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KIsAfRUNgtr cfi,pRt

t. nn;onl rmnl OnUr0lr lor
SAl.lTA)( 20 mg I 2 ml IV infflzyon igin konsantre g6zelti igemen flakon

z. rur,lrarfu' rre xtrrlr^ltfo' n[,n$hl

Etkin medde:
Her bir 2 ml flakon 20 mg dosetaksel igerir (10 mg/ml).

Yerdmcr maddeler:

Sitik asit anhidroz
lvlalaogol300
Polisorbat 80
Etanol (%96)

Her bir flakon o/A7 
@la) etanol (0/o96) igerir.

Yardrmcr maddeler igin 6.1'e bakuuz.

3. FARMASOTKX'ORM

IV infftzyon igin konsantre gOzelti igeren flakon.
B€rralq r€Dksiz ila soluk san renkli 96zelti.

4. KLNTK Oznr,r,txr,pn

4.l.Terap6tik endikrsyonlar

Meme kanseri

SAI{TAX, antrasiklin ve siklofosfamid ile egzamanh kombinasyon halindc veya ardrgrk

olarak opere edilebilir nod-pozitif meme kanseri olan ve tltmOr btyttklflEii 2 cm ve iizerinde
olan opere edilebilir nod-negatif meme kanseri olan hastalann adjuvan tedavisinde endikedir.
Erken evre meme kanseri konusunda uluslararasr dtizeyde yerlegik kriterlene g6re opere

edilebilir nod-negatif meme kanserli hastalarda adjuvan tedavi keuroterapiye uygull hastalarla
srmrhdr (bkz. b0lUm 5.1 Farrrakodinamik 0zellikler).

SAI{TN( trastuarmab ile kombinasyon halinde, opere edilmil aksiler lenf nodu metastazl

olmayan, yitksek riskli gnrpta delerlendirilen immlinohistokimyasal yOntemlerle IIER-2 (+)
veya 3 (+) olan veya FISIVCISH ydntemleri ile IIER-2(+) buhman hastalann tedavisinde
lullantlu.

SAI{TN( doksorubisin ile kombine olarak, datra 6nce sitotoksik tedavi almamg olan, lokal
olarak ilerlernig veya metastatik meme kanseri hastalannrn birinci basamah tedavisinde
endikedir.
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SAI{TN( daha Onceki kemoterapisi baqanh olmayan" lokal olaral< ilerlemig veya metastatik
meme kans€ri hastalannrn tedavisinde endikedir. Daba Onceki kemoterapi antrasiklin veya
alkilleyici aj an igermelidir.

SAI{TN( tra.stuzumab ile kombinasyon halinde, daha 6nce metastatik hastaltk igin
kemoterapi almamrg IIER-2 neu (Human Epidermal Growth Factor Receptor 2: Insan
Epidermal B0yiime Fakt0ru Resept6rii 2) agn pozitif (3 pozitif veya FISH tekni$ ile pozitiD
metastatik meme kans€d hasalannm tedavisinde endikedir.

SANITN( ile kapesitabin kombinasyonu daha Onceki kemoterapisi baganh olmayan, lokal
olarak ilerlemig veya metastatik meme kanseri hasalannm tedavisinde endikedir. Daha
Onceki tedavi antrasiklin igermelidir.

Kttgtlk hilcreli olmayan akciEer kanseri

Sisplatin ile kombinasyon halinde SAIITA)( rez*ke edilemeyen, lokal olarak ilerlemig veya
metastatik ktigtik hilcreli otnayan akci[er kanseri bultrnan, bu hastahk igin daha 6nce
kemoterapi almamrg trastalann tedavisinde endikedir.

SAI.ITAX, daha Onceki kemoterapisi baganh elmayan, lokal olarak ilerlemig veya metastatik
k0gilk htcreli olmayan akciler kanseri olan platin bazh tedaviye yanrtsrz hastalann
tedavisinde endikedir.

Over kanseri

SAI{TNq epirclyal over kanserinin birinci basamak tedavisinde platin grubu ile kombine
olarak kullanrhr.

SAIITN( platine sensitif veya platine refrakter nilks over kanserlerinde endikedir.

Bas-boyun kanseri

SAIITAX, lokal ileri, relcllrren ve metastatik bag-boyun kanserlerinin tedavisinde endikedir.

Prostat kanseri

SAI{TA}q prednison veya prednisolon ile kombinasyon halinde, hormona refrakter
metastatik prostat kanseri olan hastalann tedavisinde endikedir.

Mide Adenokarsinomu

SAI.ITA)L sisplatin ve S-florourasil ile kombinasyon halinde, metastatik gastroOzofageal

kavgak adenokarsinomu dahil oknak tlzere metastatik mide adenokarsinomu olan, daha 6nce
metastatik hastal* igin kemoterapi almamg hastalann tedavisinde endikedir.

42.Pozoloii ve uygulrrma gekli

Pozoloji/uygulema srkhEr ve stresi
Meme, kilgiik h0creli olmayan akci[er, over, bag-boyun ve mide kans€ri hastalan igin
Onerilen pre,medikasyon, her SAI'{TAX uygulamasrndan bir gun 6nce baglamak $?,ere,3 giln
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stireyle gllnde 16 mg (giinde iki defa 8 mg) deksametazon glbi, sadece oral
kortikosteroidlerden olugmahdr @1a,.4.4 Ozel lnrllamm uyanlan ve Onlemleri). Hematolojik
tolsisite riskini azaltmak igin profilaktik G-CSF (Granulocyte Colony-stimulating Factor:
Grantilosit Koloni Uyancr Fakt0r) kullaulabilir.

Prostat kanseri igin, prednison veya prednisolonun kullanld$ durumlarda, premedikasyon
olarak dosetaksel inftlzyonundan 12 saa\ 3 saat ve I saat 6nce 8 mg doamda deksametazonun
oral yoldan trullamtnasr Onerilmektedir @Lia..4.4 Ozel kullanrm uyanlan ve 6nlemleri).

SAI{TN( iig hafta arayla bir saaflik inftlzyon geklinde uygulamr.

Me,me kanseri

Opere edilebilir nod-pozitif ve nod-negatif meme kanserinin adjuvan tedavisinde, Onerilen
dosetalsel doan 75 mglm'olup, 6 kiir olarak her 3 hafrada bir doksorubisin 50 mg/m2 ve
siklofosfamid 500 mg/m-"den I saat sonra uygulamr (TAC rejimi) (aynca bkz. Tedavi
srasmda doz ayarlan).

Opere edilebilir meme kans€ri olan ve tllm0rlerinde agrn [IER2 ekspresyonu olan hastalann
adjuvan tedavisinde dnerilen dosetaksel dozu g6yledir:
. AC-TH (A: Adriamicin [doksorubisin]; C: siklofosfamid; T: SA].ITAX [dosetaksel]; H:
Herceptin [TRASTUZL]IIdABI): AC (Siklus I - 4): doksorubisin (A) 60 mg/m'z takiben
siklofosfamid (C) 600 mg/m2, tig hafta arayla (4 kiir olarak) uygulamr. TH (Siklus 5 - 8):
doksetaksel (T) 100 mglm'tig hafta araylg (4 kiir olarak) uygulamr ve agagdaki programa
g6re haftada bir tastuarmab QI) uygulanr:

- Siklus 5 (AC'nin son lc0rtinden tig hafta sonra baglayarak):
l. Giin: trastuanmab 4mdke(yllkleme dozu)
2. Gfln: dosetaksel 100 mg/m'z
8. ve 15. giinler: tastuzumab 2mglkg
-Siklus6-8:
I Giln: dosetaksel 100 mg/m2 ve trastuzumab 2mglkg
8. ve 15. gtlnler: tastuzumab 2mg/rg
8. siklusun 1. giiniinden ttg hafta sonra: Ug hafta araylatasttrzum,ab 6 mg/kg verilir.
Trastuaunab toplam olarak I yrl stireyle uygulamr.

. TCH (T: SAI'{TAX [dosetaksel]; C: karboplatin; H: Herceptin [TRASTUZLJNdAB]): TCH
(Siklus I - 6): dosetaksel CD 75 mglm'dozdave karboplatin (C) Egn Altrndaki Alan @AA)
6 mg/mUdak. oldu$unde U0 hafta arayla uygulanr ve aqagdaki programa g6re haftada bir
trastuzumab (tI) uygulaur:

- Siklus 1:

1. Giln: trastuzumab 4mglkg(y0kleme dozu)
2. Gttn: dosetaksel 75 mgltr ve karboplatin Egi Alundaki Alan @AA) 6 mg/mydak.
olacak gekilde
8. ve 15. gilnler: tastuzumab 2mglkg
- Siklus 2-6:
l. Giln: dosetaksel 75 mgltr2 arkasrndan karboplatin EEri Alfindaki Alan (EAA) 6
mg/mUdak. olacak gekilde ve trastuzunrab 2mgkg
8. ve 15. gtlnler: tastuztrmab 2mglkg
6. siklusun l. gilniinden Ug hafta sonra: ttg hafta arayla trastuzunnab 6 mgkgverilir.
Trastuzurnab toplarn olarak I plltk stlreyle uygularur.
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Lokal olarak ilerlemig ya da metastatik meme kaoseri olan hastalar igin tavsiye edilen
SAI\ITN( dozu her tlg haftada bir olmak tlzere I saat stireli infflzyon olarak uygulanan 100

mg/m2'dr. Doksorubisinl^e (50 mg/ml kombinasyon halinde uygulandr$nda, Onerilen
dosetaksel doza 7 5 mg/m"dir.

Trasttrzumab ile kombinasyon halinde Onerilen dosetaksel dozq U0 hafrada bir 100 mglm2
olup, trastuanmab her hafta uygulanmaktadr. Onctl bir gahgmada baSlangtq dosetaksel

infftzyonuna ilk doz tastuzumabr takip eden gllnde baglanmrgfir. Once verilmig olan
tra.stuznmab doztr ryi tolerre editnig ise, sonraki dosetaksel dodan trastuzumab infflryonunun
tamamlanmasrm takiben hemen uygulannugfir. Trastuanmab dozafi ve uygulamast iqiq hsa
iirtin bilgilerine bakmz.

IGpesitabin ile kombinasyon halinde, Onerilen dosetaksel dozu tlg haftada bir 75 mg/m2 olup,
lopesitabin 1250 mglm-;2hzfta stireyle glinde iki kez (yemekten somaki 30 dakika iginde)
uygulanmakta ve bunu I haftahk dinlemrne d6nemi ideurektedir. Vtlcut ynzsy alanna gdre
kapesitabin doz hesaplarmsl igirg kapesitabin prospektiistine bakmE.

Ktlctlk httcreli ohnayan akciEer kanseri
Tedavi edilen hastalarda, dosetaksel her tlg haftada bir, I saaflik infflzyon geklind^e uygulanr.
Hig kemoterapi almamrg hastalar igin Onerilen doz rejipi, dosaaksel 75 @m- ve hernen

ardrndan 30-60 dakika stireyle sisplatin 75 mgnf geklindedir. Onceki platin-bazh
kemoterapinin bagansrz kalmasrndan sonraki tedavi igin, Onerilen dozaj, tek ajan olarak 75
mg/nf'dir.

Overkanseri
Tavsiye edilen SANITN( dozu her U9 haftada bir otnak ilzere I saat stlreli inftlzyon olarak
uygulanan 100 mg/m2'dn. Platin gubu ile kombinasyon halinde uygulan&gnda Onerilen
dosetaksel doan 7 5 mg/m"dir.

Bas ve boyunkanseri
Bag ve boyun kansed hastalannda dosetaksel, Ug haftada br, I saatlik inftlzyon geklinde
uyguhnr. Onerilen dosaaksel doar, sisplatin ve S-florourasil ile kombinasyon halinde, 75
mg/ut''dir. Febril n6topeni ve enfeksiyon insidansuu azaltmak amacryla, her kiirEn 5.
gitnilnden baSlayarak 10 gUrn stlreyle, oral florokinolon veya egdeEeri intravend,z
antibiyotiklerin verilmesi 0nerilir.

Prostat kanseri
Tavsiye edilen SA}ITAX dozu her tig haftada bir olmah ltzore I saat stireli inftlzyon olaral<

uygulqnan 75 mglm2'dt Oral yoldan giinde iki kez 5 mg prednison veya prednisolon devamh
olarakuygulanr.

Mide Adenokarsinomu
Mide adenokarsinomu igin Onerilen dosetaksel dozq I saatlik infttzyon olarak 75 mglmz,
ardrndan I ila 3 saatlik inftizyon olarak 75 mglmz sisplatin (her ikisi yahrz.ca l. gttnde) ve
bunu takiben sisplatin infflzyonunun sonunda baglayarak 5 giin stlreyle 24 saatlik devamh
inftzyon olarak verilen giinde 750 mglm' S-florotrasil geklindedir. Tedavi Ug haftada bir
tekrarlanr. Hastalar sisplatin uygulanrasr igin antiemetiklerle 6n t€davi ve uygull hidrasyon
almatrdr. Hematolojik toksisite riskini hafifletrrek igin profitaktik G-CSF kullaulmaldr
(Bkz. Tedavi srasmda doz ayan).
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Tedavi $ra$nda doz ayan:

Genel
Diler btrgok kemoterap6tik ajanda oldu[u gibi, nOtrofil sayrlanmn dikkafle idenmesi
SAI.ITAX tedavisinin en Onemli krslrum olugtunr. SAI{TN( n6trofil saytsr en az 1500
hiicne/mm3 oluncaya kadar verilmemelidir.

SAI{TN( tedavisi srasrnda febnil nOtopeni, a$rr nOtopeni (bir haftadan fazla bir stireyle
n6trofil <500 httsne/mm3), agtr veya ktirrtllatif deri realcsiyonlan veya ciddi periferik n6ropati
gdriilen hastalarda SAI.ITAX doztr 100 mg/m2'den 75 mglmpye veya 75 mglm2'den 60
mglm2'ye d0$tlrltltr. tlastada bu reaksiyonlar 60 mg/m' dozla da meydana gelmeye devam
ederse, tedavi kesilmelidir.

Meme kanseri igin adjuvan tedavi:
Meme kanseri igin adjuvan t€davide dosetalsel, doksorubisin ve siklofosfamid (tAC: T:
SAIITA)( [dosetaksel]; A: Adriamisin [doksorubisin]; C: siklofosfamid) alan hastalarda
primer G-CSF profilaksisi dtigilniilmelidir. Febril n0tropeni ve/veya nOtropenik enfelsiyon
yagayan hastalarda takip eden sikluslarda al&klan SAIITN( dozu 60 mghn''ye
dtgtlrllltnelidir (Bkz. B0lUm 4.4 ve 4.8).

Denece 3 yada4 stomatit bulunan hastalarda uygulanan doz 60 mgtri'yedUgtirtilmetidir.

Opere edilebilir meme kanseri olan ve tiim6rlerinde agrn IIER2 ekspresyonu olan adjuvan
t€davi olarak AC-TH veya TCH alan hastalarda febril n6tropeni episodu veya infeksiyon
ya;anmasl dunrmrmda, bu hastalann sonralci sikluslarda profilaktik olarak G-CSF almasr
gerekir. Ikinci bir febril n6tnopeni veya enfeksiyon episodu igin hasalann profilaktik G-CSF
krll*-uya devam etuesi vi SeUiOf doannun (AC-TII rejiminde) tOO mym2'den 75
mglm2'ye;(TcH rejiminde) 75 mg/m2'den 60 mg/m2'ye diigiriitnesi gerekir.

Ancak klinik uygulamada 1. siklusta nOtopeni meydana gelebilir. Bu nede,nle hastanm
n6tropeni agrsrndan riski ve gtincel tavsiyeler dil&ate almarak larllanrlnahdr.
Tedavi rejimine ba$r olarak 3. veya 4. Derece stomatit olugan hastalar^da dozun (AC-JII
rejiminde) 100 mg lm2'den 75 mglmz'ye; (TCH rejiminde) 75 mg /m2'den 60 mglmz'ye
d0gtrillmesi gerekir.

Sisplatin ile kombinasyonda:
kombinasyon balinde dosetaksel 75 mglm?-doz uygulanan ve

Onceki tedavi kiirii srasrnda en dtgiik trombosit sayrsr <25000 hticre/msr' (sisplatin ile) olan
hastalar igin ya da febril n0topeni ya$ayan hastalarda veya ciddi-non-hematolojik tolsisiteleri
olan hastalarda, sonraki sikluslardaki dosetalsel dozafi 65 mg/m-'ye digiirtllmelidir. Sisplatin
dozaj ayarlamalan iguu ilretici firmamn regete bilgilerine bahlmaldr.

IGpesitabin ile kombinasyonda:
o Dosetaksel ile kombine edildi$inde kapesitabin doz modifikasyonlan igin, kapesitabin

ttrlln Ozellikleri Ozetine balolmaltdr.
o Bir sonraki SAIITA)V kapesitabin tedavisi zamaonda devam eden bir Denece 2

toksisitenin ilk kez geligtiSi g6rillen hastalar i9irL tedaviyi Derece 0 - 1'e gerileyinceye
desn geciktiriniz ve orijinal doann %100'U oramnda devam edilmelidir.
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o Tedavi uygulamasr srasrnda herhangi bir zamanda bir Derece 2 tolsisitenin ikinci kez
geli$i[i ya da bir Denec.e 3 toksisitenin ilk kez geli$ti$ g0rlllen hastalar iqi& tedaviyi
Denece 0 - l'e gerileyinceye de$n geciktiriniz ve sonra SAI{TN( 55 mg/m' ile
tedaviye devam edilmelidir.

o Daha sonra g6riilen hahangi bir toksisite ya da herhangi bir Derece 4 toksisite igirn"

SAIITA)( doztr kesihnelidir.

Trastuarmab doz modifikasyonlan igin, lrsa ilrltn bilgile,rine bakmrz.

Sisplatin ve S-florourasil ile kombinasyonda:
G-CSF uygulamasrna kargrn bir febril nOtopeni, s0rekli nOtopeni^ ya M n0tropgnik
enfeksiyon epizodu g0rlilmesi halinde, dosetaksel dozu 75 mg/m"den 60 mglr,t'ye
azalutnahdr. Daha sorua komp]ike n6tnopeni epizodlannrn g6rtilmesi halinde, dosetaksel
doztr 60 mg/m2'den a5 pelni2'ye azaltlmahdr. Derece 4 trombositopeni
dosetaksel doza 75 mg/m2'den 60 mg/m2'ye galtrtnahdr. Notofiller > 1.SOO hiicre/mm3
dtlzeyine ve trombositler > 100.000 hticre/mmr diizeyine ulagrncaya kadar, hastalar ideyen
dosetaksel sikhslanyla tekrar tedavi edilmemelidir. Bu toksisiteledn devam etuesi halinde
tedavi kesilmelidir (Bkz. Tedavi srasrnda doz ayan).

Sisplatin ve S-florouasil (5-FII) ile kombinasyon halinde SAI.ITAX ile tedavi edilen
hastalarda gastointestinal toksisiteler igin Onerilen doz de[igiklikleri:

Toksisite Doz ayarlamasr

Diyare derece 3
Ilk epizod: 5-FU doannu o/A0 oanndaazilnn.
ikinci e'oizod: daha sonra SAI{TN( doannu o/A0 onundaazalun.

Diyare derece 4
Ilk epizod: SAIrITA)( ve 5-FU dozlanm o/A0 onnndaazalfin.
ftinci eoizod: tedaviYi kesin.

Stomatit derece 3
ilk epizod: 5-FU dozunu o/o20 oautdaazaltn.
Ikinci epizod: daha sonraki tiim sikluslarda yalmzca 5-FU'yu kesin.
Uctinctt eoizod: SA).ITAX dozunu o/A0 oruundaazaltn.

Stomatit derece 4
Itt epizoa: daha sonraki tiim sikluslarda yalmzca 5-FU'yu kesin.
Uctinctl eoizod: SANITAX doannu o/A0 oruutdtazaltn.

Sisplatin ve florourasil doz ayarlamalan igin, 0riinlere ait prospektiislere bakmz.

Komplike nOtopeni (uzamrg nOtropeni, febril n6trropeni veya enfeksiyon igeren) gOrtllen aSr
sktramdz hiicreli bag boyun tiim6rii (SCCHN) klinik hastalannda, sonradan gelen bUtltn
sikluslarda (0m: 6-15. efu) profilaktik etkiyi saglamak igin G-CSF kullanmr tavsrye
edilmi$tir.

Uygulema gekli
SAIITA)( yalrnzr;a kemoterapi uygulamasr konusunda uznanlaflmg kliniklerde
kullamlmahdr ve anti-kanser ke,moterapisi uygulama konusunda yetkin bir doktonrn
denetiminde uygulanrnahdn (bkz. 6.5 Trbbi tirttnden arta kalan maddelerin imhasr ve di[er
Ozel6nlemler).

Ozel popfitesyonlere ilitkin ek bilgiler
Kareciferyotnezliti: -
Tek ajan olarak, 100 mgtt' dozAa dosetaksel ile elde edilen farrrakokinetik verilere
dayanaratq transaminaz de[erleri (ALT ve/veya AST) normal arah[m iist snmnm 1.5
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kafindan daha ytlksek olan, beraberinde alkalen fosfataz dtlzef normal aral$nm tist srnrnnm
2.5 kafindan aam Vtitset olan hastalara Onerilen dosetaksel doza75 mg/mz'dir @ka.4.a 6zpl
kullanrm uyanlan ve 6nlemleri). Senrm bilirubin dtlzef normal delerin iistilnde olan, ve/veya
ALT ve AST delerleri normalin iist srnrnnrn 3.5 katndan daha y'tiksek olup, beraberinde
alkalen fosfataz de[eri normalin tlst srmnnrn 6 katndan datra ytlksek olan hastalara doz
azalulmasr Onerilmez ve kesinlikle endike olmuhkga dosaaksel kullamtnamaltdr.

Mide adenokarsinomu olan hastalann tedavisi igin sisplatin ve S-florourasil ile
kombinasyonda, ALT ve/veya AST de[erleri norrralin tist smmnrn 1.5 l<aundan datn yliksek
olup, beraberinde alkalen fosfataz deferi normalin tlst smmnrn 2.5 kaundan daha fazla olan
ve bilirubin deleri normalin tlst srnrnnrn I kanndan daha fazlo olan hastalann drgrnda
bmkrl&B bir pivotal gahgmada; bu hastalar igin doz azalnknasr Onerilmez ve kesinlikle
endike olmadrkga dosetaksel kullanrlmamaltdr.
Diler endikasyonlarla iligkili veri bulunmamaktadr.

Pediyatrik poptlesyon:
18 yagrn alundaki gocuklarda SAIITA)frn nazofaringeal karsinomadaki g0venlilipi ve
etkililigi saptailnamlgfir. SAITITAX'm meme kanseri, kiigtk hticreli olmayan akci[er kanseri,
prostat kanseri, gastik karsinoma ve Tip tr ve III az diferansiye nasofaringeal kasinoma
drgrndaki bag-boyun kanserinde pediyatik poptlasyonda kullanmr yoktur.

Yaghlar:
Poplllasyon farmakokineti[i esas almarak yaghlarda kullanrmrna iligkin Ozel bir talimat
bulumamaktadr. IGpesitabin ile kombinasyonda 60 yal ve tlst0 hastalar igin, kapesitabinin
baglangrg doannun o/o75'e dtlgtlrillmesi Onerilmektedir (IGpesitabinprospektiistne bakmz).

43.Kontrendikesyonlar

SAIITN( veya polisorbat 80 ile formtile edilen di[er ilaglara kar6r hipemensitivite
reaksiyonlan g6stermig olan lrastalarda SAIITN( kontendikedir.

Dosetaksel n6trofil eyrsr < 1500 htlcre/mm3 olan hastalarda kullamlmamahdr.

Veri bulunmadr$ndan, dosetalsel agrr karaci[er bozuklulu olan hastalarda kullamlmamahdr
(Bkz. 4.2Pomloji ve uygulama gekli ve 4.4 0zelkullamm uyanlan ve Onlemleri).

Dosetaksel di[er ilaglar ile kombine edildi[inde, bu ilaglann da kontrendikasyonlrt gilz
0niine almmahdu.

4.4.fu,elkullenm uyanlrn ve dnlemleri

Meme, kugilk hiicreli olmayan akci[er, over, bag-boyun kanseri hastalan igin ttlm hastalara,
slvl retansiyonu ve hipersensitivite reaksiyonlannrn giddetini azaltmak amactyla,
deksametazon gibi kortikosteroidlerle 16 mg giinliik dozna (6m gUrde iki defa 8 mg)
SAIITAX tedavisinden Onceki glln balamak srnetiyle 3 g0n boyunca 6n tedavi yaplmahdr
@ke. 4.2 Pozoloji ve uygulanra $ekli). Prostat kanseri igin, premedikasyon, dosetaksel
infrzyonundan 12 saaf," 3 saat ve I saat 6nce uygulanan oral deksametazea $ mg'dr @1rz,.4.2
Pozoloji ve uygulama fkh).
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Hematolojik etkiler:
N0t"p"rt dosetakrel tedavisinin en srk kargrlagrlan advers etkisidir. N6trofil sayrsr en alt
dilzeyine yaklagk 7 g[nde iner. Ancak datra 6nce a$ bir tedavi gOrmrb hastalarda bu stlre
daha krsa olabilir. Tam kan saymr takibi dosetaksel alan tllm hastalarda yaprlmahdr.
N6trofiller > 1500 hitcre/mm3 diizeyine grkrncaya lodar hastalar SANTAX ile tedavi
edilmemelidir Okz. 4.2Pozoloji ve uygulama gekli).

Dosetaksel tedavisi suasmda karylaElan alrr nOtropeni vakalannda (<500 hiicre/mm3, 7 gtln
veya daha fazla stlre iginde) doz azaltlmasrna gidilmeli ve uygun semptomatik tedavi
uygulanmahdr (bkz. 4.2Pozoloji ve uygulama $ekli).

Sisplatin ve S-florourasil ile kombinasyon halinde dosetalsel (TCF) ile tedavi edilen
hastalarda, hastalar profilaktik G-CSF al&Euda febril n6tropeni velveya nOtnopenik
enfelsiyon daha d0g[k oranlarda g6r0lmUgtiir. Komplike nOtropeni (febril ndtropeni, stlrekli
nOtopeni veya n0topenik enfeksiyon) riskini hafiflemek igin, TCF ile tedavi edilen hastalar
profilaktik G-CSF almahdu. TCF alan hastalar yakmdan izlenmelidir (bl<z,. 4.2 Pozoloji ve
uygulama gekli ve 4.8 Istenmeyen etkiter).

Doksorubisin ve siklofosfamid ile kombinasyon halinde dosetaksel CIAC) ile tedavi edilen
hasalara, primer G-CSF profilaksisi uygulan&E nda feb,ril n6tropeni velveya n0topenik
enfeksiyon daha diisilk oranlarda olugmugtrn. TAC ile adjuvan tedavi alan meme l@nseri
hastalannda nOtropeni komplikasyonlan (febril nOtopeni, uzanu$ nOtropeni veya n6tropenik
enfeksiyon) riskini hafifletnek igin primer G-CSF profilalsisi dtgfinUlmelidir. TAC alan
hastalar yakrndan izlenmelidir (Bkz. B0ltim 4.2Pozoloji ve uygulama gekli ve 4.8 Istenmeyen
etkiler).

Hipersensitivite reaksilronlan :

Hastalar hipersensitivite reaksiyonlan agrsrndan, Ozellikle birinci ve ikinci kllrlerde yakmdan
idenmelidir. SAI{TN( inftizyonunun baglangcrndan sonra birkag dakika igerisinde
hipersensitivirc reaksiyonlan meydana gelebilir. Bu nedenle bronkospazrr ve hipotansiyon
tedavisi igin gerekli donanrm haar bulundurmaldr. Ateg basmasr veya lokalizo dert
reaksiyonlan gibi kugUk gaph rea*siyonlann meydana gelmesi halinde, dosetaksel tedavisinin
kesilmesine gerek yoktur. fuicak t€davi gerektiren hipotansiyon, bronkospazm veya genel
krzankhl/eritem gibi giddetli realsiyonlarda SAI.ITAX inftizyonuna derhal son verilmeli ve
agresif tedavi uygulanmahdu. Agr hipersensitivite reaksiyonlan g6rllltntl9 olan hastalar
SAIITN( ile tehar riske sokulmamaftdr.

Deri realsiyonlan:
Ekstremitelerde (avuglarda ve ayak tabanlannda) 6demi takiben deskuanrasyonun meydana
geldili lokalize eritemler gddenmiEir. Erllpsiyonlar ve ardrndan meydana gelen

deslcuamasyonlar gibi ciddi semptomlar nedeniyle tedavinin kesilmesi veya ara verilmesi
gerektigi bildiritnigir Okz.4.2 Pozoloji ve uygulama $ekli).

Srvr rptansiyonu:
Plernal efllzyon" perikardiyal efftzyon ve asit gibi ciddi srvr retansiyonu olan hastalar
yakrndan takip edilmelidir.
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Sohmumla ileili durumlar:
OtUmte sonuglanabilen akut solunum s*rnusr sendromu, interstisyel pn6moni/pn0monitis,
interstisyel akci[er hastahg, akci[er fibrozu ve solunum yemedi$ bildirilmi$ir. E$zamanlr
radyoterapi uygulanan hastalarda radyasyon pn6monisi olgulan bildiriltni$ir.

Yeni akciler semptomlannrn gOrlilmesi veya mevcut akciler semptomlannda kOtlllegme

olmasr halinde, hasa yakrndan takip edilmeli, hrzla incelemeye ahnmah ve gereltili gekilde

t€davi edilmelidir. Tam konana lodar dosetaksel tedavisinin kesihnesi Onerilir. Destekleyici
tedavi y6ntemlerinin erken uygulanmasr dunrmun diizelmesine yardrmcr olacalfir. Dosetalsel
tedavisine yeniden baqlamailn saSlayacag yarar dikkatli bir gekilde delerlendirilmelidir.

IGraciEer yemediEi:
Dosetaksel 100 mg/m2 dozda tek ajan olarak, senrm tansamhaz dtlzeyleri (ALT, AST)
normal deferlerin tist smrn'nrn 1.5 katndan daha yiiksek ve beraberinde senrm alkalen
fosfataz diizeyleri normal delerlerin tist srmn'nrn 2.5 l<afindan daha yllksek olan hastalara
uygulandl&nd4 sepsis de dahil sebeplerle toksik Olllm, Ollimctll olabilecek gastrointestinal
hemoraji, febril n0topeni, enfeksiyonlar, trombositopeni, stomatit ve asteni gtbi ciddi yan
€tkilerin insidansr arhaktadu. Bu nedenle karaci[er fonksiyon test (KFT) sonuglan y0ksek
olan hastalarda Onerilen dosetaksel doztrT5 mglm'olmah ve I(FT'leri baqlan$gta ve her Hlr
dncesi Olgtllmelidir @b,. 4.2 Pozoloji ve uygulama gekli). Senrm bilirubin dtlzeyr norrnal
de[erin tlstlinde olan, ve/veya ALT ve AST de[erleri normalin iist srnrnnur 3.5 katndan daha
ytiksek olup, beraberinde alkalen fosfataz de[eri normalin tlst smmnm 6 katndan daha
yitksek olan hastalara doz azaltrhnasr Onerilmez ve kesinlikle endike olmadil<ga dosetaksel
kullamlmamaltdr.

Mide adenokarsinomu olan hastalann tedavisi igin sisplatin ve S-florourasil kombinasyonunu
de[erlendiren bir pivotal gahgmada ALT ve/veya AST de[erleri norrnalin iist srmnmn
1.5>xULN datra yilksek olup, beraberinde alkalen fosfataz deleri normalin tlst smrnrun
>2.5xULN &hafazfa olan ve bilirubin de[eri normalin tst srmnnrn I>ULN datra fazla olan
haSalar gahgma drgr brakrlmr$ur. Bu hastalarda doz ayarlamasr Onerilmez ve dosetaksel
lullamlmamaltdr.
Ikraci[er yehedi[i olan hastalarda dosetakselin kombinasyon tedavileriyle ilgili veri
yoltur.

B0brek yetuedifi:
Ciddi b0btek yehezlipi olan hastalarda dosetaksel tedavisi ile ilgili veri yoktur.

Sinir sistemi:
Ciddi periferik nOropati geligimi doz azaltlmasrm gerektirir @ka. 4.2 Pozoloji ve uygulama

$ekh).

Ikrdiyak tolsisite:
Trastualnab ile kombinasyon halinde SAIrITA)( almakta olan haSalarda, Ozellikle antrasiklin
(doksorubisin veya epinrbisin) igeren kemoterapiyi takiben kalp yetmedi[i g6denmi$ir. Ifulp
yeffiedi$ orta dereceli ila giddetli olabilmektedir ve Oltimle baSlanuh bulunrnugttr (bkz. 4.8
istenmeyen etkiler).

Trastuzumab ile kombinasyon halinde SAI.ITAX tedavisi uygulanacak hastalar yakmdan takip
edilmelidir. Kardiyak boztrkluk geligebilecek hastalan belirlemek igin kardiyak fonksiyon
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tedavi srasrnda tnkip edilmelidir (6m. U9 ayda bir). Daha detayh bilgi igin tashrzrmab hsa
ttr0n bilgilerine balonrz.

Gdz hastahklan:
Diter taksanlarla oldulu gibi, dosetakselle tedavi edilen hastalada da sistoid maliller tldem
bildirilmigtir. G0rme bozuklulu geligen hastalara, dlethdl tqm 96z muayenesi yaprlmaLdr.
Sistoid maktiler ddem tanrsr konmasr halinde, dosetakset tedavisine son verilmeli ve uygun
tedaviye baglanmaldn Okz. b6ltm 4.8).

DiEer:
Hein kadm hem de erkeHerrde tedavidn bitiminden en az 6 ay sotrra$na kada kontraseptif
Onlemler almmahdr.

Meme kanserinin adjwan tedavisinde kullanrm icin ek uyanlar

Komolike nOtopeni
Komplike n6topeni (uam s0reli ndtopani, febril nOfiopeni ya da enfeksiyon dahil) bulman
hastalr igin G4SF kullamlmasr ve dozun azaltlma$ dtlg0nlltnelidir 6kz. 4.2 Pozoldi ve
uygulama Sekli)

Gashointestinal real<siyonlr
N0fiop€ni ile birlikte ya da ntltopcni olmakszn erken d0nemde ortaya gkan abdominal atn
ve hassasiyet, ateg, diyare gibi s€mptomlar ciddi gastointestinal toksisitenin e*en belidileri
olabilir ve bu semptomlar vakit gegirrrelaizin delalendiritrneli ve tedavi edilmelidir.

Koniestif kalo vetmedili fiKY)
Ilsstatar, tedavi srasrnda ve takip ddnemi boyunca konjestif kalp yetmedi$ semptomlan
agrsmdan tgr.ip edilmelidir. Nod pozitif meme kanseri igin TAC rejimi ile tedavi edilen
hastalard4 todaviyi ' Hp eden ilk yrl iginde KKY riskinin d{ha yiiksek oldutu gdsterilmigir
@kz. B0lUm 4.8 ve 5.1).

LOs€mi
Adjuvan meme kanseri tedavisinde gecikmig miyelodisplazi veya miyeloid ldsemi
he,matoloj ik takip ge,r,ektirir.

4+ nod0l buluaan hastalar
4+ nod0l bulunan hastalarda gddenen yarar, hastahksrz salkaltm ve genel mpkaLmda
istatistiksel olarak anlamh bulunma&grndan, TAC ifin 4+ nodtl bulunan hastalardaki pozitif
yarar/risk oranr nihai a a/liztda- rqm olarak belirlenmemigtir Okz. 5.1 Farmakodinamik
dzellikler).

Yash hastalar
Doksorubisin ve siklofosfrnrid ile kombinasyon halinde SATITAX kullanan >70 yaEndaki
hastalara iligkin veriler srnrhdr.

AC-TH ve TCH rcjinlerindeki yagh hastalann oram srasryla Vo5.5 ve 7o6.6 oldugmdan
istenmeyen etkilerle ilgili olarak )Nata bagb (65 yag alt ve 65 ve 0st0 yagtakiler igin) bir sonug
gkarabilmek igin bu oranlar gok snrhdr.
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Bir prostat kanseri araghrmasrnda her ug haftada bir SANITN( ile tedavi edilen 333 hastadan

209'u 65 yal veya ilzerinde ve 68'inin 75 yag tlzerinde oldu[u kaydedilmiqtir. Her iig haftada
bir SAIITA)( ile tedavi edilen hastalard4 flrnaklarda deEi$klik insidansr, 65 yag veya
Uzerindeki hastalarda daha geng hastalara kryasla >%10 daba yiiksek oranlarda g6rttlmtgt0r.
Ateg, diyare, anoreksi ve periferik 0dem insidansr 75 ya; veya ilzerindeki hastalarda 65 yayn
alfindaki hasalara kryasla */ol0 daha ytlksek oranda g6riilmtgt0r.

Mide kanseri aragurmasrnda sisplatin ve S-florourasil ile kombinasyon halinde SAI.ITAX ile
t€davi edilen 300 hastadan (gahgmanm faz III b0ltimtlnde 221 hasta ve gahgmamn faz ll
bdlitmtlnde 79 hasta) 74 hastailn 65 yry veya iizerinde ve 4 hastanm 75 yaq veya tizerinde
oldu[u kaydedilmigtir. Yagh hastalada ciddi advere olay insidansr geng hastalara kyasla daha
yiiksek bulunmugtur. A$aldaki advers olaylann (ttlm dereceler) insidansr, 65 ya$ veya
Uzerindeki hastalarda geng hastalara kryasla >%10 daha yllksek oranlarda meydana gelmigtir:
letarji, stomatiq nOtropenik enfeksiyon TCF ile tedavi edilen yagh hastalar yakmdan
idenmelidir.

Bu tbbi iirtinde hacmin o/A7'si lodar etanol (alkol) vardr; Ornelin her 160 mg (ortalama
doz),4100 mg alkol igerir. Bumiktar 100 ml'den azbhayae$eEerdir.
Alkol bagmhl{r olanlar igin zararh olabilir.
Hamile veya emziren kadrnlar, gocuklar ve karaciler hastahg yaMeprlepsi gibi yiiksek risk
gnrbundaki hastalar igin dilkate ahnmahdr.

Bu tbbi iiriintln igerdigr alkol miktan, diEer ubbi iirtinlerin etkisinde de[igikli[e neden
olabilirve hastalann arag ve makine kullanrmrm etkileyebilir.

4.5. Diter fibbi trlinler ile etkilegimler ve diter etkilcaim gekilleri

In vitro ara$urmalarda dosetalsel metaboliznasrnrn sitokrom P45f3A enzimlerini
indtlkleyeru inhibe eden ya da almr enzimlerle metabolize edilen siklosporin, terfenadin,
ketokonazol, eritomisin ve toleandomisin grbi ilaglardan etkilendi$ g0rlllmUgtUr.
Dolayrsryla SAI.ITAX ve bu ilaglar almr anda uygulan&gnda dikkatli oltrnmahdr.

Dosetaksel ytksek oranda Qo/o95) proteine ballanmakaftr. Dosetakselin e$zamanh olarak
uygulanan ilaglarla in vivo etkilegimi aragtnlmamrg oLnakla birlikte, in vitro aragurmalarda
ytlksek oranda proteine ba$anan eritromisiru difenhidramin, propranolol, propafenorq
fenitoirt salisilat, sulfanretoksazol ve sodyum valproat gibi ilaglann dosetakselin proteine

ballanmasrm etkilemedikleri g0rlilmtgttir. Ek olarak deksarneazon da dosetakselin proteine

ba$anmasrm etkilememigir. Dosetaksel dijitoksininba$anmasuu etkilememigir.

Dosetaksel, doksorubisin ve siklofosfamid birlikte uygulandt$nda farmakokinetikleri
etkilenmemigir. Kontolsilz tek bir gah$madaki veriler dosetaksel ve karboplatin arasrndaki
etkilegimi gOstermektedir. Dosetaksel ile kombine edildi[ind€, karboplatin klerensi,
lorboplatin monoterapisi igin daha 6nce rapor edilmig olan verilerden yaklapk o/o 50 daba
yuksektir.

Dosetalsel farmakokinai[i prednison varh$rnda metasta:tik prostat lonserli hastalarda
gahgrlmrgnr. Dosetaksel C\?3A4 ile metabolize edilir ve prednisontm CY?3A4'U indilkledi$i
bilinmektedir. Prednisonun dosetakselin farrrakokinetiEi tizerinde istatikset olarak anlamh bir
etkisi gOdenmemigir.
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Ritonavirle kombine olarak laillaul&Fnda, dosetaksel toksisitesinde bir arhgla uyrrrlu klinik
olgular bildirilmi$ir. Bu etkilegim, dosetakselin metabolizrrasrnda rol oynayan baghca
izrlenzrm olan CYP3A4'iin ritonavir ile inhibisyonuyla iligkilidir. 7 hastada ketokonazolle
yaprlan farmakokinetik bir gahgmanrn verilerine dayanaralq azol grubu antifirngaller, ritonavir
ve bazr malaolidler ftlaritromisin, telitromisin) gibi griglil CY?3A4 inhibit6rleriyle kombine
uygulamarun gerekti$ hastalarda, dosetalsel dozunun %50 oranrnda azalulmasr
dflqilniflrnelidir.

4.6. Gebelik ve lektasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi D'dir.

Qocuk do[uma potensiyeli bulunen kadmlar /Do[um kontrolfi (Kontrasepsiyon)
SAI.ITAX gebelik srasmda kullanl&g veya bu ilacrn almmasr srasmda hasta gebe kal&F
takdirde, hastaya frttrsun rranrz kalabilecegi risk potansiyeli anlairhnahdr. Ureme ga[rndaki
kadrnlar tedavi srasrnda gebe kalmaktan kagmmalan ve gebe kahnalan dunrmunda
hekimlerini hemen bilgilendinneleri konusunda uyanlmahdr.

Tedavi srasrnda etkili bir kontrasepsiyon metodu kullamtnahdr.

Gebelikd6nemi
Di[er sitotoksik ilaglarda olduSu gibi, SANITN( gebe kadrnlara uygulandrEuda fdtusa zarar
verebilir. Bu nedenle dosetaksel gebe kadmlarda kullamtnamahdr.

Laktasyon d6nemi
Dosetaksel lipofilik bir madddir ama SAI.ITAX'In anne s0tli ile athp afilmadrg
bilinmemektedir. SAIITN('In siit gocuklan tizerinde ciddi advers reaksiyon potansiyeli
bulunmasr nedeniyle kadrnlar, dosetaksel tedavisi boyunca kesmelidir.

Ureme yetenefi/T'ertilite
Crebe kadrnlarda yapilmg bir aragurma bulunmamaktaftr. Tavgan ve farelerde dosetakselin
emb,riyotoksik ve ftitotoksik oldu[u ve farelerde iremeyi azalthlr bildirilmi$ir.

Klinik drgr gahgmalarda dosetakselin genotoksik etkilerinin olduSu ve erkek fenilitesini
olumsuz y6nde de[iEirebilece$i g6rtilmii$ttir (bkz. b6ltlm 5.3 Klinik Oncesi giivenlilik
verileri). Dolayrsryla da dosetaksel ile tedavi edilen erkeklerin tedavi srasmda ve tedaviyi
ideyen 6 ayl* siire iginde baba otnamalan ve tedavi Oncesinde sperm saklanmasr konusunda
tavsiye almalan dnerilmektedir.

4.7. Aragve makine kullenrmr fizerindeki etkiler
Dosetakselin arag ve makine larllanrmr tizerine yaprlmrg aragtrma yoktur.
Bu fibbi tlr0ntin igeri[indeki alkol miktan arag ve makine lorllanma yetenefini bozabilir.

4.t. lstenmeyen etkiler
Dosetaksel uygulamasryla ili*ili olabilece$i diigtintlen istenmeyen etkilerin g0riildfl[ii hasta
sayrlan aga[rdadr:

Adjuvan meme kanseri
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. Doksorubisin ve siklofosfamid ile kombinasyon halinde SAIITN( alan 1276 hasta
(TN( 3 1 6 gahgmas :rrrda T 44 hasta ve GEICANd 9085 aragtrmas nda 532 hasta) (klinik
aqrdan Onemli tedaviyle iligkili istennreyen etkiler sunulmaktadr).

. Opere edilebilir meme kanseri olan ve tEm0rlerinde agrn [IER2 ekspresyonu olan,
doksorubisin ve sisklofosfamid alan ve arkasrndan trastuzamab ile kombine SAl.lTA)(
uygulanan (AC-TID 1068 basta

. Opere edilebilir meme l@nseri olan ve t{imdrlerinde agrn IIEM ekspresyonu olarl
trasttrzarnab ile kombine olarak SAI.ITA)( ve karboplatin (TCff ahn 1056 hasta

Metastatik meme kanseri
. Dolsonrbisin ile kombine SAl.lTA)( alan 258 hasta
. Tek ajan olarak 100 mg/m2 dozAaSAl.lTAX alan 1312 hasta
. Trastuzamab ile kombinasyon halinde SAI.ITAX ile tedavi edilen g2hasta
. IGpesitabin ile kombinasyon halinde SAI.ITAX alan255 hasta.

Ktktik hiicreli olmayan akcifer kanseri
. Tek ajan olarak 75 mglm2 dozta,SAlITAX alan l2l hasta.
. Sisplatin ile kombinasyon halinde SAIITA)( alan 406 hasta.

Prostat kanseri
Prednison veya prednisolon ile kombinasyon halinde dosetaksel alan 332 hasa (tedaviyle
ili$kili, klinik olarak dnemli advers olaylar sunulmugtur).

Mide adenokarsinomu
Sisplatin ve S-florourasil ile kombinasyon halinde SAIITN( alan 300 hasta (221 hasta
galr$mantn faz III bOliim[nde ve 79 hasta gahgmamn faz lI boliimiinde) (tedaviyle ili$kili,
klinik agrdan Onemli advers olaylar sunulmugtur).

Bag ve boyun kanseri
Sisplatin ve S-florourasil ile kombinasyon halinde SAIITA)( alan 174 bag ve 251 boyun
kanseri hastasr (tedaviyle iligkili, klinft olarak Onemli istennreyen olaylar sunulmugtur).

Bu reaksiyonlar NCI ftak Toksisite Iftiterleri (derece 3 = G3; derece 34 = G3l4; derece 4 =
G4) COSTART ve MedDRA terimleri kullaularak aqrklanmrgtr.

Srkl*lar gu gekilde tanmlanmalctaftr: Qok yaygm (>l/10), yaygn e1/100 ila <1/10), yaygm
olmayan el/1.000 ila <l/100), seyrek e1/10.000 ila <l/1.000), gok seyrek (<l/10.000),
bilinmiyor (eldeki verilerden harekefle tahmin edilemiyor).

Her bir s*hk gnrbunda istennreyen etkiler azalaaciddiyet sralamasrna gOre verihnektedirler.

Tek bagrna SAIITAX'rn en yaygm olarak bildirilen istenmeyen etkileri ndtopeni, (geri
dOnUSlU, kilmUlatif olmayan, taban defere dOnmesi 7 giln alan ve ciddi ndtopeninin (<500
htlcre/mm', 7 gUn siirdti$tl), anemi, alopesi, bulanfl, kusma, stomatito diyare ve astenidir.
SAI.ITA)( diper kemoterap6tik ajanlarla kombinasyon halinde verildi[inde istenmeyen
etkilerin giddeti artabitir.

Trastuarmab ile kombinasyon halinde hastalann %I0'undan fazlasrnda bildirilen istenmeyen
olaylar (tlim dereceler) g0sterilmektedir. Trastuanmab kombinasyonu kolunda, SAIITAX
monoterapisi ile kar$la$Unl&Snda ciddi advers olay insidansrnda (%31'e kargr o/A0) ve
Derece 4 advers olay insidansnda(o/o23'e kargr o/o34) arfg saptanmrgfir.
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Kapesitabin ile kombinasyon igin, antrasiklin tedavisinin bagansrz kaldl$ meme kanseri

hastalannda yaplan bir faz III gah$mada bildirilen en yaygn gdriilen Qo/ol) tedaviyle ili$kili
istenmeyen etkiler srmulmaktadr (bkz. kapesitabin itr0n Ozellikleri Ozeti).

Bildirilen istenmeyen etkiler:

Be$pktrk sistemi hestthklan

Hipersensitivite reaksiyonlan, genellikle dosetaksel inftlzyonunun baglamasrndan sonra
dakikalar iginde ortaya grkmrg ve genellikle hafif ve orta giddette olmugtu. En srk bildirilen
semptomlar srcak basmasr, ka$mfih veya kagrntsrz d6ktlnttl, g0B0s darh$, srt a[nsr, dispne
ve ateg veya titemeler otnugtur. AEu reaksiyonlar, hipotansiyon velveya bronkospazrr veya
jeneralize ddkitnt0/eritem ile karaktsrize olmugtur (bkz. 4.4 Ozel kullanrm uyanlan ve
Onlemleri).

Sinir sistemi hastahklen

Periferik n6ropati meydgna gelirse doz azaltlmaldr (bkz. 4.2Pozoloji ve uygulama gekli, 4.4
Ozel lutlanrm uyanlan ve Onlemleri). Hafif ve orta giddette n6rosens0r belirtiler, parestezi,

dizestez, veya aln (yanma hissi de dahil) ile karakterizedir. N6romotor hadiseler genellikle
giigstldtikle kendini g6sterir.

Deri ve deri alfi dokusu hastahklan

Geri d0nUgtmlt deri reaksiyonlan g6denmig ve genellikle hafif ve orta giddette otnugtur.
Reaksiyonlar, esas olarak ayaklar ve ellerde ($ddetli el ve ayak sendromunu igeren), ancak
a1rnr zamanda kollar, yltz veya g6gttste lokalize olan ve srkhkla kagmuh olan erilpsiyonlan
igenen bir d6hintiiyle karakterizedir. Erilpsiyonlar genellikle dosetaksel inftlzyonundan
sonraki bir bafta iginde ortaya glkmr$hr. Daba ender olarak erlipsiyonlar ve ardrndan meydana
gelen deskuamasyonlar gibi ciddi semptomlar nedeniyle tedavinin kesitmesi veya ara

verilmesi gerekti[i bildirilni$ir (bkz. 4.2 Pozoldi ve uygulama qekli, 4.4 O?el kullamm
uyanlan ve 6nlelnleri). Ciddi urnak reaksiyonlan hipo- veya hiperpigme,ntasyon ve bazen aln
ve onikoliz ile birlikte g6rflrnil$tttr

Genel bozukluklarve uyguhma Mlgesine ilitkin hestd*hr

InfUzyon yeri reaksiyonlan genellikle hafif olup, hiperpigmantasyon, enflamasyon, deride
kuruluk ve krzarma, filebit ve ekstravazasyon ve venin gigmesi olarak ortaya gtkmgfr.

Srvr retansiyonu periferik 6dem ve daha ender olarak plenral efflzyon, asit, perikardiyal

efttzyon ve kilo artrgr gibi tablolan igerir. Periferik Odem genellikle alt ekshemitelerde
baglamalctadr ve 3 kg veya datra fazla kilo artgr ile genellegebilmektedir. Srvr retansiyonu
insidans ve ciddiyet agrsrndan ktimtllatiftir @}a,.4.4. Ozet larllanrm uyanlan ve 6nlemleri).

:\,
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. SANITAX 100 mg/m2 tek ajan

L'

-U

McdDRA Sistemi
0rgan
smrflandrrrlnesr

Qok yaygn
istenmeyen etkiler
>1/10

Yaygn istenmeyen
etkiler
>1/100 ila <1/10

Yaygn olnayan
istenmeyen etkiler
Z1l1000 ila <1/100

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

Enfeksiyonlar (G314:
o/o5.7,o/o1.7 otamrnda
Olitmle sonuglanan
sepsis ve pn6moni
dahil)

N6topeni ileba$ntlr
G4 enfeksiyon (G3/4:
o/4.6)

Kanve lenfatik
sistem boarkluklan

N6tropeni
(G4:o/o76.4);
Anemi (G314:o/o8.9);
Febril ndtropeni

Trombositopeni (G4:
%0.2)

lnmUn sistem
boarkluklan

Hipersensitive (G314:
o/o5.3)

Metabolizmave
beslenme
bozukl*lan

Anoreksi

Sinir sistemi
boarkluklan

Periferik duyusal
n6ropati (G3:o/o4.1);
Periferik motor
n6ropati (G314:o/o4);
Tat alma duyusunda
boa*luk (a!u
o/o0.07)

I(ardiyovaskiiler
boarkluklar

Aritmi (a$r G3la:
%0.7)

Kardiyak yefrnedik

Vasktller boa*luklar Hipotansiyon;
Hipertansiyon;
Hemoraji

Solunum, torasik ve
mediastinal
boa*luklar

Dispne (aEEo/A.7)

Gastointestinal
boa*luklar

stomatit (G314:
o/o5.3);

Diyare (G314:otu4);
Bulantr (G314:o/o4);
Kusma (G314:%3)

Konstipasyon (a$r
o/o0.2); AMominal
agr(agro/ol);
Gastrointe stinal
kanama (a!r: 7o0.3)

Ozofajit (abr%0.a)

Deri ve deri altr
dolarsu boa*lt*lan

Alopesi;
Deri realsiyonlan
(G314:o/o5.9);
Tmakta de[igiklikler
(agr:0/o2.6)
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Iskela-kas sistemi,
baS dokusuve kemik
boznkluklan

Mydji(aEr%1.4) Affalji

Genel boailduklar ve
uygulama bOlgcsine
iligkin bozukluklar

Sr.r tutulmas (aSu
0/o6.5);

Asteni (a$r%11.2);
AEr.

lnftzyon yeri
rcaksiyonlan;
Kardiyak oltnaym
goEus alns (a!r
o/&.4)

Iaboratuvar bulgulan G3/4 kanbilirubin
artU (9o5);
G3/4 kan alkalen
foshtaz artg (a/c4);
G3/4 AST artgr
(</o3);G314 ALT
arny (4/o2)

-(,

Krn vc lenf rirtemi hertrl*lrn
Seyretc G3/4 trombositopeD.i ile bagnth kmama episodlan.

Sinir rirteni hrstrhllrn
Te* 4ian olarak 100 mg/m'z SA}ITAX ile tedavi edilen ve ndrctoksisite geligen hastalann
%35.3'tnde bu olaylann reversibl oldutuna dair veriler mevcuttur. Olaylar 3 ay iginde
spontan olarak dtzelmigir.

Dcri vc deri eltr dokucu hertrhklrn
Qok reyrek ara$trma suasrn& geri d0nUSlU olmapn bir alopesi olgusu. Kutan6z
rcaksiyonlann %73'11521 gtln iginde geri ddntlglu olmugtur.

Gcnel bozuklukhr ve uygulene b0lgecine iligkin hertrl*lrr
SAI{TAX ile tedavi cdilen hastalarda ortalarn k[mulatif doz 1000 mg/m2, srvr
rehsiyoarmrm dflzelmesi igin geg,en zarnan oftalama 16.4 haftadr (042 hafta). Orta giddeue

ve ciddi srvr retansiyonunun baglangq prcmedikasyon de hastalada, premedikasyon
alnayao hastalra kyasla daha ge9 meydana geltne,ktedir (medyan ktlmtlatif doz El8.9mg/m'z
ve 489.7 mdm). Ancak tedavinh drha erken agamalurnda ovr rctansiyonu meydana gelen
vakalar da bildiritni$ir.

o SA}ITAX 75 mg/m2 rck ajan

MedDRASictcmi Orgen
unf,rndrnlnesr

Qokyaygu trtenmeyen
etHler
>1/10

Yaygn istenneyen o*ller
>1/100 tL <1/10

Enfeksiyonlar ve
cmfestasyonla,r

Enfeksiyonlar (G3 I 4 : o/oi)

Kan ve lcnfrtik sistem
boailduklan

N6tsopeni (G4: o/o54.2);

Anemi (G3/4: %10.8);
Trombositopeid (G4:. o/o1.7)

Febril ndtopeni

rcla



lmmtln sistEm bozukluklan Hipersensitivirc (aIE degrl)

Metaboli zmr ve beslenme
boarkluklan

Anoreksi

Sinir sistc,mi bozttkluklan Pedferik duyusal ndropati
(G3/4:7o0.8)

Perifaik motor ndrcpati
(G314:o/o2.5)

Kardiyovask0ler boa*luklar Adtmi (agrrdelil)

Vask0ler boznkluklar Hipotansiyon

Gasbointestinal bozuHuklar Bulmt (G3/4: %3.3);
Stomatit(G3/4: %1.7);
Kusma (G3/4: o/o0.8);

Diyte (G314:o/o1.7)

Konstipasyon

Deri ve deri alt dokusu
bozr*luklan

Alopesi;
Deri reaksiyonlan (G3/4:
o/&.8)

Trmakta d€Eigiklikler (a$r
o/fi.8)

lskelet-kas sist€mi, bag
dokusu ve kemik
bozukluHan

Miyalji

Geirel bozukluklar ve
uygulama bdlgesine iligkin
bozukluklar

Asteni (a!u: o/o12.4);

SI.r tutulmas (a!n: % 0.8);
Agn

Laboratuvar bulgularr G3/4 kan bilirubin artgr
(4/o2)

L,

o SA}ITAX 75 mg/d doksorubisin ile kombine olarak

-9
McdDRASistemi
Orgrn
slflrndrnlmeu

Qokyeygm
lrtenmeyen ekiler
an0

Yrygu irtcnmeyon
etkiler
>l/100 ilr < l/10

Yeygnolneyrn
lstenmeyen etkiler
>l/1000 ih < 1/100

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

Enfeksiyon (G3/4:
o/o7.8)

Kan ve leofatik
sist€m bozr*h*lan

Ndropeni (G4:
%91.7); Aremi (G314:

7o9.4); Febril
n6tsopeni;
Trombositopeid
(G4:o/o0.8)

lmmttn sistem
bozr*luklsl

Hipersensitivite
(G314:o/o1.2)

Metaboli rrna ve
beslenme
bozukluklan

Anorelsi

fla



Sinir sistcm
boznkluklan

Periferik duyusal
ndropati (G3:7o0.4)

Periferik motor
ndropati (G3/4:7o0.4)

Kardiyovasldler
bozukluklar

Kadifkyemedik
Aritmi (ag[ degil)

Vask0ler bozukluklar Hipounsiyon

GastroinEstinal
bozukluklar

Bulant (G3/4:7o5);
Stomatit (G3/4 : 7o7. 8);
Diyue (G314:0/6.2);
Kusma (G3/4:7o5);
Konstipasyon

Deri ve deri alu
dohxu bozukluklrn

Alopesi;
Tmakta de$giklikler
(agr:o/o0.4);
Deri rcalsiyonlan
(aEu deFl)

lskelet-kas sisterd,
ba! dokusu vc kemik
bozukluklan

Miyalji

Genel bozukluklar ve
uygulama bOlgesine
ili$kin $62,111r,11*

Asteni (a!n: %E.1);
Swr[rtulmas(agr:
o/o1.2);

Agn

lnfrzyon yeri
realaiyonu

Laboraruvar bulgulan G3/4 Kanbilirubin
art* (<o/o2.5);

G3/4 Kan alkalen
fosfaaz amgr
(4/4.5)

G3/4 AST artgr
(4/ot);
G3/4 ALT artE
(4/ot)

r SAI.ITAX 75 mg/m2 ve sisplatin kombinasyonu

McdDRA
Sirtemi Orgrn
gmflrndrnlmeu

Qok yeygm irtenmeyen
etkiler
>ur0

Yrygm irtenmeyen
cddler
a/100 ih <l/10

Yrygu olnryan
lrtomeyen etkiler

=1/1000 
ih <1/100

Enfelsiyonlar ve
eDfestasyonl8r

Enfeksiyon (G3/4: %5.7)

Kan ve lenfatik
sistem
bozukluklan

Ndtopeni (Ga: o/o51.5);

Aaemi(G314:0/6.9);
Trombositopeni (Ga: 700.5)

Febril n0topeni

Immtusist€m
boaildr*lan

Hipersensitivirc (G3 I 4: o/4.5)

Metabolimave
beslenme
bozukluklan

Anoreksi
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Sinir sistemi
bozukluklan

Periferik duyusal n6ropati
(G3:o/3.7);
Periferik motor n6ropati
(G314:o/o2)

Kardiyovask0ler
bozuHullar

Aritmi (G3/4:7O.7) Kalp yetnezligi

Vask0ler
bozukluklar

Hipotansiyon
(G314:,o/o0.7)

Gastointestiaal
bozuklukla

Bulant (G3/4:709.6);
Kusrna (G3/4:7o7.6);
Diyare (G314: 0/o6.4);

stomatit (G3/4: 7o2)

Konstipasyon

Deri ve deri alt
dokusu
boznkluklan

Alopesi;
Tunakta de$giklikler (a!n:
o/&.7);

Deri reaksiyonlan (G3/4:
o/o0,2)

Iskelet-kas
sist€mi, ba!
dokusu ve kemik
boznkluklar

Miyalii (a!u: o/o0.5)

G€nel
boznkluklar ve
uygulama
b0lgBsine ili$kin
bozuktrklar

Asteni (aEu: 7o9.9);
Sr.r tutulma$ (atg: 700.7);
Ateg(Crt14o/o1.2)

lnfftzyon yeri
reaksiyonu;
Agn

Laboratuvar
bulguler

G3l4 kmbilirubin
arny(/A.l);
G3l4 ALT arug
(o/o1.3 )

G3/4 AST artE
(o/&.5);
c3/4 kan alkalin
fosfataz arhE
(o/&.3)

_L

o SAI.ITAX lfi) mg/d ve tastuzumab kombinasyonu

MedDRASirtoni
Orgrn
srnrflandrnlmrsr

Qoh yaygn btenmeycn etkiler
>m0

Yeygm irtenncycn e&ilcr
>l/100 lL <1n0

Kan ve lenfatik sist€m
bozukluklan

N0topeni (G3/4: %32);
Feb,ril ndtopcni (arca ve antibiyotik
l5ullanrrnrna bagh ndtropeni dahil)
veya nOtopenik sepsis.

Metabolizma ve
besleome bozukluklan

Anoreksi
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Psikiyatrik
boarkluklan

insornnia

Sinir sistemi
boarkluklan

Parestezi; Bag a[nsr; Tat alma
duyrsunda boa*luk; Hipoestezi

ClOz bozukluklan GOz yagr salgsmda arng;
Koqiunktivit

Kardiyak boankluklar IGlp yemezli[i

Vask:iller boarkluklar Lenf0denr

Solunum, torasik ve
mediastinal
boankluklar

Epistaksis; Faringolaringeul u!n;
Nazofarenj it; Dispne; Okstirtih
Rinore

Gastointestinal
boarkluklar

Bulant; Diyare; Kusma;
Konstipasyon; Stomatit; Dispepsi;
Abdominal a{p

Deri ve deri alu
dokusu bozukluklan

Alopesi; Eritem; Ddktlntti;
Tmaktardaboarkluk

Iskelet-kas sistemi,
bag dokusu ve kemik
bozukluklan

Miyalji; Artralji; Ekshemitelerde
aEn; Srt alnsr; Kemik a[nsr

Genel boarkh*lar ve
uygulama b0lgesine
iligkin boztrkluklar

Asteni; Periferik 6dem; Yilksek
atel; Bitkinlik; Mukoza
enflamasyonu; AEn; Influenza
benzeri hastaftk; GOgUs a[nsr;
Titremeler

Letadi (up*kluk)

Laboratuvar bulgulan Kilo arhgr

L,

'*L Krrdiyrk hastahklar
SAI{TN( + tashrzumab alan hastalann o/A.2'sinde kalp yetnedi[i gOr0ltlrkerq yalnv
SAI{TN( verilen hastalarda kalp yetuedi$ g0r0lmemi$ir. SANITN( + tastuamab kolunda
hastalann o/o64'llve tek ba$rna dosetaksel kolunda hasAlann o/o55'i daha 6nce adjuvan tedavi
olarak antasiklin almrgtr.

I(an ve lenfatik sistemi hastehkhn
Qok yaygu: Tek bagrna dosetaksel alan hastalar ile kar$ila$tnl&Euda (NCI-CTC tcit€ri
kullanrlarak derece 3/4 ndtnopeni o/A2'yel<ayo/o32) ve dosetakseli birlikte alan
hastalarda hematolojik toksisite artmgfir. 100 mg/m-'lik dozda tek bagrna SAIITAX'm, en
d0$tlk kan sayrmlanna ba$r olaral<, trastalann o/o 97'sinde, o/o76'sr derece 4 otnak tize,re,

nohopeni ile sonuglandr[r bilinmekte oldu[undan bu durumun gergek de[erinin altnda
bulunabilece[ini not ediniz. Herseptin ve dosetakseli birlikte alan hastalarda (tek ba$na
dosetaksel alan hastalar igin o/ol7'ye kary %23) febril n6tropeni/n6tropenik sepsis insidaost
da armrghr.
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o SANITAX 75 mglm2 ve kapesitabin kombinasyonu

MedDRA Sistemi Orgen
srnrflandmlmesl

$ok yeygn istenmeyen etkiler
>t/10

Yeygn istenmeyen etkiler
>1/100 ih <l/10

Enfeksiyonlarve
enfestasyonlar

Oral kandidiyazis (G314:
a/ol)

Kan ve leofatik sistem
boarkluklan

N6tropeni (G3 I 4: 0/o63);

Anerd (G314: %10)
Trombositopeni (G3 I 4: o/o3')

l4stabolima ve beslenme
bozukluklan

Anoreksi (G3la:%D;
Igtah azalmasr

Dehidratasyon (G3 I 4: o/A)

Sinir sistemi bozukluklan Tat alma duyusunda boarkluk
(G314:a/o[);
Parestezi (G314: a/ol)

Baq d6runesi;
Bag alnsr (G314:%l);
Periferik n6ropati

GOz bozukluklan G0zyagr salgsrnda artrg

Solunum, torasik ve
mediasinal bozukluklar

Bo[az a[nsr (G3 14: o/o2) Dispne (o/o7 ; G3 I 4: Yol);
Otsurtit (G3t4:a/ot);
Epistaksis (G314:a/o\

Gastrointestinat bozukluklar stomatit (G314:%18);
Diyare (G3/4:o/ol4);
Bulanfi (G314:o/o6);
Kusma (G314:% 4);
Konstipasyon (G3 I 4:% l);
AMominal agt (G314: o/A);

Dispepsi

{rst aMominal a[n;
Agzkurulu[u

Deri ve deri altr dokusu
boa*luklan

El-ayak sendromu (G3 I 4: o/A4);

Alopesi (G314:0/o6);
Trnak boarkluklan (G3 I 4: o/A)

Derrratit; Eritematiiz
d6lctlntli (G314: a/ol);
Tmakta renk boznkluEu;
Onikoliz (G314:o/ol)

Iskelet-kas sistemi, ba!
dokusuve kemik
boa*luklan

Miyalji (G314:o/A);
Arhalji (G3la: %l)

Ekstremitede aln
(G314: a/ol);
Snt aSnsr (G314:o/ol)

Crenel bozukluklar ve
uygulama b6lgesine iligkin
bozukluklar

Asteni (G314:o/o3);
Pir€ksi (G314:%l);
Bitkinlil/Zap tlllr (G3 I 4: %5);
Periferik Odem (G3 I 4:%l)

Letarji;
Agn

Laboratuvar bulgulart Kilo kaybr;
G3/4 kanda bilirubin artgt
(o/o9)

*'-L
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I*v

o SAI.ITAX 75 mgt#ve prednison veya prednisolon kombinasyonu

o Nod pozitif (TN( 316) ve nod negatif (GEICAM 9805) meme kanseri hastalannda,
SANITN( 75 mglnt', doksorubisin ve siklofosfarnid kombinasyonunun adjuvan kullaumt
(havuz arraliz verileri)

MedDRA Sistemi Orgen
smillandrnlmasr

Qok yeygu istenmeyen etkiler
>1/10

Yeygn istenmeyen etkiler
>1/100 ila <1/10

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

Enfeksiyon (G3 I 4: o/o3 .3)

Kanve lenfatik sistein
boarkluklan

N6topeni (G314: %32);
Anemi (G314:o/A.9)

Trombositopeni (G314:

%0.6);
Febril nOtropeni

imrrtin sistem boarkl*lan Hipersensitivite (G3 / 4:
o/o0.6)

Metabolimave beslenme
bozukluklan

Anoreksi (G314:%0.6)

Sinir sistemi bozukluklan Periferik duyusal ndropati
(G314:o/o1.2);
Tat alma duyusunda boa*luk
(G314:o/o0)

Periferik motor n6ropati
(G314:o/o0)

GOz bozukluHan G0zyaqr salgunda arug
(G314:0/o0.6)

Kardiyak boarkltrklar Kardiyak sol ventiHil
fonksiyonunda azalma
(G314:o/o0.3)

Solunum, torasik ve
mediastinal bozukluklar

Epistaksis (G3 I 4: o/o0);

Dispne (G314:0/o0.6);

Otstrrut (G314:o/&)

Gastrointestinal bozukluklar Bulantr (G314:o/A.4);
Diyare (G314:o/o1.2);

stomatit/Farerf it (G3/4 : %0.9);
Kusna (G314:%1.2)

Deri ve deri alfi dokusu
bozukluklan

Alopesi;
Tmak bozukluEu (aEu de[il)

Pul pul ddkilnttl
(G314: a/o0.3)

iskelet-kas sistemi, ba[
dokusuve kemik
bozukluklan

Aftalji (G314:%0.3);
Miyatji (G314:o/o0.3)

Genel bozukluklarve
uygularna bOlgesine iligkin
boztrkl*lar

Bitkinlik (G3 I 4 : %3.9);
Srvr tutulmasr (a[r: 0/o0.6)

22142
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McdDRA Sistemi
Orgrn
smrflendrnlnasr

Qokyaygn istenmeyen
etkiler
>1/10

Yaygn istenmeyen
etkiler
>1/100 ila <1/10

Yeygn olmayan
istenmeyen
etHler
21/100 ila
<1/100

Enfeksiyonlarve
enfestasyonlar

Enfeksiyon (G3 I 4: %2.4);
Ndtropenik enfeksiyon
(G314:0/o2.6)

I(anve lenfatik
sistem boarkluklan

Anemi (G3la:%3);
N0topeni (G3 I 4z %59.2);
Trombositopeni (G314:
%1.6);
Febril ndtropeni (G314:
Gegerli desl)

ImmUn sistem
boarkluklan

Hipersensitivite
(G314:0/00.6)

Metabolizrrave
beslenme
boa*luklan

Anoreksi (G3 I 4: o/ol .5)

Sinir sistemi
boarkluklan

Tat alma duyusunda
bozukltrk (G3 I 4: %0.6);
Periferik duyusal n6ropati
(G314:4/c,0.1)

Periferik motor
n6ropati (G314:%0)

Senkop (G314:
o/o0)

N6rotoksisite
(G3la:%0)
Uykuhali (G3/4:
%0)

GOz boarkh*lan Konjunktivit (G314:
4/&.1)

GOzyagr salgsrnda
a1hg (G3/4: a/o0.1)

I(ardiyovaskiiler
bozukluklar

Arihi (G314:o/&.2)

Vasktller
boarkluklar

Srcak basmas (G3 I 4:o/o0.5) Hipotansiyon (G3/4:
o/o0)

Flebit (G314:o/o0)

Lenfddem (G314:
%0)

Sohmum, torasik ve
mediastinal
boarkluklar

Otcstirut (G314:o/oo)

Gastointestinal
bozukluklar

Bulantr (G3 I 4: o/o5.0);

stomatit (G3 I 4z 0/o6.0);

Kusma (G314:o/o4.2);
Diyare (G314:%3.0;
Konstipasyon (G3 I a:%0.5)

AMominal a[n
(G314:o/o0.4)

Deri ve deri altr
dohsu bozukluklan

Alopesi (G3 I 4: a/o0.1);
Deri bozukluklan (G3/4:
o/o0.6);

Trrnak boarkluklan (G3 I 4:

*U
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o/&.4)

Iskelet-kas sistemi,
bat dokusuve kemik
boa*luklan

Miyalji(G314:o/o0.7);
Artralji (G3/4: %0.2)

Orcme sist€mi ve
meme hastahklan

Amenore (G3/4: Gogerli
deBl)

G€nel boa*lukla
ve uygulama
bOlgesine ili$kin
bozukluklar

Asteni (G3/4: %10);
Ateg (G3/4: GeCerli deEil);
Periferik ddem (G3l4:
o/&.2)

Laboratuvar
bulgulll

Kilo amE (G3/4:
o/&);

Kilo kayh (G3/4:
o/&.2)

-9

Nod pozitif (IN(^316) ve nod negatif (GEICAM 9805) meme kanseri hastalannda,
SANTAX 75 m,gltu-, doksorubisin ve siklofosfamid kombinasyonunun adjuvan kullanmma
bath baa advers etkilole ilgili agrklamalar:

Sinir sbteni h$trhllrn
Nod pozitif meme kanseri gahgasnda (IAX 316) kemoterapinin sonunda periferik duyusal
n0ropatisi olan 84 hastanrn l0'unda pedferik duyusal n6ropatinin takip ddneminde dcvam
eti$ g6denmi9tir

Krdiyek hestehktrr

TAX3I6 galrSmasrnda, TAC grubunda 26 hastada (%3.5) ve FAC gn$unda 17 hastada
(7o2.3) konjestifkalp yetnezlili ortaya grkmrgtr. Her iki grupta da bir hasta barig digcr tflm
hastahraa, KKY tanrsr tedavi ddneminden 30 gtrt sonra konulmuqtr. TAC grubunda 2 hasta

ve FAC gnrbunda4 hastalolp yemezlili nedeniyle Olm0gttlr.

Dcri ve deri elh dohnu hrstrh}Irn
TAX3I6 gahEnasurda, 687 TAC hasasrnda ve 645 FAC hastasrnda, kemoterapiyi izleyen
takip dOoeminde dwam oden alopesi bildirilmiStir.
Takip ddnerninin sonunda, alopesinin 29 TAC hastasnda (o/o4.2) ve 16 FAC hastastnda
(o/o2.4) &vam eni$ g6zlenmi$ir.

Onene rlrteni ve nemc hutrDklrn
TAX3I6 gahgnasrnda kemoterapinin sonrmda amenoresi olam 2V2 hastanm l2l'ind€
amcnorcnin devam ettili g0denmigtir.

Gcnel bozulluklar ve uyguhme b6lgerine iligkin hrstehkhr

TAX 316 gahgma$nda TAC grubunda kemoterapinin sonunda periferik ttdemi olan ll9
hashdan l9'rmda, FAC grubunda perifik 6d€mi olan 23 hastadan 4'onde takip donerninde
pedfedk ddemin devan eni$ g0demlenmigtir; Orc yandan GEICAM 9805 eahpasnda
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kemoterapinin sonunda lenf&lemli olan 5 hastadan 4'tnde leof&iemin devam ettigi
gOdemlenmigir.

@
TAX316 Cal$masrnda l0 dltk takip ddnemi somrastnde 744TAC hastasrnrn 4'tlnde ve 736
FAC hastasrnrn I'ide akut l0s€mi bildiril,migir. Miyelodispla*ik sendrcm ise,7,l4 TAC
hastasmm 2'sinde ve 736 FAC hastagnm I'inde bildirilrniStir.

GEICAM 9805 Cahsasrnda, 77 ayhk bir medyan deleri olan takip sthesinde dosataksel,
doksonrbisin ve siklofosfamid alatr 532 hastadan l'inde (o/o0.2) akut l6s€mi gdntfmUgtltr.
Florourasil, doksorubisin ve siklofosfamid elen hastalarda hefiangi bir olgu bildirilmemigir.
Tedavi gruplanndan higbfuinde h€rhang bir hastaya miyelodisplastik sendrcm tanrsr
konulmamr$hr.

N0troponlk konplikrryonler
Atagdaki tablo GEICAM galrymas - TAC grubwda G4SF profilaksisi zorunlu hale
gAidldikten soma primcr uygulenm hastalarda Derece 4 n6topeni, feb,ril ndbopeni ve
netopenik infeksiyon insidamsmm azaldg gdsterilmelrtedir.

Primer G-CSF profilaksisi alan ve almayan TAC tedavisi hastalanndaki ndtooenik
komolikasyonlar (GEICAM 9805)

Primer G-CSF profi laksisi
almayanlar
(a=lll)
n{vt

Primer G-CSF profilaksisi
danlrr
@=42t)

n(vo

N6top€ni (Derece 4) r04 (93.7) t36Q2.t)

Febril nOhopeni 28Qs.2) 23 (5.5)

Notopenik enfeksiyon t4 (t2.6) 21 (5.0)

N6hopenik enfeksiyon

@erece 34)
2 (1.8) s (1.2)

o Doksorubisin ve siklofosfrmid uygulamasmm arkasrndan SAIITAX ile tastuzumab
kombinasyonun uygulanmasr olarak

Qalryrrann h€r hang bir anmda meydma gelen ve ara+nrmaaa uygulrnan tedaviye ba$r
istcnmeyen olaylar (AO): Gtvenlilik Pop0lasyonu (non-kardiyak AO lann insidan$ :5;
kardiyak olaylann insidans >l)

McdDRA SirtcmiOrgan
cmflrndrnlmesr

Qok yeygu irtcnmeyen etkiler
aa0

Yrygm istcnneyen etHler
>1/100 ih <l/10

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

N0topenisiz enfeksiyon;
Enfeksiyon (G3/4: % 1.9)

N0topeoik enfeksiyon
(G314:o/o9.2);
Rinit (G3/4: 7o0.1);
MrrlakNdtsofilmys
(AI.IC) bilinmeyen
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enfeksiyon (G3/4: 7o5.5)

Kan ve lenfatik sistem
bozt*luklan

Arami(G314:o/3.2)
Ndtrop€ni (G3/4 : o/o7 1.3);
Trombositopeni (G3 I 4: o/o1.2)

Feb,ril ndtttopeni (G3 14: o/o10.9)

Ba!$rkl* sist€Ei
bozukluklan

Hipersensitivite
(G314:o/o1.4)

Metrabolizma ve beslenme
bozukluklrr

Anortksi (G3/4: %1.9)

Psikiyarrik bozukluklar lnsomnia (G3/4: 7o0.1)

Sinir sist€Nni bozr*luklan Periferik duyusal ndropati
(G314:o/o1.9);

Tat elma boa*luEu;
Bag agrsr
(G3/4:0/&.6)

Bag ddnmesi (G3 14: o/&.7):

Periferik motor ndnopati
(G314:o/o0.4)

Gozbozukluklan G6ryag salgsnda artg (G3/4:
o/aA3)

Konjunktivit

Kardiyak bozukluHr Sol ventilill disfonksiyonu
(G314:,o/o0.5):

Qarpmn;
Sh{lstasil€disi

Vaskfiler bozukluklar Ateg basmasr

Solunum" torasik ve
mediastinal boznkluklar

Dispne (G3l4: %1.5) Episaksis;
0tsurr*1otru: zo.z;

Gastlointestinal bozukluklr Bulant (G3l4: o/o5.3);

Stomatit(G3/4: %3.0);
Kusma (G3/4: 0/06.4)

Diyare (G3l4:7o5.1);
Konstipasyon (G3 I 4: o/fi .9);
Dispepsi (G3/4:7o0.3)
AMominal agn (G3 I 4:o/o0.4)

AFzhruluEu

Deri ve deri alt dokusu
bozukluklan

Alopesi;
Trmak bozukluklan;
Pul pul ddkont0 (G314:,o/o1.3)

Palmr-planar
eritrodisest€zi s€n&omu
(G314:o/o1.4);
Deri kuruIuf,u

lskela-kas sisteini, ba!
dokusu ve kemik
bozukluklan

Miydji (G314: o/o4.9);

Artralji (G3l :7o3.0)
Kemik a$rsr (G3 I 4: o/o0.4)

Orcrne sistsni ve meme
hrctal*lan

Adet knnamaer d[zensizliEi
(G314:o/o19.9)

Genel bozukluklar ve
uygulama bdlgesine iligkin

Halsidik (G3/4: 7o6.6); St.t
retansiyonu (G3 14: o/o1.5): Al,e;g

Agr (G314: o/o0.4);

Tiheme;

v

tr
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boarkluklar (G314:%0.4) Enjeksryon yerinde
reaksiyon (G314:%1.4)

Laboratuvar bulgdan Kan beyaz kUre sayrsrnrn
azalmasr (G3 I 4: 0/o60.2);

ALT arhg (G314: o/o1.8);

AST arhy (G3 I 4: o/o0.8);

Kanda alkalen fosfataz
yiikselmesi (G3 I 4: o/o0.3);

Vtlcut alrh$nm arhy (G3/4:
%0.3)

Kanda laeatinin ytlkselmesi
(G314: %0.5\;
Viicut aE r$um az4lmas4
Kanda bilirubin arhp (G3/4:
o/o0.4)

IGrdiyrk hastshkler
AC-fiI alan kolda tltm semptomatik kardiyak olaylann 3 plhk ktim{tlatif insidans 0/02.36 idt
(AC-T alan kargrla$urma kohmda i* %0.52 idi. Bkz. 5.1 Farmakodinamik 6zellikler). AC-
TH alan koldaki KKY olaylanmn @erece 3 veya a) 3 yrlhk Hlmillatif insidansr o/o1.9 idr.
(AC-T alan ka$rlagurma kolunda ise %0.3 idi).

o $f,flftr)( tastuamab ve karboplatin ile kombine olarak

Qahgmanrn her hangi bir anrnda meydana gelen ve aragfirmada uygulanan tedaviye ba$r
istenmeyen olaylar (AO): Gilvenlilik Poptllasyonu (non-lordiyak AO lann insidansr > 5;
kardiyak olaylann insidans > 1)

McdDRA Sistemi Organ
surflendrrrlmasr

Qok yaygu istenmeyen etkiler
>1/10

Yaygn istenmeyen etkiler
>1/100 ila <1/10

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

N0tropenisiz enfeksiyon
(G314:o/o1.5);

N6tropenik enfeksiyon
(G314:o/o7.7);
Rinit;
MutlakN0trofil sayrsr
(AI.[C) bilinmeyen
enfeksiyon (G3 I 4: %3 .6)

IGnve lenfatik sistem
boa*luklan

Anemi (G314:o/o5.8)
N6tropeni (G3 I 4: 0/o65.9);

Trombositopeni (G3 I 4: o/o5.4)

Feb,ril nOtnopeni (G314:
o/o9.8)

Bagg*tk sistemi
boarkluklan

Hipersensitivite
(G314:o/o2.5)

Metabolimave beslenme
boarkluklan

Anorelsi (G3 I 4: o/o0.5)

Psikiyatrik boarkluklar Insomnia

Sinir sistemi boatkluklan Pedferik duyusal n0ropati
(G314:%0.6);
Tat alma bozuklu[q
Bag a$ns (G314:o/o0.3)

Bag dO,runesi (G3/4: o/o0.4);

Periferik motor ndropati
(G314:o/o0.3)
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Ikrdiytk hastshklar

TCH alan kolda tlim semptornatik kardiyak olaylann 3 yrlhk kitmUlatif insidansr 0/ol.16 idr.
(AC-T alan kar;rlaqtrma kolunda i* o/&.52 idi. Bkz. 5.1 Farmakodinamik Ozellikler) TCH
alan koldaki KKY olaylanmn @erece 3 veya 4) 3 ylhk kiimfllatif insidansro/o0.4 idi. (AC-T

alan karyrla$rma kolunda ise %0.3 idi).

GOz boa*luklan G6zyay salgsrnda artrg Konjunktivit

Kardiyak bozukluklar QarpmU;
Sinils tagikardisi;
Sol ventrik0l disfonksiyonu
(G314:o/o0.1)

Vaskiller boa*luklar Ateg basmasr Hipotansiyon (G3 I 4: %0.2)

Solunum, tomsikve
mediastinal bozukluklm

Dispne (G314:o/o1.7) Epistaksis (G3 I 4: o/o0.4);

Otstiriit

Gastointestinal bozukluklar Bulanfi (G314:0/o4.6);

Diyare (G314: % a.D;
stomatit (G3 I 4:o/o 1.4);
Kuma (G314:%3.0)
Konstipasyon (G3 I 4: 0/o0.6);

Dispepsi (G3 I 4: o/o0.4)

Abdominal a$t (G3 I 4:%0.5)

Agz hrulu[u

Deri ve deri alu dokusu
bozukluklan

Alopesi;
Trnak boztrkluklan;
Pul pul dOkilntll (G3l!:o/o0.4)

Deri kurulu$u;
Palmar-planur
eritodisestezi sendromu

Iskelet-kas sistemi, baf
dokusu ve kemik
boarkluklan

Miyalj i (G3 I 4: o/ol .4);
Artalji (G314:%1.0)

Kemik a{nsr (G314: %0.1)

Ureme sistemi ve meme
hasahklan

Adet kanamas dtlzensizligi
(G314:o/o21.4)

Genel boanklt*larve
uygulama bOlgesine ili$kin
boarkluklar

Halsidik (G3 I 4 : 0/o6.9);

Srvr retansiyonu (G3 I 4: o/o1.4)
AteS (G3/4:%0.3);
Enjeksiyon yerinde
reaksiyon (G3 I 4: o/o0.2);

AEn;
Titre, e

Laboratuvar bulgulan Kan beyaz lctlre saytsrnrn
azalmas (G3 I 4: o/o48.0);

ALT arhgr (G3 14: o/o2.4);

AST artrgr (G3l 4: o/o1.0);

Kanda alkalen fosfataz
yllkselmesi (G3 I 4: o/o0.3);

V[cut a[rhprmn artpr (G3/4:
%0.2)

Kanda l<reatinin ytikselmesi
(G314:o/o0.6);
Kanda bilirubin arhgr (G3/4:
o/o0.4);

Vticut aE rl{um azalmast
G3l4:o/o0.1)
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. Mide adenokminomu igin SAI.ITAX 75 mglm2 ve sisplatin ve 5-florourusil
kombinasyonu

MedDRASbtemi
Orgrn
smrflrndmlmlsr

$ok yaygu irtenmeyen etkiler
>ur0

Yrygm irtenncyen etkiler
>l/100 ih <1/10

Enfeksiyonlar ve
enfeshsyomlar

Ndtropenik cnfeksiyon;
Enfetsiyon (G3/4 : %l 1.7 )

Kan ve lenfatik sistem
bozuHuklan

Anemi (G3/4: 0/40.9):

Ndtop€ni (G3/4 : o/o83.2);

Trombositopeni (G3/4: % 8.8);
Febril nOhopeoi

Irnmlhsist€m
bozulduklan

Hipcrsensitivite (G3 I 4: o/o1.7)

Meabolimave
besleome bozukluklan

Anoreksi (G3/4: %11.7)

Sinir sistemi
bozukluHan

Periferik duyusal n6ropati (G3/4:
o/o8.7)

Bag ddnmesi (G3 14; o/43);
Periferik motor ndropati
(G314:o/o1.3)

Gdz boznkluklan Gozya$ salgsmda atg (G3l4:
o/r0)

Kulak ve i9 kulak
bozukluHan

Duyma boznkluklm (G3/4:
o/&)

Kardiyak bozuHuklr Aritmi (G3l4:%1.0)

Gashointestinal
bozukluklar

Diyare (G3/4: o/o19.7);

Bulanu (G3/4: %16);
Stomatit (G3/4: 0/(23.7):

Kusma (G3/4: 7o14.3)

Konsipasyon (G3 I 4: o/o1.0);

Gastrointestiml a$t (G3 I 4:
%1.0);
Ozofrjit /disfajilodinoeji
(G314:o/o0.7\

Deri ve deri alt doku
boztrkluklan

Alopesi (G3/4:7o{.0) Pul pul kagrnth hzutkltk
(G314:o/o0.7);
Trmak bozukluklut (G3/4:
o/o0.7);

Deri soyubnas (G3 I 4 : o/o0)

Genel bozukluklar ve
uygulama bdlgesine
ilitkin bozukluklar

tetadi (G3/4: o/o19.0);

Atr;S(G314:o/43);
Srvr hdulmasr (afu/yagamr rcMit
edici:7ol)

Kan ve lonfetik sirtemi hastrl*hn
Feb,ril ndtropeni ve n6topenik enfeksiyon, GCSF kullanrmndan ba$msrz olarak hastalann

smsyla Yol7.2 ve %13.5'ird€ g6r0lmilgt[r. G4SF, hastalann %19.3'UDde (sikluslann
o/o10.7'si) ikincil profilaksi igin kullanrlmgtr. Febril ndtropeni ve nOtopem.ik enfeksiyon
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gorolrne oranlafl profilaktik G-CSF kulland&guda srasyla %12.1 veo/o3.4 ve prcfilaktik G-
CSF olmaksrzrn 0/o15.6 ve 12.9 @l<z. 4.2Pomloji ve uygulama gekli).

Bag ve boym kmserinde SANTAX 75 mglm2 ile sisplatin ve S-florourasil kombinasyonu

r Ind*siyon kemoterapisi (takiben radyoterryi yaprlacak) (tAX 323)

McdDRA Sistemi
Orgar
smf,rndmlmrsr

Qok yeygm irtenmeyen
etkiler
>l/10

Yaygn irtcnmeycn
ethlcr
>l/100 ilr <l/10

Yrygm olmeyan
irtenmeyen
etkiler
>1/1000 itr
<1/100

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

Enfetsiyon (G3/4:7o6.3);
Ndtropenik enfeksiyon

(Kist ve polipler de
dahil olmakuzae)
iyi huylu ve k6t0
huylu neoplezmlar

Kanser atns (G3/4:
o/o0.6)

Kan ve lenfatik
sist€m bozukluklan

Ndtlop€rd (G3l4 : o/o7 6.3);
Arcmi(G314:o/o9.2);
Trombositopcni (G3/4:
o/o5.2)

Febril nOtopeni

tnmun sistern
bozukluklan

Hipersensitivite
(aEudeSD

Metabolir,ma ve
beslenme
bozukluklan

Anorelsi (G3/4:7O.6)

Sinir sist€mi
bozukluklan

Tatftoku almaboa*luEu;
Pedferik duyusal nOropati
(G314:o/o0.Q

Bag dinmesi

Gdz bozukluklan Gdzya$ salgsmm
arhqr; Konjuktivit

Kulakve i9 kulak
bozukluklan

lsitne boa*lugtr

Kadiyak
bozukluklar

Miyokard iskemisi
(G314:%1.7)

Aritui(G3/4:
o/o0.6)

Vasliller
bozr*luklar

Vendz bozukluk
(G314 0/o0.6)

Gastsointestinal
bozukluklar

Bulanu (G3/4:7o0.Q;
stomatit (G3/4: 7o4.0);
Diyarc (G314:o/4.9);
Kusma (G3/4: 7o0.6)

Konstipasyon;
Ozofajit/disfaji,
odinofaji (G3/4:%0.O;
Abdominal a!n;
Dispepai;
Gashointestinal
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kanama (G314:o/o0.6)

Deri ve deri altr
dohrsu boalkluklan

Alopesi (G3 I 4: o/o10.9) Kagrnuh kuankhk;
Deri kuruluEu;
Dedde soyulma (G314:
%0.6)

Iskele-kas sistemi,
ba! dolom ve kemik
boarkluklan

Miyalji (G314:0/00.6)

Genel bozukluklar
ve uygulama
b6lgesine iligkin
bozukluklar

Letarji (G3la:%3.4);
Pircksi (G314:0/o0.6);

Srvr hrttrlmas;
Oaem

Laborahrvar
bulgulan

Kilo arfigr

U o Indtiksiyon kemoterapisi (takiben kemoradyoterapi yaprlacak) (TN( 324)

U

MedDRA Sistemi
Organ
smrflandrnlmasr

Qokyeygn istenmeyen
etHler
>1/10

Yeygn istenmeyen
etkiler
>U100 ile <1/10

Yaygn olmeyan
irtenmeyen
etkiler
21/100 ila
<l/100

Enfeksiyonlarve
enfestasyonlar

Enfeksiyon (G3 I 4: %3.6) Notopenik enfeksiyon

(Kist ve polipler de
dahil olmak ilzere)
iyi huylu ve kotll
huyluneoplamlar

Kanser alnsr (G314:
%1.2)

Kanve lenfatik
sistem bozukluklan

Notrop€ni (G3 I 4: %83.5);
Anemi (G314:o/o12.4);

Trombositopeni (G314:
o/o4.0);

Feb,ril n6tropeni

immUn sistem
boarkluklan

Hipersensitivite

Metabolizmave
beslenme
bozukluklan

Anoreksi (G3 I 4: o/o12.0)

Sinir sistemi
boa*luklan

Tatlkolu alma bozuklu[u
(G314:o/o0.4);
Periferik duyusal n6ropati
(G314: %t.2)

Bag d6nmesi (G3/4:
o/a.o);

Periferik motor
n6ropati (G3 I 4: o/o0.4)

GOz bozukluklan G0zyag salgsrun Konjunktivit
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artgr

Kulakve igkulak
bozukluklan

Igime bozulduEu (G314:
%t.2)

Kardiyak
boa*luklar

Arirni (G314:o/a.o) Miyokard
iskemisi

Vaskiiler
boa*luklar

Ven0z bozukluk

Gastrointestinal
bozukluklar

Bulant (G3 I 4: o/o13.9);

Stomatit (G3 I 4: o/A0.7);

Kusma (G314:%8.0;
Diyare (G314:o/o6.8);

Ozofaj iUdisfaj i, odinofaj i
(G314: %12.0);
Konstipasyon(G314:
o/o0.4)

Dispepsi (G3 I 4:o/o0.8);

Gastointestinal aln
(G314:%1.2);
Gastrointestinal
kanama (G314:o/o0.4)

Deri ve deri alu
dolorsu bozukluklan

Alopesi (G3 I 4: o/o4.0);

Kaqrnth deri d6kiintUst
Deri kurululu; Pul pul
d0lc[lme

iskela-kas sistemi,
ba! dokusu ve kemik
boarkluklan

Miyalji (G314:o/o0.4)

Genel bozukluklar
ve uygulama
bOlgesine ili$kin
boarkluklar

L€tarji (G3 I 4:o/o 4.0);
Pircksi (G314:%3.6);
Srvr tutulmasr(G314:
o/o1.2);

Odem (G314:o/o1.2)

Laborahrvar
bulgulan

Kilo azalmasr Kilo arhgr

Pezarlame-sonrasr deneyim

Benign, malign veye tfirt belirtilmemig neoplazmler ftistlerve polipler dahit)
Dosetakselin diper kemoterapi ajanlan velveyaradyoterapi ile birlikte kullammr ile ilgili gok

seyrek olarak aktrt miyeloid lOsemi ve miyelodisplastik sendrom olgulan bildirilmigtir.

Kan ve lenfatik sistemi hastehkltn
Kemik ili$i supresyonu ve di[er hematolojik istenmeyen etkiler bildirilmi$ir. Srkl*la sepsis

veya goklu organ hasan ile birlikte yay$n damar igi prhtlaqma (DIC) bildirilmi$ir.

Be$g*hk sistemi hastahklan
Bazm,dltimctil olan anaflaktik gok vakalan rapor edilmigtir.

Metabolima ve boslenme bozukluklan
Qo[unlukla dehidratasyon" larsma ve pn6moninin eglik ettigi hiponatnemi vakalart
bildiritmi$ir.
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Sinir sfutemi hestehklen
Dosetaksel uygulamasryla seyrek olarak konvillsiyon veya gegici biling kaybr olgulan
gOdenmigtir. Bu realsiyonlar bazen ilacrn inftlzyonu srasmda gOriilmektedir

G6z hestahkhn
Tipik olarak ilag inftlzyonu srasrnda gOzlenen ve hipersensitivite reaksiyonlan ile ilgili olarak
ortaya grkan seyrek gegici g6rrre boarklu[u vakalan (parlama, parlayan rgrklar, skotom)
bildirihni$dr. Infftzyonun sonlandrntnasr ile geri d0ntgiiml0dtirler. Konjunktivitli veya
konjunktivitsiz g0zyafl salgrsr dutumlan, a;m g6zyagr ile sonuglanan gOzyafl kanalt
obstritksiyonu dtrumlan seyrek olarak bildiriltnigtir.
Diler taksanlarla oldulu gibi, dosetakselle rcdavi edilen hastalarda sistoid maktller 6dem
olgulan bildiriltni gtir

Kediyak hestehkler
Qok seynek olarak miyokard infarktltsti vakalan bildiritnigtir.

Vasldler hestahklar
Seyrek olarak venOz tomboembolik olaylar bildirilmi$ir.

Kulrk ve ig kulak hastal*lan
Seyrek olarak ototoksisite, duyrra boarkh*lan ve/veya dulma lcaybr olgulan bildfuiltni$ir.

Solunum, g6E[s bozukluklen ve mediestinel hestshklar
Akut soltmum g0gltltl sendromu ve interstisyel pnOmoni/pnOmonig interstisyel akci[er
hastah$, pulmoner fibnosis ve solunum yetmedi[i seyrek olarak bildiriltni$tir ve dltimle
sonuglanabilir. Birlikte radyoterapi alan hastalarda seyrek olarak radyasyon pn0monisi
vakalan bildfuitni$ir.

Gestrointcstinal hastdrklar
Gastointestinal olaylann ender bii sonucu olarak dehidratasyon, gashointestiDal perforasyorl
iskemik kolit, kolit ve n6tropenik enterokolit bildirilmi$ir. Seyrek olarak ileus ve barsak
obstr0lsiyonu olgulan bildirilmigtir

Hepeto-biliyer hestahklar
Daha onceden karaci[er bozuklu$u olan hastalarda bazen dldtirilcii olan gok seyrek hepatit
olgulan bildiriltni$ir.

Derive deri alfi dokusu hastehkler
Dosetaksel ile gok seyrek olarak erythema multiforrre, Stevens-Johnson sendromu, toksik
epidermal nekoliz gibi kutan6z lupus eritematoans ve biillii eritem olgulan bildirilmi$ir.
Bazr durumlarda eglik eden falrtdrlerin bu etkilerin geligmesine katkrda bultuunuq olabilece$i
du$Unillmt$tllr. Dosetalsel ile skloderrra benzeri de[igiklikler periferik lenfOdemden Once

meydana geldili rapor edilmigtir.

B6brek ve idrer yolu hastehklan
Bobrek bozuklulu ve bObrek yetersizlifi bildiritni$ir; bu olgularrr %20'sinde eszamanh

nefrotoksik ilag uygulamasr ve gastrointestinal bozukluklar gibi alo$ b6brek yetersidi$ risk
faktorleri bulunmamaktadr.
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Gcncl bsulluklar ve uygulrmr btlgeinc iligkin h$trhkhr
Radyasyon hstrlama fenomeni seyrek olarak bildiritori$ir. Srvr retansiyonuna olig0ri veya

akut ataklan eglik emenigir. Dehidratasyon ve pulmoner 6dem seyrek okak
bil&ilmiitir.

4.9. Doz esmr ve tedavici

AEn doz vakalan gok az myda bildirilmi$ir. SAI.ITAX agrn dozu igin bilinen bir antidot
yoktur. Agrn doz voilmesi halinde, hasta hayati fonksiyonlannm yahndan izlenebilece[i ve
gBrcktilinde destek tdavinin uygulanabileceli 6zel bir tuitede tutulmaldtr. Beklenen agrn
doz komplikasyonlan: kemik ili[i sryresyonu, periferik nOrotoksisite ve mukoza iltihabdr.

Agrn doz tespit edilirse, hastalra mllmkun oldulu kadar gabuk gekilde terryOtik dozda G-
CSF tedavisi veriLnelidir. Diler seinptomatik tedbirler, goektili gekilde uygulaomaldu.

5. I'ARMAKOLOTtr< oZrr,r.,h<r,rn

5.1. X'ermrkodinamik Gzellikler

Farmakoterapdtik grup: Antineoplastik ilagla
ATC Kodu: L01CD02

Etki mekrnizmecr
Dosetaksel yagamsal mitotik htcr€sel fonksiyonlar igin gaekli olan mihottrbfiler a$ bomak
suretiyle etki yapn$ iz uitro olarak gdst€rilmi; olan bir antineoplastik ajandu. Dosetaksel
tubulinin stabil milcot0b0ller okak toplanmasrnr tegvik ederteo, alm zamada bunlann
de8rlmncrnr da inhibe der. Bu sayede serbest tubulinin Onemli dlgude azalma$na neden o1ur.

Dosetaksel'in mikrot0btlloe baflanmasr, ba$anms mihotllb[llerdeki protoflarnent sayrsmr

deEigirmez.

Dosetaksef in farelerdeki ve insanlardaki gegitli tlimdr hilcresi dizilerine ve klonoje,n
tayinlerde yeni elsize edilmig t0mdr hos€lerine kar$ in vitro olarak sitotoksik olduEu tespit
edilmi$ir.
Doseta&sel yUksek intaselfller konsantasyonlara ulaEp, burada uzutr sihe kalu. Buna ek
olarah dosetaksel'in birgok ilaca direng gdst€ren gen tarafindan kdlanan pglikopnoteinini
fazla 6ifttr6'616 agrpa grkaran hucIe di"ilerinin bazlm tzerinde aktivite g6st€diF tesplt
ditni$ir.
Dosetaksel'in in vivo olarak frre ve insan greftli ilerlemig ttim6rlerde deneysel olarak
mtitum6? aktivitesinin genig oldulu eostedlmigir.

KlinikQelrymalrr

Meme kanscri

Mjuvan meme kanseri

e SAI.ITAX ile doksonrbisin ve siklofosfamid kombinasyonu

Ooere edilebilir. nod-oozitif merne kanseri olan hastalar ffAX 316)

U
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Qok merkedi, agrk etikefli, randomize olan bu gahgrnadan elde edilen veriler, SAIIITAX'In
opere edilebilir lenf dU$tlmt-pozitif meme kanseri ve KPS >%80 olan, 18 ve 70 yag

arasrndaki hastalann adjuvan tedavisiigin kullamtnasuu desteklemektedir.

Genel olarak, gahpa sonuglan TAC ile FAC'a kryasla olumlu bir risk yarar oram elde
edildi[ini ortaya koymakta&r.

Kemoterapi almaya uygun- ooe, e edilebilir nod-negatif meme kanseri olan hastalar
(GErCAr\d 9805)

Qok merkezli, agrk etiketli, randomize olan bu gahgmadan elde edilen veriler SAI.ITAX'In
opere edilebilir nod-negatif meme kanserli hastalarda adjuvan tedavide kullamtnasuu
desteklemektedir.

o Doksorubisin ve sisklofosfamid uygulamasm takiben tra.stuzumab ile kombine halde
SA}ITN(uygulanmasr veya SA}{TAX ile tastuamab ve karboplatinkombinasyonu

Dosetakselin trastuzumab ile kombinasyonrmun etkilili$ ve g0venlili[i, opere edilebilir
IlER2-pozitif meme kanseri olan ve tllnOrlerinden IIER2 agn elspresyonu bulunan
hasalann adjuvan tedavisinde incelennigtir. Qalrymaya toplam 3222 hasta randomize
edilmigir ve bunlardan 3174 tanesi AC-T, AC-TH veya TCH rejimlerinden biriyle rcdavi
ditni$ir.

Medyan takip siiresi olarak 36 ayda yaprlan ikinci ara analizin sonuglan, ister antraSiklin
temelli (AC-TI{), ister antrasiklin temelli olmayan (TC}D [IER2-pozitif opere edilebilir
meme kanserli hastalar igin adjuvan tedavi rejimlerinin bir pargasr olarak SAI.ITAX ve
trastuarmab alm zamanda uygulnnmasrnrn hastal*srz sa$kalrm ve genel sa[kaltmr, kontrol
koluyla (AC-T) kryaslandrgnda istatistiksel olarak anlamh olarak uzatuEtnr g0stermiEir.

Metastatik meme kenseri

o SAI.ITAX ile doksorubisin kombinasyonu

Bir buyiik^Faz III gahgmada, daha 0nce tedavi almanug, metastazh 42pha*ad+ dosetaksel ile
(75 iet^') kombinasyon halinde (AT kolu) doksorubisin (50 mg/m) ile siklofosfamid (600

^el^') 
(AC kolu) kombinasyonu kar$laSunhu$r. Her iki rcjim de 3 haftada bir

uygulanmgfir.

o Medyan pnogresyon stlresi, AT kolunda, AC koluna gOre (31.9 hafta, Clo/o95:27.4'36.0)
onerrli olgitde uamdu (37.3 hafta, Cl o/o95: 33.4-42.1\. p : 0.0138. Progresyona kadar
gegen stire AT kolunda AC koluna g6re belirgin olarak uzundu.

o Genel yanrt oram AT kohmda (%59.3 Cl o/o95:52.8-65.9) AC kohma gffe (0/o46.5, CI
Yo95:39.8-53.2) Onemli dlgtlde y0ksekti. p 0.009.

o $trltrfftr)g tek ajan olarak

fti randomizpFaz III karAlagtrmah gahgmayq bir alkilleyici ajanla tedavisi bagansrz otnu$
326, antrasiklinle tedavisi bagansrz otnu$ 392 metastatik meme kanseri hastasl almmrg,
hastalara 0nerilen dozArdosetaksel, yani 100 mgllm,t, tig haftada bir verilmi$ir.
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Alkilleyici ajan tedavisi bagansrz olmu$ hastalarda dosetaksel doksorubisin ile
lcarplagfnlm$tr (75 mglfr, iig haftada bir). Genel sa$kalmr (dosetaksel 15 ay, doksorubisin
14 ay, f0.38) veya progresyona l€dar gegen stlreyi (dosetalsel 27 haft4- doksorubisin 23
hafta, p0.53) etkilemeksizin, dosetaksel yamt orailm (o/o52'yetaryYo37, p= 0.01) arttumg
ve yarut sttresini losaltmrgfr (l2lnfrayakary 23 hafta" f0.007).

Antrasiklin tedavisi bagansrz olan hastalarda dosetaksel Mitomisin C ve Vinblastin
kombinasyonuyla kar$1a$hnlm$hr (12 mglm2, 6 haftada bir ve 6 mglm2,3 haftada bir).
Dosetaksel yamt oranrm arthrmrg (Yo33'e lwgr o/ol2 p< 0.0001), progresyona kadar gegen

stircyr uzaturg (19 haftaya kargr 11 hafta, p:0.0004) ve genel sa[kalmr uzam$Ur (ll aya 9
ay, p=0.01).

o $tr]ltftr;q ile trastuzumab kombinasyonu

Trastuamab ile kombinasyon halinde SAI.ITAX, HER2-pozitif ve daha 6nce metastatik
hastahk igin kemoterapi almamg metastatik meme kanseri olan hastalann tedavisi igin
ara;trnlm$hr. Yfrz seksen alu hasta trastuamab ile birlikte ya da tek bagrna SAI{TN( (100
mrgm') almak iizere randomize edilmigtir: hastalann Yo60'r daha 0nce antasiklin bazh
adjuvan kemoterapi almrgur. SAIITAX + trastuzumab, daha 6nce adjuvan antasiklin almrg
olan ya da almamg olan hastalarda etkili bulunmugtur.

o $tr]rtffil ve kapesitabin kombinasyonu

Bir randomize, gok merkedi, kontollii faz III klinik gahgmadan elde edilen veriler, lokal
olarak ilerlemig veya metastatik meme kanseri olan hastalann bir antrasiklini de igeren
sitotoksik kemoterapinin bagansrz kalmasmdan sonraki tedavisi igin dosetaksel ve kapesitabin
kombinasyontmun kullanrmrnr desteklemektedir.

Kilg0k hilcreli olmayan akciEer kanseri

o Daha 6nce, beraberinde radyoterapi ile veya tek bagma kernoterapi alan hastalarda

Bir Faz III gahgmada daba 6nce kemoterapi almg hastalarda progresyona kadar gegen stire
(12,3 hafra ya 7 hafta) ve genel sa[kalm 75 mglm2 dosetaksel alan hastalarda en iyi
destekleyici bakma (BSC) kryasla Onemli 0lgtlde uzundu.

o Daha 6nce kemoterapi uygulanmamrg hasalarda SAIITA)( platin kombinasyonu

Bir Faz trI gahgmada, rezeke edilemeyen trIB veya MSCLC olan ve bu hastal* igin daha
6nce kemoterapi almamrg 1218 hast& her 3 haftada bir I saatlik inftlzyon olarak SAI{TAX
(T) 75 mdm2 ve sisplatin (Cis) 75 mgt# veya her 3 haftada bir SAIITAX (T) 75 mg/m2 ve
karboplatin (Cb) (AUC 6 mglml'Qkilca) veya l, 8, 15, 22. gfmlerde 6-10 dakil@ stireyle
uygulanan vinorelbin (V) 25 

^gl^1ve 
ardrndan her 4 haftada bir tekrarlanan sikluslann 1.

gtlnt uygulanan sisplatin 100 mg/m' (Vcis) almak iizer€ 3 kola randomize edilmi$tir.

Crenel Yamt Oram, TCis grubrmda (n=a08) yo3l.6, VCis gurubunda (n=404) o/o24.5 (Risk
Oranr: %7.1 l%95 Cl:0.7;13.5]) olarak bulunmugtur
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Prostat kans€ri

Prednizon veya prednizolon ile kombinasyon halinde SAIITAX'In hormona refrakter
metastatik prostat kanseri olan hastalardaki g0venilirlik ve etkinlili, mndomize, 9ok merkedi
bir Faz III gahgmada de[erlendirilmi$ir.

Her ilg haftada bir dosetaksel alan hastalar, mitoksantron ile tedavi edilen hastalara kryasla
anlamh Olgilde daha uzun genel sa[kalm gOstermigir. Haftahk dosetaksel kolunda
sa$kaltmda g6rlllen artg mitoksanton kontrol koluna kryasla istatistiksel olarak anlamh
bulunmamrgur.

MNTAX'w iiC hofrada bir uygutanmasma gdre her hafia uygularunast ite datw iyi gtivenlik
profili verildi$i gerge$ine doyanqak MNTA)('r her hafia alan lwstalwtn yoo sa$lamasr da
milmhilndiir.

Mide adenokarsinomu

SAI{TAX'In gastro6zofageal bilegke adenokarsinomu dahil olmak tizere metastatik mide
adenokarsinomu olan, daha 6nce metastatik hastahk igin kemoterapi almamg hastalann
tedavisinde gflvenlilik ve etkililiEini de[erlendirmek amacryla gok merkezli, a&ft etiketli,
randopize bir gahgma y0riitlilmtttttir. KP$70 olan toplam /t45 hast4 sisplatin (C) (75
nglm',1. gllnde) ve S-florourasil (F) (5 giin stlrcyle glinde 750 mplm') ya b sisplatin (100
m/m',1. gtinde) ve S-florourasil (5 g0n stlreyle gttnde 1000 mglm') ile kombinasyon halinde
SAI{TN( (T) (75 mgln(,1. g0nde) ile tedavi dihni$ir.
Genel sa[kahm da, mortalite riskinde o/A2.7 oranrnda bir azalmayla TCF kolu lehine anlamlt
Olgttde daha uzun bulunmugtur (f0.0201).

Ba$ ve bolnrn kanseri

o Radyoterapiden 6nce uygulanan indiiksiyon kemoterapisi (TN(323)

Shramdz h0creli bag boyun kanseri (SCCHN) olan hasalann indtlksiyon tedavisinde
dosetakselin gflvenlili$ ve etkililipi, gok merkedi, agk-etiketli, randomize bir faz III
gahgmada incelenmigtir (TNB23).

Bu gahgmadaki primer sonlanrm noktasr olan ilerleme gOrlilmeyen sa$kallm (PFS), PF koluna
kryasla, TPF kolunda anlaurh Olg0de daha uann bulunmugtur. p : 0.0042 (medyan ilerleme
gorlllmeyen salkahm suasryla 8.3 ay ve 11.4 ay&r). Crenel medyan takip stlresi 33.7 ayilr.
Medyan genel sa[kahm da PF koluyla kargrlaghnl&Fndq TPF kolu lehinde anlamh Olgtide

daha uann bulunmughr (Medyan genel sa[kahm (OS) srasyla 14.5 ay ve 18.6 aydr).
Mortalite riskindeki azalma o/o 28 dn, p : 0.0 I 28.

TPF ile tedavi edilen hastalann global saghk skoru PF ile t€davi edilenlere kryasla anlamh
olgtide daha dU$ift bozulma g6stermi$tir (p: 0.01, EORTC QLQ-C3O skalasr lullaulnu$r).

o Kemoradyoterapiyr takiben uygulanan indilksiyon tedavisi (TAX3 24)

Lokal ileri, skuam6z htlqeli bag-bo5nrn kanseri (SCCHN) olan hastalann indtlksiyon
tedavisinde dosetakselin gllvenlili$ ve etkililigi, gok merkedi, agrk-etiketli, randomize bir faz
III gahgmada incelenmigtir (TNG24).
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Bu galrymada etkililikle ilgili primer sonlarum noktasr olan genel sa[kahm (OS) PF'ye
hyasla, dosetaksel igeren r€jim ile anlamh Olgtlde daha uann (og-rank testi, F0.0058)
bulunmuqhr (Medyan genel salkalm suasryla 30.1 ay ve70.6 ay olarak saptaomr$br). PF'ye
kryasla mortalite riskindeki dU$Ug oram o/o 30'dur. Sekonder sonlanrm nolctasr ilerleme
gOr0lrneyen salkalm'dr ve ilerleme veya 6[tlm aqrsrndan rislft€ o/o29 oraun:unrda dUSUS

g6denmigir. Medyan ilerleme g6rllhneyen sa$<ahm aqrsrndan 22 aylft bir d0zelme
saptanrughr (TPF igin 35.5 ay, PF igin 13.1 ay). Bu sonug da istatistiksel olarak anlamhdu
(log-rank testi, p=0.004).

5.2. Famekokinetik 6zellikler

GenelOzellikler

Emilim:
Dosetalselin'in farmakokinetik Ozellikleri kanser hastalannda 20-ll5 mglm'dodarda Fazl
gahgmalarda delerlendirilmigtir. Dosetaksel'in kinetik profili doza baph depildir ve irg
bOlmeli farmakokinetik modele uygundur. Yanlanma sfueleri afaa, igin 4, I fau;r igin 36 ve y
faa igin 11.1 saattir. Bu son faz krsmen dosetakselin periferik kompartnanlardan yava$
grkr$rnaba$rdu.

Dalnlm:
100 mg/m'z dozun I saaflik inftizyonunu takiben, ortalanra en yttksek plama seviyesi 3.7
pglml ve buna uyan EAA 4.6 h. pyml'dir. Toplam viicut klerensi ve sabit dunun da$lm
hacmi ortalama de[erleri suasryla 2l Llhlm2 ve 113 L'dir. Total vtlcut klerensinin bireyler
arasr farkhh$ yaklqrk yos0'dtr. Dosetaksel o/o9i'iniizerinde bir oranda proteine ballanr.

Bivotransformasvon:
Cra dosetaksel ile bir gahgma tig kanser hastasrnda gergeklegtirihiqtir. Dosetaksel, tetrt-

butilester grubunun sitolaom P450 aracrh oksidatif metabolimaya u$amgfir (bir majOr

inaktif metabolit ve irg min6r inaktif maabolit halinde ve de gok u bir krsm depipmeden

metabolize olmugtur).

Eliminawon:
Cra dosaaksel ile bir gahgma ilg kanser hastasrnda gergeklegirilmigtir. Dosetaksel, tert-
butilester grubunun sitokrom P450 aracrh oksidatif metabolizrrasrnrn admdan hem idrarla
heur fegeste atrtmgfir. 7 gtln iginde tiriner ve fekal afihmr, uygulanan radyoaktivitenin
srasyla 0/o6 ve o/o7i'idir. Fegeste atlan radyoaktivitenin yaklryrk yo80'i ilk 48 saatte, bir
maj6r fuEktif metabolit ve tig min6r inaktif metabolit halinde ve de Wk u bir hsmt
de[igmeden atlmgr.

Eestelerdaki kare}tedstik tzellikler

Popttlasyon farmakokinetiEi
Dosetaksel alan 577 hastada bir poptllasyon farmakokinetik analizi yaprlmrgtr. Model
tarafindan tabmin edilen farmakokinetik parametreler Faz l. araSurmAannaa tahmin
edilenlere gok yakrndr. Dosetaksel farmakokineti$ hastailn ya$ ve cinsiy*i ile
de$qmemigtir.
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KaraciEer fonksiyon bozukluEu
Klinik kimya verilerinin hafif ile orta dtlzeyde karaciler fonksiyon boa*lugu olduSunu
dUsttndtlrdfigii az vyrda hastada (n:23) (ALT; AST norrral deferin tist srmnmn > 1.5 misli,
beraberinde alkalen fosfataz normalin tist srnrnnrn > 2.5 misli), total Herens ottalmrao/o27
azalm$hr (brrz.4.2 Pozoloji ve uygulanra $ekll).

Swr retansiyonu
Dosetakselin klerersi hafif ve orta giddette slr retansiyonu olan hastalarda defigmemigtir.
Ciddi srvr retansiyonu olan hastalarla ilgili veri bulunmamaktadr.

Kombine kullanmr
Doksorubisin ile etkilesimi
Kombinasyon olarak kullamldr$nda dosetaksel, doksorubisin klerensi ve doksonrbisinoliin
(doksorubisinin bir metaboliti) plama seviyesini etkilememigtir. Dosetaksel, doksorubisin ve
siklofosfamid birlikte uygulandrgnda farmakokinetikleri etkilenmemigtir.

IGpesitabin ile etkilesimi
Ikpesitabinin dosetakselin farmakokineti$ ve dosetalselin kapesitabinin farmakokin*i[i
tlzerindeki etkisini de[erlendiren faz I aragtuma, kapesitabinin dosetakselin farmakokineti$
tlzerinde herhangi bir etkisi olmadrsm (C.- ve EAA) ve dosetakselin ana kapesitabinin
metabotiti S'-DFUR'Im farmakokinetifi tlzerinde herhangi bir etkisi ohnadrErnr g6stermigtir.

Sisolatin ile etkilesimi
Sisplatin kombinasyon tedavisinde dosetaksel'in klerensi takiben g6zlenen ile
fuzot bulunmugtur. SAIITAX infiizyonundan krsa siire sonra uygulanan sisplatinin
farmakokinetik profili tek bagrna sisplatin ile gOdenene benzerdir.

Sisplatin ve S-florourasil ile etkile$imi
Solid tllmorleri olan 12 hastada dosetaksel, sisplatin ve 5-florourasilin kombine kullanrmr, bu
tbbi ttrilnlerin herhangi birinin farmakokineti[ini etkilememigtir.

Prednizon ve deksametazon ile etkile$imi
Prednizonun standart deksametazon premedikasyonuyla

farmakokineti[i tizerindeki etkisi 42 hastada incelenmigtir.

Prednizon ile etkile$imi
Prednizonun, standart deksauretazon premedikasyonuyla

farrrakokineti[i tizerindeki etkisi 42 hastada ara$unlm$ttr.
farmakokineti[i tizerinde herhangi bir etkisi gozlenmemiEir.

53. Klinik Dncesi gtvenlilikverileri
Dosetakselin karsinojenik poansiyeli aragnnlmamgtr.

uygulanan dosetakselin

Dosetakselin CHO-KI hilcrelerinde in vitro mikronukleus ve kromozom aberasyon testlerinde

ve farelerde in vivo milaonukleus testlerinde mutajenik oldupu g0Ailmtgfiir. Ancak, Ames

testinde veya CHO/HGPRT gen mutasyon testinde mutajenite g6st€rmemigtir. Bu sonuglar

dosetakselin farmakolojik aktivitesiyle uyumludur.
Kemirgen toksisite gahgmalannda g6denen testisler iizerindeki advers etkileri dosetakselin

erkek fertilitesini etkileyebilece[ini g6stermektedir.

uygulanan dosetakselin
Prednizonun dosetakselin
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6. tr'ARIr{AsOrtK Ozpr,r,lxr,nn

6.1. Yardmcr meddelerin listesi
Sitik asit anhidrOz
tvIakrogol300
Polisorbat 80
Etanol (%96)

62 Gegimsidikler
Bu ubbi iiriin, b0lflm 6.6.'dabelirtilenler &gmda balka fibbi tlrilnler ile kangtnlmamahdr.

63. Raf 6mrfi

Agrlrnanug flakon :24 ay

Aglmrg flakon:
2-8'C ve 25"C'de rgrk korumah ya da rgrk konrmasr olmaksrzn 28 g[n siheyle stabildir.
Trbbi iiriin goklu kullaruma uygundtr.

Seyrelme sonrasmda: Dosetaksel infrzyonluk gOzelti agrn doymug bir qdzeltidir, dolayrsryla
zzrman iginde laistalize olabilir / gOkelti olugturabilir. Inftzyonlnk 96zelti, kullanmdan Once
gOrsel olarak 96ke1ti bakrmmdan dikkatlice incelenmelidir. Q0zelti berrak degilse ya da
g.6kelti g6denmesi durumunda qnzehi aruk kullamlmamah ve hemen afilmahdr.

Kimyasal ve fiziksel kullanrm stabilitesi, o/ol'lk Gltrkoz veya 7o9'luk Sodyum klorllr (0.30
mg/ml ve 0.74 mg/ml) iginde rgrktan koruyarak 2oC ila 8oC'de ve rgrk konrmasr olmaksrzln
25f'nin dnndaki oda srcakhEuda 4 saat stlresince gostuilmigir.

Mlaobiyolojik agrdan ilag hemen kullamtnahdr. E[er hemen kullamlmazsa saklama zaruru
ve gartlan kullamcrnrn sorumlulu[undadr.

5.4. Saklemaye ydnelik 6zel tedbirler

. Trbbi iirUn: 25'C'nin altndaki oda srcakhEnda saklayrnrz.
:' \r/ flondurmayrmz.

Flakonu rgrktan korumak igin arrbalajrnda saklayrnrz.
Agrlmrg olan steril tirllnfln saklanmasr igin b0ltlm 5.3. Raf 6mr['ne bakmrz.

5.5. Ambalaim niteli$ve igerili

IGuquk upatr berralq Tip I cam ve gri floropolimer kaph halobttil katrquk tpalarla kapatlr.
Flakonlar, altlminyum d6ner kapaklar ile mllhtirlenir.

Ambalaj boyutu: 20mg/2 ml'lik 1 flakon, 5 flakon, 10 flakon

6.6 Begeri trbbi firfinden arta krtrn meddelerin imhasrve difer 6zelOnlemler
Dosetaksel inftlzyonluk g6zelti agrn dolmug bir g6zeltidir, dolayrsryla zrrmian iginde kris'talize

olabilir / gokelti olrryturabilir. SA).[TA)( konsantre inffizyonluk g0zeltisi kullanlarak
hazrrlanan infflzyon gOzeltisi, kullanrmdan 6nce g6rsel olarak gOkelti bakmmdan dildcatlice

40142



t,

incelenmelidir. Qozelti berrak delilse ya da gdkelti gdzlenmesi dunrmrmda gdzelti artk
l6gllallmnmalr y6 hemen ahlmahdr.

Mikobiyolojik arydan ilary hemen kullanrlmahdr.

Kullanrmdan 6nce inceleme:
Ttm paenteral ilaplarla oldutu gibi, SAIITN( konsante irf0zyonluk 96zelti, kullanmdan
tuce g6zeltinin ve kabm izin verdi$ 6l9ode gdrsel olrak partik0ller ve rtnk detigimi
agrsrndan incelenmelidir, gOkelti igeren gOzeltiler imha edilmelidir.

lnfrzyonluk gdzeltinin hezrrlenmeql;

o SANTAX konsantesi, kullaulmalan 6nce seyreltilmelidir.
o lnftlzyon g.dzeltileri % 0.9 sodyum klor0r ya da % 5 glukoz ite haarlmmah ve intavenOz
infr zyon geklinde uygulanmaldn.
o E[er flakonlar btrzdolabrnda saklanmrg ise, gerekli flakon sayrsr kullanmadan dnce
25'C'de 5 dakika beklailmelidir.
r Ciereken hacim, doErudan flakondan gekilebilir.
. Ilastaya uygulanacak dozu elde etmek igin birden fazla flakon gerekebilir. llasta igin
gerekli doz temelinde (mg olarak), itnesi olan Olgekli grnngalar kullanara&. uygun sayda
flakondan l0 mg/ml dosetaksel igtrcn uygrm miktan gekin. Ome[in 140 rrg dosetaksel dozu,
14 ml dosetalsel inftlzyonluk gdzelti konsanbesi gerektirecektir.
r SANTAX konsanfiesinin gereken hacmi, infrzyonl* % 0.9 sodyum klorlh ya da % 5

glukoz @zeltisi iprrn 250 ml'lik inftzyon torbasr ya da gigesine rck bir eirjeksiyon (bir iEne
ile) yoluyla enjekte edilmelidir.
r 2fi) mg'dan fazla dosetaksel dozu gerekiyorsa, drhr bty0k hacimli infrzyon aract
kullanrlmahdr, bdylece 0.74 mg/ml'lik dosetaksel konsantasyonu aglmaz.
o Inftzyon torbasuu ya da gigesini manuel olarak k6p0k olugumunu engellcmek igin hafifge
t€rs gevirme ve kontolltt bir gekilde yaprlan ddndiirme ile kangtmtmahdr. Q0zelti haarlama
ve hastalra uygulamak igin nakliye $astnda sallama ya da kuwetli galkalama yaprlmamaltdr.
o Haarlanan dosetalcel infrzyon gOzeltisi 4 saat stabildir ve saklama ile I saatlik IV
infttzyon s0resi de dahil olmak ltzere bu 4 saat iginde kullanrlmahdr. lnfrzyon, oda srcakh$
(2s'C'nin altnda) ile normal rglklandrma kogulan altnda aseptik olarak uygulanmahdr.
r SANTAX konsantre infttz,yonluk gdzeltisi kullamlarak haurlanan inftlzyon gdzeltisi,

kullanrmdan 0nce gOrsel olarak gOkelti bahmmdat incelenmelidir. Qozelti berrak de[ilse ya
da gokelti g0denmesi dunrmunda gOzelti hemen atlnahdr.
o Miknobiyolojik agrdan, uron hernen kullaillmaL&r.

SAI{TAX konsantresinin plastisize PVC ekiprnanryla ya da inftlzyonluk gdzelti

hazulanmasmda kullurlan cihazlarla t€mas ehesi 0neritnez. ttastatatn, PVC inftzyon
torbalan ya da setlerinden szabilecek plasisize DEHP'ye (di-2-etilhekil ftalat) naruz kalma
d0zeylerini en aza indinnek igin bitmig SANTAX inftzyonluk dil0syon gigelerde ya da plastik
toftalarda (polipropileru polyolefin) mklanmah ve polietilen kaph uygulama setleri yoluyla
uygulannuldr.
lnfrzyonluk gozeltinin gOkelme olasrhErnr en aza indimek igir, tavsiye edilen torbalar
kullanrlnaLdr. Cam Sigeledn kullenrlrnaqr tavsiye edilmez.

Sulandrntmq gdzeltinin pH ve ozrnolalitesi:
o %5 Glukozda 0.3 mg/mt pH -3.6; 517 mOsm/kg
o 7o0.9 NaCl'de 0.74 mg/ml: pH -3.3 - 3.6; 849 mOsmfu

,..9
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Antineoplastik ajanlann gilvenli gekilde kullamlmasr igin krlavuzlar:
Sitotoksik preparaflar, hamile personel tarafindan ele ahnmamahdr. Ilacr, e[itimli personel
seyreltmelidir. Bu igleq Ozel bir alanda yaprlmahdr. Qalryma yttzlpi tek kullarumlft plastik
alth absorban ka[:t ile kaptanmaldr.

Uygrrn konryucu eldivenler, maskeler ve giysiler kullamtnahdr. Deri ve mukoz
merrbranlann ilag ile temas efinernesi igin Onlemler ahnmahdr; etkilenen b6lge su ve sabun
ile yrkanmahdu. Yanhghkla g6ze temas ehesi durumunda, gOzler hemen bol miktarda su ile
pkanmahdr.

TUm grnngalarda ve setlerde Luer-lock ayarlannr kullanm. Genig deliHi iEneler, basrncr ve
olasr aerosol oluqumunu azaltmalan nedeniyle Onerilir. Aerosoller aynca i[nenin hava$nrn
ahnmasryla da Onlenebilir.

Kullanrtnasug olan igerikler imha edilmelidir. Seyreltilmig SAI.ITAX'In irnhasrnda uygun
dil&at ve dnlemlere uyulmahdr. Kullamlmamg tir'rin ya da kontamine materyallef yiiksek
riskli atrk torbasrna konulmahdr. Kesici nesneler (ilneler, gmngalar, flakonlar vb.) uygun
saSlam bir kaba konulmahdr. Bu atrklan toplayan ve imha eden personel, ilgili risk
konusunda bilgilendirilmelidir. Kullamlmanug tlriln ya M atk maddeleri, sitotoksik ajanlar
igin gegerli olan standart prosediirlere uygun gekilde imha edilmelidir. Artan ilag gOzeltisi, bol
miktarda su altrnda do!rudan kanalizasyona akulmdrdu.

Kullamlmamrg olan iirflnler yadaafik materyaller "Trbbi Afiklann Kontrol0 Y6netuelipi" ve
"Ambalaj ve Ambalaj Atklannm Kontrolfl Y0nemelili"ne uygun olarak funha edilir.
Trbbi tlrLin goklu kullanrma uygundur, b6litm 6.3. Raf Omrli'ne balqmz.

&gimlilik:
Bu fibbi tlrltn bagka tbbi firtinlerle kangfinltnamaldr.

Uygulama:
SAI{TN( sadece intravenOz kutlanti igindir.

7. RI]HSAT SAIilBi

Sandoz itag San. ve Tic. A.$.
Ktlgtkbalril<alk6y IvIh. $ehit $akir Elkovan Cd. N:2
34750 Kadrk6y - Istanbul

t. RITHSAT NT]MARASI

t36lt

g. N,,T RT]HSAT TARfoIi / RI]HSAT YENtr,EME TARNil

Ruhsat tarihi: 08.05.20 I 3

Ruhsat yenileme tarihi: -

10. KOB'ON YEMLENME TARftil

r.{i. ll
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