak cikis akisini internal
> 400 saniye Jugular kilifa ve giris akisini
izolasyon kateterine baglar.

Perfiizyonisti

Ac¢masi icin Uyar,

Perfiizyon
Parametrelerini

Haber Ver

GR ve Perfuizyonistler
4 Kateterlerin Devre Devre Baglantisini Keser

olmalari bilgisini ver

Perflizyon

ilag, Girisimsel
Radyoloji

Odasina Ulastirilir

Kesik Cizgili Kutunun icindeki
Adimlar, Girisimsel Radyoloji
Odasinda Yapilan Eylemlerdir.
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SINIRLI GARANTI

Delcath Systems, Ltd. (“Delcath”), Delcath Hepatik CHEMOSAT® iletim Sisteminin
(“Uriin") teslimat aninda ve Uriiniin iizerinde belirtilen son kullanma tarihine kadar
malzeme ve iscilikte kusurdan ari olacagini garanti eder. Bu garanti, sadece Uriinii
baslangicta satin alan son kullanict icin bulunmaktadir ve bu kisiye kadar genisletilir.
YUKARIDAKI IFADELER, DELCATH'IN YEGANE GARANTISIDIR.

Delcath tarafindan malzeme veya iscilikte garanti siiresinde kusurlu oldugu yargisina
vanlan Uriin veya Uriin parcas, takdiri ve masrafi Delcath’a ait olmak iizere Delcath
tarafindan yenisiyle degistirilir veya tamir edilir. Bu garanti kapsaminda satin alici igin
kullanilabilir olan hal yollar, Delcath'a ait takdir ve makul yargisina tabi olarak dzel
hal yoluyla tiim Uriiniin veya anizal Uriin parcalarinin baskasiyla degistirilmesi ile
sinirlidir. Garanti kapsami ve hal yolu icin bagvuru, gériilen anizadan sonra on (10) giin
icinde yazili olarak Delcath’a yapilmalidir. Tiim izin verilmis Uriin iadeleri, Delcath'in
lade Mallar Politikasina tabi olacaktrr.

Bu garanti, iiriiniin (a) uygunsuz muhafaza edilmesi veya tasinmasi, (b) herhangi
bicimde modifiye edilmesi, degistirilmesi veya tamir edilmesi, (c) yeniden
kullanilmasl, yeniden isleme tabi tutulmasi veya yeniden sterilize edilmesi, (d)
uygunsuz veya ihmalkar bicimde kullanilmasi veya hatali kullanilmasl, (e) tigiincii bir
tarafin Griinleri ile birlestirilmesi veya birlikte kullanilmasi veya (f) ihmal, kaza veya
bilerek kotii muamele sonucu hazar gormesi durumunda gegersizdir.

YUKARIDAKi GARANTILER, BURADA SATISI YAPILAN URUNLER BAKIMINDAN
MUNHASIRAN SARIH VEYA ZIMNi DIGER HER TURLU GARANTININ YERINi ALIR.
DELCATH BURADA AGIKGA BELIRTILENLER HARICINDE, BURADA SATISI YAPILAN
URUNLER BAKIMINDAN, HER TURLU iMA EDILMi$ SATILABILIRLIK VE BELIRLI BIR
KULLANIMA VEYA AMACA UYGUNLUK GARANTISI DAHIL OLMAK FAKAT BUNLARLA
SINIRLI OLMAMAK UZERE SARIH VEYA ZIMNI, SIFAI, YAZILI VEYA BASKA TURDE

HICBIR GARANTIDE BULUNMAZ. BESERI HASTALARDAKI BIYOLOJIK FARKLILIKLARDAN
DOLAYI VE DELCATH'IN URUNLERININ HANGI KOSULLARDA KULLANILDIGI, HASTANIN
TANISI, TEDAVi TURU, CERRAHI PROSEDUR, YONTEM VEYA URUNUN UYGULANMASI VE
DELCATH'IN MULKIYETINDEN CIKTIKTAN SONRA URUNUN MUHAFAZASI VE TASINMASI
UZERINDE BiR KONTROLU BULUNMAMASI SEBEBIYLE, DELCATH URUNUNUN
KULLANILMASINI TAKIBEN NE iYi BIR ETKIYE DAIR NE DE OLUMSUZ ETKi ALEYHINDE
GARANTI VERMEZ. AYRICA, DELCATH URUNUN UYGULANMASI VEYA KULLANILMASI
SURETIYLE BELIRLI VEYA ISTENILEN BIR SONUCUN ELDE EDILIP EDILEMEYECEGI
BAKIMINDAN HICBIR GARANTIDE BULUNMAZ.

DELCATH HICBIR KOSUL ALTINDA, SATIN ALANA VEYA HERHANGI BIR UCUNCU TARAFA
KARSI HER NE TURDE OLURSA OLSUN Hi¢ BIR OZEL, DOLAYLI, ARIZI, CEZAI, SONUC
ITIBARIYLE ORTAYA CIKAN VEYA EMSAL HASARDAN SORUMLU TUTULAMAZ; BUNLARA,
DELCATH SOZ KONUSU HASARLARIN OLUSMA iHTIMALINE KARSI BILGILENDIRILMiS
DAHI OLSA HERHANGI BIR SEBEPTEN KAYNAKLANAN TICARi KAYIP, HER TURDE i$
KESINTSI, KAR VEYA KAZANG KAYBI, KULLANIMDA FiiLi VEYA ALGILANAN BiR AZALMA,
TASARIM, MALZEME VE/VEYA IMALAT VEYA ISCILIKTEN KAYNAKLANAN BIR KUSURDAN
DOGAN KAYIP VE/VEYA URUNUN/URUNLERIN BELIRTILEN SEKILDE PERFORMANS
GOSTEREMEMESI DE DAHILDIR ANCAK BU SAYILANLARLA SINIRLI DEGILDIR.

DELCATH URUNUNUN LISANSLI BIR HEKIM VEYA URUNU KULLANMA VE iSLEM
GERGEKLESTIRME LIYAKATINA SAHIP DIGER LiSANSLI SAGLIK MESLEGi MENSUBU
TARAFINDAN VEYA DOGRUDAN, YAKIN GOZETiMi ALTINDA KULLANILMASI GEREKLIDIR.
DELCATH, URUNUN YUKARIDA TANIMLANAN KALIFIYE PERSONEL DISINDA HERHANGi
BIRISi TARAFINDAN KULLANILMASINDAN YAHUT URUNUN UYGUNSUZ, iIHMALKAR
VEYA DIKKATSIZ KULLANIMINDAN YA DA URUNUN ONAYLANMAMIS HERHANGI BIR
ENDIKASYON iIN KULLANILMASINDAN YA DA URUNUN KULLANMA TALIMATLARINDA
OZELLIKLE BELIRTILMEYEN HERHANGI BIR KULLANIMINDAN KAYNAKLANAN TUM
YARALANMALAR, OLUMLER VEYA MADDI HASARLARDAN SORUMLULUGU REDDEDER.

Katalog No.
@ Z?mngly?rq. sterilize
[ ec [ ree] Avrupa Toplulugundaki

Yetkili Temsilci

Buhar veya kuru isi kullanilarak
sterilize edilmigtir.

Giines Isigindan Uzakta Tutun.

Pirojenik dedgildir.

“ imalatgi

Ambalaj hasar gérmisse
kullanmayin.

Tarihine kadar
kullanin

Parti Numarasi
T Kuru Tutun.

Yeniden Kullanmayin.

Dogal kauguk lateks ihtiva
eder veya bulundurur.

Ftalat: bis (2-etilhekzil) ftalat
(DEHP) ihtiva eder veya
bulundurur.

B‘« ONLY ABD Federal Yasasi, bu cihazin
satisini bir doktor tarafindan
veya talebi Uizerine satilacak
sekilde sinifamaktadir.

Kullanma Talimatlarina Bakin
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