KULLANMA TALIMATI
Steril

CALGEVAX-BCG 11.25 mg intravezikal enjeksiyon icin liyofilize toz iceren ampul
Idrar kesesi (mesane) icine (intravezikal) uygulanr.

Etkin madde: Mycobacterium bovis BCG 11.25 mg (37.5 mg yar1 kuru bakteri kiitlesi)
icerir.(1.0-3.0 x 108 canli birimler)

Yardimct madde(ler): %8 Sodyum glutamat

WV Bu ilag ek izlemeye tabidir. Bu {iggen yeni giivenlilik bilgisinin hizli olarak
belirlenmesini saglayacaktir. Meydana gelen herhangi bir yan etkiyi raporlayarak
yardimer olabilirsiniz. Yan etkilerin nasil raporlanacagini 6grenmek icin 4. BOlumin
sonuna bakabilirsiniz.

Bu ilac1 kullanmaya baslamadan 6nce bu KULLANMA TALIMATINI dikkatlice
okuyunuz, ¢unku sizin igin énemli bilgiler icermektedir.

«  Bu kullanma talimatini saklayiniz. Daha sonra tekrar okumaya ihtiya¢ duyabilirsiniz.
Eger ilave sorulariniz olursa, liitfen doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.
Bu ilag kisisel olarak sizin igin recete edilmistir, baskalarina vermeyiniz.

« Bu ilacin kullanimi sirasinda, doktora veya hastaneye gittiginizde doktorunuza bu
ilact kullandiginizi soyleyiniz.

«  Bu talimatta yazilanlara aynen uyunuz. flag hakkinda size énerilen dozun disinda
yuksek veya dustk doz kullanmayiniz.

Bu Kullanma Talimatinda:

1. CALGEVAX-BCG nedir ve ne icin kullanilir?

2. CALGEVAX-BCGyi kullanmadan 6nce dikkat edilmesi gerekenler
3. CALGEVAX-BCG nastl kullanilir?

4. Olast yan etkiler nelerdir?

5. CALGEVAX-BCG'nin saklanmas:

Bashklar: yer almaktadir.

1. CALGEVAX-BCG nedir ve ne icin kullamilir?

CALGEVAX-BCG, beyaz renkli liyofilize toz halinde olup, zayiflatilmis canli bakteri
iceren, ek olarak bagisiklik tedavisinin Onerildigi mesane (idrar kesesi) kanseri
tedavisinde immdanostimilan (bagisikligi uyaran) olarak kullanilimak lzere 6zel olarak
gelistirilmistir. 1 ml steril salin ile kullanima hazir hale getirildiginde homojen, hafifce
opak ve renksiz bir siispansiyona (kati-sivi karigimi) dontisdr.

Bir karton kutu icerisinde liyofilize toz ihtiva eden, 4 veya 10 adet kehribar renkli ampul
igerir.
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2. CALGEVAX-BCG’yi kullanmadan 6nce dikkat edilmesi gerekenler

Sadece mesane (idrar kesesi ) i¢cine doktorunuz tarafindan uygulanir. Kas
veya damar i¢ine uygulanmaz, agiz yoluyla ahmmaz.

Kanserin veya tuberktlozun (verem) énlenmesinde kullanilan bir as1
degildir.

CALGEVAX-BCG'yi asagidaki durumlarda KULLANMAYINIZ

Eger:

Icerigindeki etkin veya yardimci maddelerden herhangi birine karsi bilinen
duyarliliginiz varsa;

Dogustan bagisiklik yetmezliginiz varsa veya eszamanli hastalik veya kanser
tedavisi kaynakli olarak sonradan edinilmis bagisiklik yetmezliginiz mevcutsa;
halen bagisiklig1 baskilayici tedavi aliyorsaniz;

HIV pozitif (AIDS) hastaysaniz;

Atesli hastaliginiz varsa;

Idrar yolu enfeksiyonunuz varsa veya idrarinizda kan goriiliiyorsa ya da bu
enfeksiyon nedeniyle antibiyotik tedavisi aliyorsaniz;

Aktif tlberkiloz (verem) hastasiysaniz ve bu aktif tlberkiiloz hastaliginiz
hastaliga 6zel bir test (Mantoux testi) ile kanitlanmissa;

Idrar keseniz icine doktor tarafindan girisimsel bir islem (biyopsi, rezeksiyon
kataterizasyon) uygulanmasindan sonraki 14 giin i¢inde iseniz;

Viicuda yayilmis tiiberkiiloz hastaliginiz varsa (6rnegin, asagidaki belirtilerden
birinin isaret ettigi: 12 saatten fazla siiren ates > 39,5°C veya 48 saatten fazla stiren
ates > 38,5°C, zatlrre, hepatit, biyopside idrar yollar1 disinda diger organlarda
aktif tiiberkiiloz hastaligini diisiindiiren bulgularin olmasi veya bakterinin kana
karismasina dair belirtiler)

Daha 6nce verem hastalig1 gecirdiginize dair bulgular saptanmasi durumunda
Hamileyseniz veya emziriyorsaniz kullanmayiniz.

CALGEVAX-BCG'yi asagidaki durumlarda DIKKATLI KULLANINIZ

CALGEVAX-BCG’yi kendi baginiza kullanmayiniz, bu ilag sadece egitimli saglik
calisan1 tarafindan uygulanabilir.

CALGEVAX-BCG uygulamasi, tiiberkiiloz (verem) testlerine karsi hassasiyetin
artmasina neden olabilir. ileride size yapilacak tiiberkiiloz testlerinde sonuglarin
yorumlanmasinda karisiklik olabileceginden, tedaviye baslamadan Once
tiiberkiiloza kars1 test edilmeniz tavsiye edilir.

CALGEVAX-BCG size uygulanmadan 0nce, doktorunuzun soyleyecegi zaman
araliginda, hicbir icecegi igmeyiniz. Her tedavi sonrasinda ise bol sivi almaya 6zen
gosteriniz.
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e CALGEVAX-BCG’nin mesane i¢ine uygulanmasindan sonra idrarda kan, agrili
idrar yapma, sik idrara ¢ikma ve 1-2 gun sureli grip benzeri sikayetleriniz olabilir.
Boyle bir durumda doktorunuzu bilgilendiriniz.

o Eger 48 saatten uzun siiren grip benzeri sikayetlerin eslik ettigi 39° C iizeri atesiniz
olursa, tiiberkiiloz hastalig1 acisindan, doktorunuzu mutlaka bilgilendiriniz.

e Eger AIDS hastas1 oldugunuza dair bir siipheniz varsa, bu durumu doktorunuza
bildiriniz.

e Viicudunuzda herhangi bir protez cihazi var ise ya da daha Onceden bilinen
damarda genisleme (anevrizma) taniniz var ise doktorunuza soyleyiniz.

e Bagisiklik sisteminizi baskilama tedavisi gerektirecek bir hastaliiniz olmasi
durumunda doktorunuzu bilgilendiriniz.

e CALGEVAX-BCG uygulamasi sonrasi idrarinizda canli bakteriler olabilir. Bu
nedenle ailenizi korumak icin doktorunuzun o6nerilerine uyunuz. Uygulamadan
sonraki 1 hafta iginde cinsel perhiz uygulayniz veya kondom kullaniniz.

e CALGEVAX-BCG kaza ile cildinize bulasirsa, yutulur veya soluma ile maruz
kalinirsa, bu durum saglikli bireylerde sorun yaratmamakla birlikte, kaza aninda
ve kazadan 6 hafta sonra tiiberkiiloz testi yaptirmaniz onerilir.

e CALGEVAX-BCG ampulii kirilir ve ortama dokiiliirse, dokulen ortami %70 etil
alkol ¢ozeltisiyle ve eldiven kullanarak temizleyin.

Bu uyarilar, gecmisteki herhangi bir donemde dahi olsa sizin icin gecerliyse lltfen
doktorunuza danisiniz.
CALGEVAX-BCG'nin yiyecek ve icecek ile kullanilmasi

CALGEVAX-BCG’nin yiyecek ve icecek ile etkilesimi gézlenmemistir.

Hamilelik

llaci kullanmadan énce doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.

CALGEVAX-BCG’nin gebe kadinlarda kullanimina iliskin veri mevcut degildir,
kullanimi1 6nerilmez.

Tedaviniz sirasinda hamile oldugunuzu fark ederseniz hemen doktorunuza veya
eczaciniza danisiniz.

Emzirme

llact kullanmadan once doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.

CALGEVAX-BCG’nin siite gecmesi ile ilgili herhangi bir bilgi mevcut degildir.
Emzirme déneminde kullanimi 6nerilmez.

Arac¢ ve makine kullaninm

CALGEVAX-BCG’nin ara¢ ve makine kullanimi {izerinde etkisine iliskin herhangi bir
calisma olmadigindan etkisi bilinmemektedir.
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CALGEVAX-BCG'nin iceriginde bulunan bazi yardimci maddeler hakkinda
6nemli bilgiler

Bu tibbi iirtin her 1 ml dozunda 1 mmol (23 mg) ‘den daha az sodyum ihtiva eder; yani
esasinda “sodyum icermez.”

Diger ilaclar ile birlikte kullanim

CALGEVAX-BCG uygulamasi, tiiberkiiloz testlerine kars1 hassasiyetin artmasina neden
olabilir. Ileride size yapilacak tiiberkiiloz testlerinde sonuglarmn yorumlanmasinda
karigiklik olabileceginden, tedaviye baslamadan Once tiiberkiiloza karsi test edilmeniz
tavsiye edilir.

Bagisiklik sistemini baskilayan (immiinosupresif) ilaclar ve tedaviler ile birlikte
kullanmayniz, bdyle bir durumda doktorunuzu bilgilendiriniz.

Antibakteriyel ilaglar

Eger viicudunuzda enfeksiyon varsa ve bunun i¢in antimikrobiyal bir tedavi aliyorsaniz,
bu durum CALGEVAX-BCG’nin etkisini azaltabilir. Boyle bir durumda doktor
tarafindan degerlendirilmeden CALGEVAX-BCG tedavisine baslamamaniz tavsiye
edilir.

Yapay ortamda gerceklestirilen testler siprofloksasin, ofloksasin, streptomisin, amikasin,
kanamisin, kapreomisin gibi antibiyotiklerin BCG’nin aktivitesini etkiledigini
gostermistir.

Antitiberkiloz(tiiberkiiloz tedavisinde kullanilan) ilaclar

CALGEVAX-BCG kullanimindan kaynaklanan yan etkilerden korunmak igin
antitliiberkiiloz ilaglar kullanilmamalidir. Mesane i¢ine BCG uygulanmasi ile sikca
gortlen Griner (bosaltim) sistemdeki hastalik belirtilerinin BCG enfeksiyonundan
kaynaklandigin1 gésteren herhangi bir veri bulunmamaktadir.

Yapay ortamda gergeklestirilen testler izoniazid, rifampin, rifabutin, etambutol, etionamit
gibi antitiiberkiiloz ilaglarin BCG’nin aktivitesini etkiledigini gostermistir.

Eger regeteli ya da regetesiz herhangi bir ilact su anda kullaniyorsaniz veya son
zamanlarda kullandiniz ise liitfen doktorunuza veya eczaciniza bunlar hakkinda bilgi
veriniz.

3. CALGEVAX-BCG nasil kullanilir?
Uygun kullanim ve doz/uygulama sikhig icin talimatlar

Doktorunuz hastaliiniza bagli olarak ilacimizin dozunu belirleyecek ve size
uygulayacaktir.

Biyopsi, transuretral rezeksiyon veya tramvatik kateterizasyon sonrasinda CALGEVAX-
BCG ‘yi uygulamadan énce en az on dort glin gecmesi gerekmektedir
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Standart tedavi programi mesane i¢i uygulamada 6 hafta boyunca haftada bir veya en az
6-12 ay boyunca aylik veya 3., 6., 12.,18.,24.,30. ve 36. aylarda 3 haftalik uygulama
seklindedir.

Uygulama yolu ve metodu:
CALGEVAX-BCG, sadece uzman saghk personeli tarafindan size uygulanacaktir.

CALGEVAX-BCG yalnizca mesane (idrar kesesi) icine uygulanan bir ilagtir.
CALGEVAX-BCG, mutlaka iiriinii uygulamaya yonelik egitim almig uzman bir saglik
personelince uygulanmalidir. (Hazirlama yontemleriyle ilgili daha ayrintili bilgi talimatin
sonunda sadece saglik personeline ayrilan boliimde yer almaktadir).

Degisik yas gruplari:

Cocuklarda kullanim:

CALGEVAX-BCG’nin ¢ocuklardaki mesane timorleri icin etkililigi ve giivenligi tespit
edilememistir, cocuklarda kullanilmamalidir.

Yashlarda kullanimi:

Baslangic ve idame tedavisi siiresince dnerilen tedavi ¢izelgesi, yaslilarda da uygulanir.

Ozel kullanim durumlari:

Bobrek/Karaciger yetmezligi:
Bobrek/karaciger  yetmezligi olan hastalarda CALGEVAX-BCG  kullanimi

onerilmemektedir.

Eger CALGEVAX-BCG nin etkisinin ¢ok gii¢lii veya zayif olduguna dair bir izleniminiz
var ise doktorunuz veya eczaciniz ile konusunuz.

Kullanmamz gerekenden daha fazla CALGEVAX-BCG kullandiysaniz:
CALGEVAX-BCG, ancak egitimli bir uzman saglik personeli tarafindan size
uygulanabilir. Islem sirasinda almaniz gerekenden daha fazla dozda bir uygulama
gerceklesecek olursa, doktorunuz BCG enfeksiyonunun belirtilerini dikkatle kontrol
edecektir. Eger gerekirse size tiiberkiiloz tedavisinde kullanilan ilaglar1 verecektir.

CALGEVAX-BCG’den kullanmaniz gerekenden fazlasini kullanmissaniz bir doktor veya
eczaciyla konusunuz.

CALGEVAX-BCG"yi kullanmay1 unutursaniz
Unutulan dozlar: dengelemek i¢in ¢ift doz almayiniz.

Doktorunuz atlanan dozun ne zaman uygulanacagina karar verecektir.
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4. Olas1 yan etkiler nelerdir?

TUm agilarda oldugu gibi CALGEVAX-BCG nin iceriginde bulunan maddelere duyarli

olan kisilerde yan etkiler gozlenebilir.

Asagidakilerden biri olursa, CALGEVAX-BCG’yi kullanmayr durdurunuz ve
DERHAL doktorunuza bildiriniz veya size en yakin hastanenin acil béliimiine

basvurunuz:

Asagidaki semptomlardan birinin isaret ettigi yaygin hastalik tablosu:
12 saatten fazla siiren ates > 39,5°C veya 48 saatten fazla siiren ates > 38,5°C,;
Atese eslik eden bulanti, sersemlik, nefes almada giigliik, tansiyon diisiikliigii

Eger bunlardan biri sizde mevcut ise, acil tibbi miidahaleye veya hastaneye yatirilmaniza

(sepsis bulgulari)

Pnomoni (Oksiiriik, sirt agrisi, halsizlik ve/veya atesin eslik ettigi zatrre)

Hepatit (karaciger iltihab1)

Ureme-idrar yollar1 haricinde baska bir organda biyopsi ile tespit edilen tiiberkiiloz

enfeksiyonunu diistindiiren bulgular

gerek olabilir.

Bu cok ciddi yan etkilerin hepsi oldukca seyrek goralur.

Siklik siniflandirmasi asagidaki gibidir:

Yan etkiler goriilme sikliklarina gore asagidaki sekilde siralanmustir.

Cok yaygin: 10 hastanin en az 1’inden daha fazla goriilebilir.

Yaygin: 10 hastanin birinden az, fakat 100 hastanin birinden fazla gorulebilir.

Yaygin olmayan: 100 hastanin birinden az, fakat 1.000 hastanin birinden fazla goriilebilir.
Seyrek:1.000 hastanin birinden az, fakat 10.000 hastanin birinden fazla goriilebilir.

Cok seyrek: 10.000 hastanin birinden az goriilebilir.

Siklig1 bilinmeyen: Eldeki veriler ile belirlenemeyecek kadar az hastada goriilebilir.

Cok yaygin goriilen yan etkiler:

Lenf bezi iltihab1

Diziiri (agrili idrar yapma)
Pollakiiri (sik idrara ¢ikma)
Hematiiri (kanl idrar)

Ates

Halsizlik

Grip benzeri semptomlar

Yaygin goriilen yan etkiler:

Uriner sistem (idrar yollar1) enfeksiyonu
Bulant1

Kusma

Karin agrisi
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e ishal

e Eklem iltihab1 (artrit)

e Kramp/agr

e Uriner inkontinans (idrar kagirma)
e Ani sikisma hissi

e Anormal idrar testi sonuglar

e Yorgunluk
e Titreme
e Terleme

e Bas agrisi
e Bas donmesi
e Jeneralize hipersensitivite

Yaygin olmayan yan etkiler:

e Sistemik BCG enfeksiyonu (verem)

e Kansizlik

e Kan pulcuklariin sayisinda azalma

e Beyaz kan hiicrelerinin sayisinda azalma
e Tiim kan hiicrelerinin sayisinda azalma
e Sistit (idrar kesesi iltihabi)

e Uriner retansiyon

e Ureter tikaniklig1

e Mesane kasilmasi

e Karaciger fonksiyonlarinda bozukluk

e Karaciger enzim aktivitesinde bozulma
e Splenomegali

o Kizariklik

Seyrek gorulen yan etkiler:

e Epididimit (sperm biriktirme kanalinin iltihab1)

Cok seyrek gorilen yan etkiler:

e Bolgesel lenf bezlerinde biylime

e Konjonktivit (bir ¢esit goz iltithab1 ve kizarmasi)
e Uveit (goziin iivea adl1 tabakasinin iltihabr)

e Orsit (testis iltihab1)

e Prostatit (graniilamat6z)

e Sirt agrisi

Sikhig1 bilinmeyen yan etkiler:
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e Vitiligo (deride renk kaybiyla seyreden bir deri hastaligi)

e Eritema nodosum (hassas ve kirmizi yumrular ile kendini belli eden bir cilt
hastalig1)

Eger bu kullanma talimatinda bahsi ge¢gmeyen herhangi bir yan etki ile karsilasirsaniz
doktorunuzu veya eczacinizi bilgilendiriniz.

Yan etkilerin raporlanmasi

Kullanma Talimatinda yer alan veya almayan herhangi bir yan etki meydana gelmesi
durumunda hekiminiz, eczaciniz veya hemsireniz ile konusunuz. Ayrica karsilagtiginiz
yan etkileri www.titck.gov.tr sitesinde yer alan “ila¢ Yan Etki Bildirimi” ikonuna
tiklayarak ya da 0 800 314 00 08 numarali yan etki bildirim hattin1 arayarak Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildiriniz. Meydana gelen yan etkileri bildirerek
kullanmakta oldugunuz ilacin giivenliligi hakkinda daha fazla bilgi edinilmesine katki
saglamis olacaksiniz.

5. CALGEVAX-BCG'nin saklanmasi

CALGEVAX-BCG"Yi cocuklarin géremeyecegi, erisemeyecegi yerlerde ve ambalajinda
saklaymniz.
CALGEVAX-BCGyi 2°C-8°C 'de (buzdolabinda) 1s1iktan koruyarak saklayiniz.

Son kullanma tarihi ile uyumlu olarak kullanimz.
Ambalajdaki son kullanma tarihinden sonra CALGEVAX-BCG"yi kullanmayiniz.

Uriinde renk degisikligi olmas1 durumunda kullanmayiniz.

Cevreyi korumak amacuyla, kullanmadiginiz CALGEVAX-BCG'yi sehir suyuna veya ¢ope
atmaywmiz. Bu konuda eczaciniza danisiniz.

Ruhsat Sahibi: ~ Turk flag ve Serum San. A.S.
Biigdiiz Mah. Enver Pasa Cad. No:8
06750 Akyurt / ANKARA
Telefon: +90 (312) 837 6767
Fax: +90 (312) 837 6677

Uretim Yeri: BB-NCIPD Ltd.
26 Yanko Sakazov Blvd., 1504
Sofya / BULGARISTAN

Bu kullanma talimat: 11110 / 2016 tarihinde onaylanmistir.
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ASAGIDAKI BILGILER BU ILACI UYGULAYACAK SAGLIK PERSONELI
ICINDIR

e Sadece intravezikal kullanim i¢indir. Subkiitan, intradermal, intravenoz
veya oral kullanilmaz.
e Kanserin veya tiiberkiilozun énlenmesinde kullanilan bir as1 degildir.

CALGEVAX-BCG canli, zayiflatilmis mikobakteri igermektedir. Bulasma riski
nedeniyle, biyolojik tehlike arz eden maddeler olarak hazirlanmali, islem yapilmali ve
atilmalhidir.

CALGEVAX-BCG’nin hazirlanmasi ve uygulanmasi sirasinda eldiven, gozliik, maske ve
onliik kullanmaniz onerilir.

CALGEVAX-BCG’nin hazirlanmasi sirasinda sadece steril salin (serum fizyolojik)
kullaniniz.

Asagidaki islemleri aseptik kosullarda gergeklestiriniz:

Intravezikal kullanim talimatlari:
Intravezikal doz dért ampul CALGEVAX-BCG’den olusur.

1 ml steril salin enjektore cekilir, 4 ampul CALGEVAX-BCG’nin her bir ampuline 1 mi
steril salin ekleyerek siispansiyon yapilir. Ampul hafifce calkalanir. lyice karistigindan
emin olmak i¢in karigim ii¢ kere enjektore ¢ekilip tekrar ampul igine verilir. Bu sekilde
karigtirma mikobakterinin kiimelenmesini minimize eder. Dort ampuliin igerigi 50 ml
enjektore alinir. Enjektore ilave steril salin alinarak toplam hacmin 50 ml olmasi saglanir.
Stispansiyon haline getirilmis CALGEVAX-BCG hemen kullanilmali ve 1siktan
korunmalidir. CALGEVAX-BCG’nin 1518a maruz kalmasini engellemek i¢in 6nlemler
alimmalidir.

CALGEVAX-BCG siispansiyonu, bos mesane igine iiretral kateter yardimiyla yavasca
enjekte edilir. Urlin iki saat boyunca mesanede icinde bekletilir. CALGEVAX-BCG’nin
mesane ic¢inde bekletildigi ilk saat icerisinde, mesane yiizeyinin iirline maruz kalma
seviyesini arttirmak amaciyla hasta, her 15 dakikada bir pozisyon degistirmek suretiyle,
su dort pozisyondan birinde bulunur: yari-sola donmiis pozisyonu, yarit saga donmiis
pozisyonu, sol taraf pozisyonu, sag taraf pozisyonu. 2 saatin sonunda hastanin oturarak
idrar yapmasi ile iiriin tahliye edilir.

Idrar yapilan tuvalete sifon cekilmeden &nce 2 fincan ¢amasir suyu (%5 hipoklorit
soliisyonu) dokilmelidir. Sifon ¢ekilmeden 6nce idrar ve camagir suyu tuvalette 15 dakika
bekletilmelidir.

9/10



CALGEVAX-BCG ampuliin kirilmas1 ve ortama dokiilmesi durumunda, dokiilen ortam
eldiven kullanmaya 6zen gosterilerek %70 etil alkol ¢ozeltisiyle temizlenmelidir.
Biyopsi, transiretral rezeksiyon veya tramvatik kateterizasyon sonrasinda CALGEVAX-
BCG ‘yi uygulamadan énce en az on dort giin gecmesi gerekmektedir

Kullanilmayan siispansiyon bulagict maddelerin imhasina yonelik kurallar geregince imha
edilmelidir.

Standart tedavi programi 6 hafta boyunca haftada bir intravezikal instilasyondan olusur
(indlksiyon tedavisi). Ana tedavi ise her vaka igin ayri1 ayr1 belirlenir.

En az 6-12 ay boyunca aylik instilasyon veya 3., 6., 12., 18., 24., 30. ve 36. aylarda ii¢ haftalik
instilasyonlar (ilk instilasyon tarihinden itibaren belirlenir).
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