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KISA ORON nh,cfi,nnl

r. so$nRl rrsnl Ontlr0n mr

SAl.lTA)( 80 mg / 8 ml tV inftizyon igin konsante gOzelti igeren flakon

2. I(ALiTATitr' vE KANTiurir nfi,n$tru

Etkin medde:
Her bir 8 ml flakon 80 mg dosetaksel igerir (10 mg/ml).

Yerdrmcr maddeler:

Sitrik asit anhidrOz
Makrogol300
Polisorbat 80
Etanol (0/o96)

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

Yardrmcr maddeler igin 6.1'e bakmz.

3. FARMASOT|TFORM

IV inftlzyon igin konsantre gdzelti igeren flakon.
Berralq renksiz ila soluk san renHi gOzelti.

4. KLtNtK oZnr,llXr,rn

4. l.Terapdtik endikasyonlrrr

Meme kanseri

SAI{TNL antrasiklin ve siHofosfamid ile egzamanh kombinasyon halinde veya ardrgrk

olarak opere edilebilir nod-pozitif meme kanseri olan ve tiimOr b[ytlkltEii 2 cm ve iizerinde
olan opere edilebilir nod-negatif meme kanseri olan hastalann adjuvan tedavisinde endikedir.
Erken evle meme kanseri konusunda uluslararasr dtizeyde yerlegik kriterlere g6re opere
edilebilir nod-negatif meme kanserli hastalarda adjuvan tedavi kemoterapiye uygrrn hastalarla
srmrhdr Okz. b6ltm 5.1 Famrakodinanrik Ozellikler).

SAI.ITAX trashramab ile kombinasyon halinde, opere edilmig aksiler lenf nodu metastazr

olmayan" y0lsek riskli grupta delerlendirilen imnriinohistokimyasal ydntemlerle HER-2 (+)
veya 3 (+) olan veya FISTVCISH y6ntemleri ile HER-2(+) bulunan hastalann tedavisinde
lullanrlr.

SAI.ITAX doksorubisin ile kombine olaralq datra 6nce sitotoksik tedavi almamrg olan, lokal
olarak ilerlemig veya metastatik meme kanseri hastalannn birinci basamak tedavisinde
endikedir.
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SAIITA)( dalra Onceki si baganh olmayaq lokal olarak ilerlemig veya metastatik
meme kanseri hastalannm tedavisinde endikedir. Daha Onceki kemoterapi antrasiklin veya
alkilleyici aj an igermelidir.

SAI.ITN( ta.stuzumab ile kombinasyon halinde, daba 6nce metastatik hastal* igin
kenroterapi dmamr$ HER-2 neu (Human Epidermal Grouflh Factor Receptor 2: Insan
Epiderrral Btiylime Fakt0rii Reseptdrll2) ayn pozitif (3 pozitif veya FISH tekni$ ile pozitif)
metastatik meme kans€d hastalannn tedavisinde endikedir.

SAI{TAX ile kapesitabin kombinasyonu daha Onceki kemoterapisi baganh olmayan, lokal
olarak ilerlemig veya metastatik meme kanseri hastalanrun tedavisinde endikedir. Daha
Onceki tedavi antrasiklin igerrrelidir.

KUgUk hilcreli olmayan akciEer lonseri

Sisplatin ile kombinasyon halinde SANIIAX, rezeke edilemeyen" lokal olarak ilerlemig veya
metastatik ktigiik hiicreli olmayan akci[er l€nsed bulunarU bu hastahk igin dalra 6nce

! kemoterapialmamghastalanntedavisindeendikedir.

SAIITA)( datra Onceki kemoterapisi baganh olmayan, lokal olarak ilerlemig veya metastatik
ktlgUk hiicreli olmayan akciper kanseri olan platin bazh tedaviye yanrtsrz hastalann
tedavisinde endikedir.

Over kanseri

SAI{TA)q epitelyal over kanserinin birinci basamak tedavisinde platin grubu ile kombine
olarak kullamlr.

SAI{TN( platine sensitif veya platine refrakter niiks over kanserlerinde endikedir.

Ba+-boWn kanseri

SAIITAX, lokal ileri, rekiirren ve metastatik bag-boyrn kanserlerinin tedavisinde endikedir.

U Prostatkanseri

SAIITAX, prednison veya prednisolon ile kombinasyon halinde, hormona refrakter
metastatik prostat kanseri olan hastalann tedavisinde endikedir.

Mide Adenokarsinomu

SAIITAX, sisplatin ve S-florourasil ile kombinasyon halinde, metastatik gasto6zofageal
kavgak adenokarsinomu dahil olmak iizere metastatik mide adenokarsinomu olarU dalra 6nce
metastatik hastahk igin kemoterapi atmamg hastalann tedavisinde endikedir.

42. P ozoloii ve uygulame gekli

Pozoloji/uyguleme uktr$ ve stresi
Meme, kttgttk httcreli otnayan akciEer, over, bag-boyun ve mide l€nsed hastalan igin
Onerilen premedikasyon" her SAI.ITAX uygulanrasrndan bir giln 6nce baglamak frzere,3 giin
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stireyle giinde 16 mg (giinde iki defa 8 mg) deksametazon grbi, sadece oral
kortikosteroidlerden olugmahdu @kz..4.4 Ozel kullanrm uyanlan ve 6nlemleri). Hematolojik
toksisirc riskini azalhak igin profilaktik G-CSF (Granulocyte Colony-Stimulating Factor:
Crranillosit Koloni Uyancr Fakt6r) kullamlabilir.

Prostat ka$eri igin, prednison veya prednisolonrm kullarul&$ durumlarda, premedikasyon
olarak dosetalsel inftizyonundan 12 sart" 3 saat ve I saat Once 8 mg doannda deksanretazonun
oral yoldan kullamhnasr Onerilmektedir bkrz,.4.4 Ozel kullanrm uyanlan ve Onlemleri).

SAI.ITAX iig hafta arayla bir saaflik inftizyon geklinde uygulamr.

Meme kanseri

Opere edilebilir nod-pozitif ve nod-negatif meme kanserinin adjuvan tedavisinde, Onerilen
aosetacset doan 75 ^elt olup, 6 lcilrolarak her 3 haftada bir doksorubisin 50 mg/m2 ve
siklofosfamid 500 mg/m--'den I saat sonra uygulamr (TAC rejimi) (aynca bkz. Tedavi
suasmda doz ayarlan).

Opere edilebilir meme kanseri olan ve t0m6rlerinde agrn [IER2 ekspr,esyonu olan hastalann
adjuvan tedavisinde Onerilen dosetaksel dozu g6yledir:
. AC-TH (A: Adriamicin [doksorubisin]; C: siklofosfamid; T: SA].ITAX [dosetaksel]; H:
Herceptin [TRASTUAJI\{AB]): AC (Siklus I - 4): doksorubisin (A) 60 mglm' takib€n
siklofosfamid (C) 600 mg/m2, iig hafta aruyla (4 kiir olarak) uygulamr. TH (Siklus 5 - 8):
doksetaksel (T) 100 mglm'Ug hafta anylao (4 kiir olarak) uygulamr ve aqa$daki programa
g6re haftada bir trastuamab QI) uygulanr:

- Siklus 5 (Ac'nin son kiiriinden UA hafta sonra baqlayarak):
1. Gtin: hastrzumab 4 mg/kg (ytlkleme dozu)
2. Giin: dosetaksel 100 mg/rt'
8. ve 15. gUnler: trastuzumab 2mglk9
-SiHus6-8:
I Gitn: dosetaksel 100 mg/m2 ve tastuzumab 2 mdks
8. ve 15. gilnler: trastuzumab 2mdkg
8. siklusun l. giintindentighaftasonra: ilghafta aruylatrastuzumab 6mglkgverilir.
Trastuarrrab toplam olarak I yrl sltreyle uygulamr.

. TCH (t: SAI.ITAX [dosetaksel]; C: karboplatin; H: Herceptin [TRASTUZUMAB]): TCH
(Siklus I - 6): dosetaksel (T) 75 mdm'dozdave karboplatin (C) EEri Altmdaki Alan @AA)
6 mg/mVdak. oldu['unda, iig hafta arayla uygulamr ve aga$rdaki programa g6re haftada bir
trastuzumab (H) uygulaur:

- Siklus 1:

1. Giin: trastuamab 4 mdke(ytlkleme dozu)
2. Gtin: dosetaksel 75 mglm2 ve karboplatin Egi Alundaki Alan @AA) 6 mg/mUdak.
olacak gekilde
8. ve 15. giinler: tastuarmab 2mglkg
-Siklus2-6:
1. Giin: dosetaksel 75 mglm2 arkasrndan karboplatin EEri Alundaki Alan (EAA) 6

mg/mUdak. olacak gekilde ve trastuzumab 2mglkg
8. ve 15. gtinler: tastuzumab Zmg/rg
6. siklusun 1. gilniinden Ug hafta sonra: tig hafta aruylatastuzumab 6 mgkgverilir.
Tmstuanmab toplam olarak I yrll* siireyle uygulanr.

(/
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Lokal olarak ilerlemig ya M metastatik merne l€nseri olan hasalar igin tavsiye edilen
SAI.ITA)( doztr her U9 haftada bir olmak ttrue I saat stlreli inftizyon olarak uygulanan 100
mg/m2'dr. Doksorubisinle (50 mg/ml kombinasyon halinde uygulandr$nda, Onerilen
dosetaksel doza 7 5 mg/m"dir.

Trastnarmab ile kombinasyon halinde Onerilen dosetaksel doal tlg haftada bir 100 mdm2
olup, trastuanrrab her hafta uygulanmaktadr. Oncii bir gahgmada baglangrg dosetaksel
inftlzyonrma ilk doz ta.stuarurabr takip eden giinde baglanmrgtr. Once veritnig olan
tastuzumab dozu ryi tolere editnig ise, sonraki dosetaksel dodan trastuamab inftizyonunun
tamamlanma$ru takiben heme,n uygulanmgur. Trastuzumab dozafi ve uygulanrasr igia ksa
tirun bilgilerine bakrnz.

Kapesitabin ile kombinasyon halinde, Onerilen dosetaksel doztr tig haftada bir 75 mg/m2 olup,
kapesitabin 1250 mg/m--72hafra siireyle gllnde iki kez (yemekten sonraki 30 dakika iginde)
uygulanmakta ve bunu I haftahk dinlenme dOnemi idemektedir. Vticut yiiony alanrna gdre
kapesitabin doz hesaplannsl igin" kapesitabin prospektllstlne bakmz.

Kilctlk htlcreli olmayan akciEer kanseri
Tedavi edilen hastatarda, dosetaksel her tig haftada bir, 1 saaflik inftlzyon geklindg uygulanr.
Hig kemoterapi almamrg hasalar igin Onerilen doz r€jipi, dosetaksel 75 @nf ve hemen
ardrndan 30-60 dakika stlreyle sisplatin 75 melr2 geklindedir. Onceki platin-bazh

ba,gansrz kalmasmdan sonraki tedavi igin, 0nerilen dozaj, tek ajan olarak 75
mg/nrl'dir.

Over kanseri
Tavsiye edilen SAI.ITAX doztr her Ug haftada bir olmak tlzere I saat siireli inftizyon olarak
uygulanan 100 mg/m2'dr. Platin gnrbu ile kombinasyon halinde uygulan&Fnda, Onerilen
dosetaksel dozu 7 5 mg/rt''dir.

BaS ve boyun kanseri
Bag ve boyun kans€ri hastalannda dosetaksel, iig haftada blr, I saaflik infrzyon geklinde
uygulanr. Onerilen dosetaksel doal sisplatin ve 5-florourasil ile kombinasyon halinde, 75
mg/nrf'dir. Febril n0topeni ve enfeksiyon insidansuu azaltmak amacrylq her kllr0n 5.
gfmtinden baglayarak 10 $ln stireyle, oral florokinolon veya egdeleri intavendz
antibiyotiklerin veritnesi dnerilir.

Prostat kanseri
Tavsiye edilen SAIITN( dozu her Ug haftada bir olmak tlzere I saat stireli inftlzyon olarak
uygulanan 75 mglm2'dn Oral yoldan gttnde iki kez 5 mg prednison veya prednisolon devamh
olarak uygulanr.

Mide Adenokarsinomu
Mide adenokarsinomu igin dnerilen dosetaksel dozq I saatlik inftlzryon olarak 75 mglmz,
adndan I ila 3 saatlik inftizyon olarak 75 mglmz sisplatin (her ikisi yalarz,ca 1. g0nde) ve
bunu takiben sisplatin inftlzyonunun sonqpda baglayarak 5 giln siireyle 24 saatlik devamh
infftzyon olarak verilen glinde 750 mglm' S-florourasil geklindedir. Tedavi tig haftada bir
telrarlanr. Hastalar sisplatin uygulamasr igin antiemetiklerle 6n tedavi ve uygun hidrasyon
almahdr. Hematolojik toksisite riskini hafifletmek igin profilaktik G-CSF kullanlmahdr
(Bkz. Tedavi srasmda doz ayan).
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Tedavi $ra$nda doz ayan:

Genel
Di[er birgok kemoterapOtik ajanda oldu[u gibi, nOtofil sayrlannm dikkatle izlenmesi
SANITAX tedavisinin en Onemli krsmrm olugturur. SANITN( nOtrofil sayrsr en az 1500
hllcre/mm3 oluncaya kadar verilmemelidir.

SAIITAX tedavisi srasrnda febril n6tropeni, a[r n6tropeni (bir haftadan fazla bir siireyle
n6tofil <500 hticre/mm3), aEu veya k0mfllatif deri reaksiyonlan veya ciddi periferik n6ropati
gOriilen hastalarda SAI{TAX dozu lfi) mg/m2'den 75 mglmPye veya 75 mglm2'den 60
mglm2'ye d0Stlr0lft. Hastada bu reaksiyonlar 60 mglrm' dozda da meydana gelmeye devam
ederse, tedavi kesilmelidir.

Meme kanseri igin adjuvantedavi:
Meme kanseri igin adjuvan tedavide dosetalsel, doksorubisin ve siklofosfamid (TAC: T:
SAIITAX [dosetaksel]; A: Adriamisin [doksorubisin]; C: siklofosfamid) alan hastalarda
primer G-CSF profilaksisi d[q0nfltnelidir. Febril n6topeni ve/veya nOtropenik enfeksiyon
ya$ayan hastalarda takip eden sikluslarda aldrklan SAIITA)( dozu 60 mglm"ye
dugtlriilmelidir @kz. Bolilm 4.4 ve 4.8).

Derece 3 ya da4 stomatit bulunan hasalarda uygutanan doz 60 mglm2'ye dtigtlrtllmelidir.

Opere edilebilir meme kanseri olan ve tiim6rlerinde agrn HER2 ekspresyonu olan adjuvan
tedavi olarak AC-TI{ veya TCH alan hastalarda febril nOtopeni episodu veya infetsiyon
yaganmasl dunununda, bu hastalann sonraki sikluslarda profilaktik olarak G-CSF almast
gerekfu. ikinci bir febril n6tropeni veya enfeksiyon episodu igin hasalann profilaktik G-CSF
krltar-uyu devam etmesi 

"e 
SeXfeX dozunun (eC-m rejiminde) t00 mym2'den 75

mglm2' y e; (TCH rej iminde) 7 5 mg hr2' den 60 mgl m2' ye dtlgitriihnesi gerekir.

Ancak klinik uygulamada 1. siklusta nOtropeni meydana gelebilir. Bu nedenle hastamn
ndtopeni agrsrndan riski ve gtincel tavsiyeler dilkate ahnarak kullamlmahdr.
Tedavi rejimine bagh olarak 3. veya.4. Derece stomatit olugan hastalarda dozun (AC-II
rejiminde) 100 mg-/m2'den 75 nrgtm2'ye; (TCH rejiminde) 75 mg /mz'den 60 mglmz'ye
dUgltrtilmesi g€rekir.

kombinasyon halinde dosetaksel 75 mgl#doz uygulanan ve
onceki tedavi kilrii suasrnda en dUgtlk trombosit sayrsr <25000 hiicre/mmr (sisplatin ile) olan
hastalar igin ya da febril nOtropeni ya$ayan hastalarda veya ciddi-non-hematolojik toksisiteleri
olan hastalarda, sonraki sikluslardaki dosetaksel doza! 65 m!m'}e dUgilrUtnelidir. Sisplatin
dozaj ayarlamalan iguU iiretici firmanrn regete bilgilerine fu[slmahdr.

Ikoesitabin ile kombinasyonda:
o Dosetaksel ile kombine edildi[inde kapesitabin doz modifikasyonlan iqin, kapesitabin

0rlin Ozellikleri Ozetine bakrtnahdr.
o Bir sonraki SAIITA)V kapesitabin tedavisi zamarunda devam eden bir Derece 2

toksisitenin ilk kez geligtigi g6rtilen hastalar igin" t€daviyi Derece 0 - l'e gerileyinceye
de$n geciktiriniz ve orijinal dozun %100'ii oranrndadevam edilmelidir.
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o Tedavi uygulamasr suasrnda herhangi bir zamanda bir Derece 2 toksisitenin ikinci kez
geli$i$ yaMbir Denece 3 tolsisit€nin ilk kez geli$i$ g6rlllen hastalar igin, tedaviyi
Derece 0 - l'e gerileyinceye de$n geciktiriniz ve sonra SAI{TN( 55 mg/m- ile
tedaviye devam edihnelidir.

o Daha sonra gOrlllen herhangi bir toksisite ya M herhangi bir De,rece 4 toksisit€ igin,
SANITN( dozu kesitmelidir.

Trasfiamab doz modifikasyonlan iguU krsatlrtln bilgilerine balsruz.

Sisplatin ve S-florourasil ile kombinasyonda:
G-CSF uygulamasrna kargrn bir febril ndtnopeni, siirekli nOtopeni^ ya da nOtropgnik
enfeksiyon epizodu g6riilmesi halinde, dosetaksel dozu 75 mg/m-"den 60 mglm-'ye
azalttnahdr. Daha sonra komp^like n6topeni epizodlannrn g6rfilmesi halinde, dosetaksel
dozu 60 mg/m2'den a5 mgtt*'ye azalilmahdu. Derece 4 trombositopeni dunrrrundq
dosetaksel doza 75 mg/m2'den 60 mgt#'ye azaltrhnahdr. N6tofiller > I.SOO hiicre/mm3
dUzeyine ve tombositler > 100.000 htlcre/mmr dtlzeyine ulagrncaya kadar, hastalar izleyen
dosetaksel sikluslanyla telxar tedavi edilmemelidir. Bu toksisitelerin devam etuesi halinde
t€davi kesitnelidir (Bkz. Tedavi srasrnda doz ayan).

Sisplatin ve S-florourasil (s-FU) ile kombinasyon halinde SAI{TN( ile tedavi edilen
hastalarda gastrointestinal toksisiteler igin Onerilen doz de[igiklikleri:

Toksisite Doz ayarlamasr

Diyare derece 3
Ilkepizod: 5-FU dozunu o/A0 omrundaazultrr..
ikinci epizod: daha sonra SAIITN( doztrru o/o20 oruundaazalun.

Diyare derece 4
Ilk epizod: SAIITAX ve 5-FU dodanm o/o20 ornndaazalUn.
ftinci epizod: tedaviyi kesin.

Stomatit derece 3
Ilk epizod: 5-FU dozunu 7o20 oranrnda azalhn.
ftinci epizod: daha sonraki tllm sikluslarda yalnrzca 5-FU'yu kesin.
Ucttnco eoizod: SAI.ITAX dozunu o/A0 onnndaazaltn.

Stomatit derece 4
Ilk epizod: daha sonraki tiim sikluslarda yalruz*a5-FU'nr kesin.
Uciincti epizod: SAIITAX doztrru o/A0 orunnda azalan

Sisplatin ve florourasil doz ayarlamalan iqin" tlrlinlere ait prospekt{islere bakrmz.

Komplike n6topeni (uzanug n6tropeni, febril nOtopeni veya enfeksiyon igeren) gOrtllen a$r
skuam6z hircrcli bag boyun tUm6rli (SCCHN) ftlinik hasalannda, sonradan gelen bttiln
sikluslarda (6m: 6-15. gtn) profilaktik etkiyr sa$amak igin G-CSF kullanmr tavsrye
edilmigtir.

Uygulema gekli
SAIITAX yalnzna kemoterapi uygulamasr konusunda uzrranlagmrg kliniHerde
kullamlmahdu ve anti-kanser kemoterapisi uygulama konusunda yetkin bir doktonrn
denetiminde uygulanmahdu (bkz. 6.6 Trbbi iirlinden arta kalan maddelerin imhaqr ve di[er
OzelOnlemler).

Ozel poptlesyonlara ili$kin ek bilgiler
Kereciteryetmezlili! 

^Tek ajan olarak, 100 mg/m- dozda dosetaksel ile elde edilen farrrakokinetik verilere
dayanaral<, tansanrinaz de[erleri (ALT velveya AST) normal aratr[rn tist srmnnrn 1.5
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katndan daha yiiksek olan, beraberinde alkalen fosfataz dtlzef normal arah$run ilst smmnm
2.5 kaundan aana Vtitset olan hastalara dnerilen dosetaksel doan7l mg/m2'dir (bk2.4.4 6zsl
kullanrm uyanlan ve 6nlemleri). Senrm bilirubin diizef normal delerin tistiinde olan, velveya
ALT ve AST de[erleri nonnalin iist suuniln 3.5 kahndan datra yiiksek olup, beraberinde
alkalen fosfataz de$eri normalin tist smmun 6 kaundan daha yilksek olan hastalara doz
azaltlmasr Onerilmez ve kesinlikle endike olmarhkga dosetaksel kullamtnamalt&r.

Mide adenokarsinomu olan hastalann tedavisi igin sisplatin ve S-florourasil ile
kombinasyond4 ALT ve/veya AST de[erleri normalin tist smmnrn 1.5 katndan daha ytiksek
olup, beraberinde alkalen fosfataz de[eri normalin flst srrunnrn 2.5 kaundan daha fazla olan
ve bilirubin de[eri normalin ilst smrnnm I kafindan dafu fazla olan hastalann drgrnda

brakrldrgr bir pivotal gah$mada; bu hastalar igin doz azaltrlmasr Onerilmez ve kesinlikle
endike olmadrkga dosetaksel kullamlmamah&r.
Diler endikasyonlarla iliqkili veri buhmmamaktadr.

Pediyatrik poptlrsyon:
18 yagrn altmdaki gocuklarda SAI.ITAX'In nazofaringeal karsinomadaki gllvenlili$i ve
etkililigi saptanmamr$r. SAI.ITAX'm meme kanseri, kiigUk htlcreli olmayan akciler kanseri,
prostat l€nseri, gasnik karsinoma ve Tip tr ve III az diferansiye nasofaringeal karsinoma
drgrndaki bag-boyun kanserinde pediyatik poptilasyonda kullanmt yolnr.

Yeghlar:
Poptllasyon farmakokinetipi esas almarak yaqhlarda kullammrna iligkin 6zel bir talimat
bulunmamaktadr. Kapesitabin ile kombinasyonda 60 yag ve tistii hastalar igirq kapesitabinin
baglangg dozunun Yo75'e diigiiriilmesi Oneritnektedir (Kapesitabin prospelctilstlne bal<rilz).

4.3.Kontrendikesyonler

SAIITA)( veya polisorbat 80 ile formitle edilen diler ilaqlara kargr hipersensitivite
reaksiyonlan g6stermig olan hastalarda SANTAX kontrendikedir.

Dosetaksel n6tofil sayrsr < 1500 hiicre/mm3 olan hasalarda kullanrlmanraltdr.

Veri bulunmadr$ndan" dosetaksel a[r karaci[er boarklu[u olan hastalarda kullanrlmamaftdu
(Bkz. 4.2Pozotoji ve uygulama gekli ve 4.4 Oznlkullamm uyanlan ve 6nlemleri).

Dosetaksel diger ilaglar ile kombine edildi[inde, bu ilaqlann da kontrendikasyonlan 96z
Ontine almmahdr.

4.4.0anl kullanrm uyanlan ve dnlemleri

Meme, ktlgtlk hiicreli olmayan akci$er, over, bag-boyun kanseri hastalan igin tllm hastalara,

slvl retansiyonu ve hipersensitivite reaksiyonlannrn giddetini azalmak arnacryla,
deksametazon gibi kortikosteroidlerle 16 mg giinluk dozda (6m gtinde iki defa 8 mg)
SAIITAX tedavisinden dnceki giln ba$lamak suretiyle 3 giin boyrnca iin tedavi yaprlmahdr

@kz. 4.2 Pozoloji ve uygulama gekli). Prostat kans€ri igin, prernedikasyorS dosetaksel

inftizyonrmdan 12 sail.,3 saat ve I saat 6nce uygulanan oral deksametazon 8 mg'dr (btrz-4.2
Pozoloji ve uygulama gekli).
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Hematolojik etkiler:
Nohopeni dosetaksel tedavisinin en srk kargila.gilan advers etkisidir. Nohofil saylsr en alt
dllzeyine yaklaqft 7 giinde iner. Ancak datra 6nce alr bir tedavi g6rmul hastalarda bu silre
datra krsa olabilir. Tam kan saymu takibi dosetalsel alan ttim hasalarda yaprlmaftdu.
N6tofiller > 1500 h0cre/mm3 dltzeyine grkrncaya kadar hastalar SANTN( ile tedavi
edilrnemelidir (bkz. 4.2Pozoloji ve uygulama $ekli).

Dosetaksel tedavisi srasrnda kargrlagrlan a[rr nOtropeni vakalannda (<500 hilcre/mm3, 7 glin
veya daha fazla siire iginde) doz azaltrlmasrna giditneli ve uygun semptomatik tedavi
uygulanmahdr (bkz. 4.2Pozoloji ve uygulanra Sekh).

Sisplatin ve S-florourasil ile kombinasyon halinde dosetaksel (TCF) ile tedavi edilen
hastalardq hastalar profilaktik G-CSF aldrEuda febril n6tropeni velveya ndtropenik
enfelsiyon daha dttiik oranlarda g6rUlmfl$tiir. Komplike ndtropeni (febril n6tropeni, siirekli
nOtnopeni veya nOtopenik enfeksiyon) riskini hafifletrrek igin, TCF ile tedavi edilen hastalar
profilaktik G-CSF almahdr. TCF alan hastalar yakmdan izlenmelidir @kz. 4.2 Pozoloji ve
uygulama gekli ve 4.8 Istenmeyen etkiler).

Doksorubisin ve siklofosfamid ile kombinasyon halinde dosetaksel (TAC) ile tedavi edilen
hasalara" primer G-CSF profilaksisi uygulandrErnda febril n6tropeni ve/veya nOtropenik
enfeksiyon daha d$iik oranlarda olugmugtur. TAC ile adjuvan tedavi alan merne lcanseri

hastalannda n6tropeni komplikasyonl.an (febril n6tropeni, uzamr$ n6tropeni veya nOtropenik
enfeksiyon) riskini hafifletrrek igin primer G-CSF profilaksisi dflqilnttlmelidir. TAC alan
hastalar yakrndan izlenmelidir (Bkz. B6ltim 4.2Pozaloji ve uygulama gekli ve 4.8 Istenmeyen
etkiler).

Hioersensitivirc reaksi]ronlan :

Hastalar hipersensitivite realsiyonlan agrsrndarq Ozellikle birinci ve ikinci kilrlerde yakmdan
izlenmelidir. SAI.ITA)( inftizyonunun baqlangcrndan sonra birkae dakil@ igerisinde
hipersensitivite reaksiyonlan meydana gelebilir. Bu nedenle bronkospazrr ve hipotansiyon
tedavisi igin gerekli donanrm lraar buhmdurmahdr. Ateg basnasr veya lokalize deri
reaksiyonlan gibi kiigtik gaph reaksiyonlann meydana getnesi halinde, dosetaksel tedavisinin
kesilmesine gerek yoktur. Ancak tedavi gerektiren hipotansiyon, bronkospam veya genel

krzankhk/eritem gibi giddefli rea*siyonlarda SAI.ITA)( inftizyonuna derhal son verilmeli ve
agresif tedavi uygulanmahdr. A[r hipersensitivite reaksiyonlan g6rtilmt$ olan hastalar
SANITAX ile tekrar riske sokulmamahdr.

Deri realsiyonlan:
Ekstemitelerde (avuglarda ve ayak tabanlannda) 6demi takiben deskuamasyonun meydana
geldi[i lokalize eritemler gOdenmi$ir. Eriipsiyonlar ve ar&ndan meydana gelen

desktramasyonlar gibi ciddi semptomlar nedeniyle tedavinin kesilmesi veya ara verilmesi
gerekti[i bildirilmiqtir (bkz.4.2 Pozoloji ve uygulama $ekli).

Srvr netansiyonu:
Plernal eflizyon, perikardiyal eftizyon ve asit gibi ciddi srvr retansiyonu olan hastalar
yakmdan takip edilmelidir.
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Solunumla ileili durumlar:
OtUmte sonuglanabilen akut sohmum srkrnusr sendromu, interstisyel pn0monilpndmonitis,
interstisyel akci$er hastah$, akci$er fibroztr ve solunum yehedi[i bildiriLni$ir. Egzamanh
radyoterapi uygulanan hastalardaradyasyonpn0monisi olgulan bildiriltnigtir.

Yeni akci[er semptomlanmn g6rtilmesi veya mevcut akciper sempomlannda k6t0legme
olmasr halinde, hasta yalandan takip edilmeli,htzla incelemeye alrnmah ve gerekti[i gekilde
tedavi editnelidir. Tam konana kadar dosetaksel tedavisinin kesilmesi Onerilir. Destekleyici
tedavi yOntemlerinin erken uygulenrlasl durunlm diizelmesine yardrmcr olacatnr. Dosetaksel
tedavisine yeniden baglamamn sa$ayacag yarar dikkatli bir gekilde de[erlendirilmelidir.

IkraciEer yetnediEi:
Dosetaksel 100 mg/d doda tek ajan olaralq senrm tansaminaz dlizeyleri (ALT, AST)
normal de[erlerin tist smrn'mn 1.5 katndan daha yiiksek ve beraberinde senrm alkalen
fosfataz dllzeyleri nonnal delerlerin iist srnrn'mn 2.5 kafindan daha ytiksek olan hastalara
uygulandr[mda, sepsis de dahil sebeplerle tolsik 6liirn, Oliimciil olabilecek gastrointestinal
hemoraji, febril ndtropeni, enfeksiyonlar, trombositopeni, stomatit ve asteni gibi ciddi yan
etkilerin insidansr armatctaftr. Bu nedenle karaciler fonksiyon test (KFT) sonuglan yiiksek
olan hastalarda Onerilen dosetaksel doza7l mglm" olmah ve I(FT'leri baglanggta ve her kiir
Oncesi OlgiiLnelidir (bkz. 4.2 Pozoloji ve uygulama $ekh). Senrm bilirubin dflzeyr normal
deferin tlstUnde olan, ve/veya ALT ve AST de[erleri normalin tist srnmnrn 3.5 l@tndan daha
yitlsek olup, beraberinde alkalen fosfataz de[eri norrralin tlst srnrnnrn 6 katmdan daha
yiilsek olan hastalara doz azalulmasr Oneritnez ve kesinlikle endike obnadrkga dosetaksel
kullamlmamahdr.

Mide adenokarsinomu olan hastalann tedavisi igin sisplatin ve S-florourasil kombinasyonunu
delerlendiren bir pivotal galrymada ALT velveya AST delerleri normalin tlst smrnnrn
I.S>xULN daha yilksek olup, beraberinde alkalen fosfataz de[eri normalin tist srnrnnrn
>2.5xULN daha fazla olan ve bilirubin deferi normalin flst smrnnrn I>LILN daha fazla olan
haSalar gahgma &p brahlmr$ur. Bu hastalarda doz ayarlamasr Onerilmez ve dosetaksel
kullamknamaldu.
Ikraci[er yemedigi olan hastalarda dosetakselin kombinasyon tedavileriyle ilgili veri
yoktur.

B0brek }refinediEi:
Ciddi b6brek yemedili olan hastalarda dosetaksel tedavisi ile ilgili veri yoktur.

Sinir sistemi:
Ciddi periferik n0ropati geligimi doz azaltlmasrm genektirir (blrz,. 4.2 Pozoloji ve uygulama

$ekh).

IGrdiyak tolsisite:
Trastuzumab ile kombinasyon halinde SAI{TN( almakta olan hasalarda, dzellikle antrasiklin
(doksorubisin veya epirubisin) igeren kemoterapiyt takiben kalp yeunedi[i gddenmigtir. IGlp
yetnedi[i orta dereceli ila giddetli olabilmektedir ve Oliimle ba$anth bulunmugtur Okz. 4.8
Istenmeyen etkiler).

Trastuaunab ile kombinasyon halinde SAI.ITAX tedavisi uygulanacak hastalar yakudan takip
edihnelidir. Ikrdiyak bozukluk geligebilecek hastalan belirlemek igin kardiyak fonksiyon

U
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tedavi sua$nda takip edilmelidir (Orn. Ug ayda bir). Daha detayh bilgi igin trastuarurab krsa
tlrlln bilgilerine bakrnrz.

Cr0zhaSahHan:
Di[er taksanlarla oldu[u gibi, dosetakselle tedavi edilen hastalarda da sistoid maklller 6dem
bildirilmi$ir. G6rrre boarklu[u geligen hastalarg derhal tam 96z muayenesi yaprtnahdr.
Sistoid maktller 6dem tamsr konmasr halinde, dosetaksel tedavisine son verilmeli ve uygun
tedaviye baqlanrnahdr Okz. b6ltm 4.8).

DiEer:
Hem kadrn hem de erkeklerde tedavinin bitiminden en az 6 ay sonrasrna kadar konfraseptif
Onlemler ahnmahdu.

Meme kanserinin adjuvan tedavisinde larllanm igin ek uyanlar

Komolike nOtopeni
Komplike n6topeni (uzun siireli n6troleni, febril n6tropeni ya da e,nfeksiyon dahil) bulunan
hastalar igin G-CSF kullamlmasr ve doann azaltrlmasr dtlgilniilmelidir (bkz. 4.2 Pozoloji ve
uygulama $ekli).

Gashoint€stinal rcaksi]ronlar
N0topeni ile birlikte yaMn0hopeni olmaksran erken dOnemde ortaya grkan aMominal aSn
ve hassasiyet ateg, diyare gibi semptomlar ciddi gasnointestinal toksisitenin erken belirtileri
olabilir ve bu semptomlar vakit geginneksizin de[erlendirilmeli ve tedavi edilmelidir.

Konjestif kalo yefinezliEi (KKY)
Hastalar, tedavi snasrnda ve takip d0nemi boyunca konjestif kalp yetnezlifi semptomlan
agrsrndan takip edilmelidir. Nod pozitif meme kanseri igin TAC rejimi ile tedavi edilen
hastalardq tedaviyi takip eden ilk pl iginde KKY riskinin daba ytlksek oldu[u g6steriltnigtir

Okz. Boliim4.8 ve 5.1).

L0semi
Adjuvan meme lenseri tedavisinde gecikmig miyelodisplazi veya miyeloid lOsemi
hematoloj ik takip gerektirir.

4+ nodttl bulunan hastalar
4+ nodtll bulunan hastalarda gddenen yarar, hastahksrz sa[kalm ve genel sa[kalmda
istatistiksel olarak anlamh bulunma&gmdan, TAC igin 4+ nodtl bulunan hastalardaki pozitif
yarar/risk oranr nihai analizde tam olarak belirlenmemi$hr (ble. 5.1 Farmakodinamik
Ozellikler).

YaSh hastalar
Doksorubisin ve siklofosfamid ile kombinasyon halinde SANITAX kullanan >70 yagrndaki
hasalara iligkin veriler srnrhdr.

AC-TH ve TCH rejimlerindeki yagh hastalann oram srasryla o/o5.5 ve 0/o6.6 oldu[undan
istenmeyen etkilerle ilgili olarak yala ba$h (65 yaS alu ve 65 ve itstil yagtakiler igin) bir sontrg
grkarabilmek igin bu oranlar gok srmrhdu.
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Bir prostat lenseri aragUnnasmda her ilg haftada bir SAIITA)( ile tedavi edilen 333 hasadan
209'u 65 yaq veya iizerinde ve 68'inin 75 yq itzerinde oldu[u kaydedilmiEir. Her tig haftada
bir SAIITN( ile tedavi edilen hastalarda, Urnaldarda defigiklik insidansr, 65 yag veya
Ilzerindeki hastalarda dalra geng hastalara kryasla */ol0 daha ytlksek oranlarda g0r[LntiStiir.
Ateg, diyare, anoreksi ve periferik 6dem insidans 75 yaq veya ilzerindeki hastalarda 65 yagrn
altndaki hastalara kryasla-%l0 daha ytlksek oranda g0r0ltniigt[r.

Mide kanseri ara$trmasrnda sisplatin ve S-florotrasil ile kombinasyon halinde SAI'{TAX ile
tedavi edilen 300 hastadan (gahgmanrn faz lll b6lilmiinde 221 hasta ve gahgmamn faz Il
b6lUmtlnde 79 hasta) 74 hastaun 65 yry veya tlzerinde ve 4 hastanrn 75 yal veya tizerinde
oldupu kaydeditnigtir. Yagh hastalarda ciddi advers olay insidansr geng hastalara hyasla daha
yiiksek buluunqtur. A$aldaki advers olaylann (tlim dereceler) insidansr, 65 ya$ veya
tlzerindeki hastalarda geng hastalara kryasla */ol0 daha yiiksek oranlarda meydana getnigtir:
letarji, stomatit, n6tropenik enfeksiyon TCF ile tedavi edilen yagh hastalar yakmdan
idenmelidir.

Bu ubbi ilrilnde hacmin o/o2l'sil€dar etanol (alkol) vardr; 6rne[in her 160 mg (ortalama
doz), 4100 mg alkol ig€rir. Bu miktar 100 ml'den azbirayae$e[erdir.
Alkol bagmlilg olanlar igin zararh olabilir.
Hamile veya emziren kadmlar, gocuklar ve karaci[er hastal{r ya da epilepsi gibi yilksek risk
gnrbundaki hastalar igin dikkate altnmah&r.

Bu tbbi iirtiniin igerdi[i alkol miktan, diEer ubbi Ur0nlerin etkisinde degigiklile neden
olabilirve hastalann arag ve makine loillanmrnr etkileyebilir.

4.5. Diler fibbi flrflnler ile etkilegimler ve difer etkilegim gekilleri

In vitro aragtrmalarda dosetaksel metabolizmasrnn sitokrom P45f3A enzimlerini
indttkleyen, inhibe eden ya da ay:rr enzimlerle metabolize edilen siklosporin" terfenadin,
ketokonazol, eritromisin ve troleandomisin gtbi ilaqlardan etkilendi$ g0rtilmUgtilr.
Dolayrsryla SAI{TAX ve bu ilaglar almr anda uygulandrgmda dil*atli olunmahdr.

Dosetaksel y0ksek oranda Qo/o95) proteine ba[lanmaktadn. Dosetakselin egzamanh olarak
uygulanan ilaqlarla in vivo etkilegimi ara$trntnamg otnakla birlikte, in vitro aragurmalarda
yUksek oranda proteine ba$anan eritromisiru difenhidramin, propranolol, propafenorl
fenitoin, salisilat, sulfametoksazol ve sodyrm valproat gibi ilaelann dosetalselitr proteine

baSlanmasrm etkilemedikleri gdrlttntgtiir. Ek olarak deksanretazon da dosetalselin proteine

ballanmasrm etkilemerriEir. Dosetaksel dijitoksinin ba$anmasrm etkilememigtir.

Dosetaksel, doksorubisin ve siHofosfanrid birlikte uygulan&gnda farmakokinetiHeri
etkilennremigtir. Kontolsiiz tek bir gahgmadaki veriler dosetaksel ve karboplatin arasrndaki
etkilegimi gOstermektedir. Dosetaksel ile kombine edildiginde, karboplatin klerensi,
karboplatin monoterapisi igin daha 6nce rapor edilmig olan verilerden yaklayk % 50 dzhl
ytlksektir.

Dosetaksel farrrakokineti$i prednison varh$nda metastatik prostat lonsedi hastalarda
gahgrlmrghr. Dosetaksel CYP3A4 ile metabolize edilir ve prednisonun CY?3A4'U indtikledi$
bilinmektedir. Mrdsonun dosetakselin farmakokinetiEi uzerinde istatiksel olarak anlamh bir
etkisi gOdenmemigtir.
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Ritonavirle kombine olarak kullarul&Emda dosetaksel toksisitesinde bir artgla uyumlu klinik
olgular bildiriltnigtir. Bu etkilegim, dosetakselin metaboliznrasrnda rol oynayan baghca
izoqzim olan CYP3A4'tln ritonavir ile inhibisyonuyla iligkilidir. 7 hastada ketokonazolle
yaprlan farmakokinetik bir gahgmanrn verilerine dayanaralq azol grubu antifirngaller, ritonavir
ve bazr malaolidler ftlarifiomisin, telitromisin) gibi guglti C\?3A4 inhibit6rleriyle kombine
uygulamanrn gerekti[i hastalardq dosetaksel dozturun %50 oranrnda azalulmasr
dUg0niilmelidir.

4.6. Gebelikve laktasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi D'dir.

Qocuk do$rrma potonsiyeli bulunen kadular /Dofum kontrolfl (Kontrasepsiyon)
SAIITA)( gebelik suasmda kullauldr[r veya bu ilacrn ahnmasr suasmda hasta gebe kal&tr
takdirde, hastaya frhrsrm rnaruz kalabilece[i risk potansiyeli anlatrlmahdr. Ureme gagmdaki
kadmlar tedavi srasrnda gebe kalmaktan kagmmalan ve gebe kalmalan dunrmunda
hekimlerini hernen bilgilendirmeleri konusunda uyanlmahdr.

Tedavi suasmda etkili bir kontrasepsiyon metodu kullamtnahdu.

Gebelikdbnemi
Diper sitotoksik ilaglarda oldu[u gibi, SA].ITAX gebe kadrnlara uygulandr$nda fOtusa zarar
verebilir. Bu nedenle dosetaksel gebe kadmlarda kullaulmamahdr.

Laktesyon dSnemi
Dosetaksel lipofilik bir maddedir arna SAI.ITAX'In anne sttii ile athp atlmadrg
bilinmemektedir. SAI.ITA)('In silt gocuklan tizerinde ciddi advers realsiyon potansiyeli
buhmmasr nedeniyle kadmlar, dosetaksel tedavisi boyunca emzinneyi kesmelidir.

Oreme yetenefi/Fertilite
Crebe kadrntarda yaprlmrp bir aragurrra bulunrnamaktadr. Tavgan ve farelerde dosetakselin
embriyotoksik ve fOtotoksik oldugu ve farelerde ilremeyi aalrngbildirihni$ir.

Ktinik drp galrynalarda dosetakselin genotoksik etkilerinin olduSu ve erkek fertilitesini
olumsuz y6nde de[igtirebilece[i g6ritlmUgt[r Okz. b6liim 5.3 Klinik dncesi giivenlilik
verileri). Dolayrsryla da dosetaksel ile tedavi edilen erkeklerin tedavi suasrnda ve tedaviyi
ideyen 6 ayhk siire iginde baba olmarnalan ve tedavi 0ncesinde spenn saklarunasr konusunda
tavsrye almalan Onerilmektedir.

4.7. Arryve makine kulhnrmr flzerindeki etkiler
Dosetakselin arag ve makine kullanmr ilzerine yaprlmrg ara;urma yokhr.
Bu trbbi iiriiniin igerigindeki alkol miktan arag ve makine kullanrna yetene[ini bozabilir.

4.8. istenmeyen etkiler
Dosetaksel uygulamasryla iligkili olabilece$i d0giinUlen istenmeyen etkilerin g6rllld0[tl hasta
sayrlan agaSrdadr:

Adjuvan meme kanseri

.:t*- llv
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. Doksorubisin ve siklofosfamid ile kombinasyon halinde SAI{TAX alan 1276 hasta
(TA)( 316 gahgmasrnda T4hastave GEICAM 9085 ara6unnasnda532 hasta) (klinik
agrdan 0nemli tedaviyle iligkili isteruneyen etkiler sunulmalctadr).

. Opere edilebilir meme kanseri olan ve tiim0rlerinde aqrn HER2 ekspresyonu olan"
doksorubisin ve sisklofosfamid alan ve arkasrndan trastuzamab ile kombine SAI.ITAX
uygulanan (AC-TII) 1068 hasta

. Opere edilebilir meme l€nseri olan ve tllmOrlerinde ayn [IER2 ekspresyonu olan"
tastuzamab ile kombine olarak SAI.ITAX ve karboplatin (TCID alan 1056 hasta

Metastatik meme kanseri
. Doksorubisin ile kombine SAI.ITAX alan 258 hasta
. Tek ajan olarak 100 mg/m2 dozAaSAl.lTA)( alan 1312 hasta
. Trastuzamab ile kombinasyon halinde SAIITN( ile tedavi edilen 92 hasta
. Kapesitabin ile kombinasyon halinde SAI.ITA)( alan255 hasta.

K[giik hiicreli olmayan akci[er F"*oi. Tek ajan olarak 75 mglm' dozAaSANITN( alan l2l hasta
. Sisplatin ile kombinasyon halinde SAIITN( alan 406 hasta.

Prostat kanseri
Prednison veya prednisolon ile kombinasyon halinde dosetaksel alan 332 hasta (tedaviyle
iligkili, Hinik olarak Onemli advers olaylar sunulmugtur).

Mide adenokarsinomu
Sisplatin ve 5-florourasil ile kombinasyon halinde SAIITAX alan 300 hasta Qzl hasta
galrgmamn faz III b6liimiinde ve 79 hasta galrymanm faz lI b0ltimtinde) (tedaviyle iligkili,
klinik agrdan Onemli advers olaylar $mulmuqtur).

Baq ve boyun kanseri
Sisplatin ve 5-florourasil ile kombinasyon halinde SAl.lTA)( alan 174 bag ve 251 boyun
kanseri hastasr (tedaviyle iligkili, klinik olarak Onemli istenmeyen olaylar sunulmugtur).

Bu reaksiyonlar NCI ftak Toksisite Kriterleri (derece 3 = G3; derece 34 = G3l4; derece 4 :
G4) COSTART ve MedDRA terimleri lnrllarularak ag*lanmrgm.

Srkhklar gu gekilde tarumlanmakta&r: Qok yaygm (>1/10), yaygn el/100 ila <l/10), yaygn
otnayan e1/1.000 ila <l/100), seyrek (>l/10.000 ila <l/1.000), gok seyrek (<1/10.000),
bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle attmin edilemiyor).

Her bir srkhk grubunda istenmeyen etkiler azalanciddiyet sralamasna gOre verilmektedirler.

Tek bagrna SAI.ITAX'In en yaygm olarak bildirilen istenmeyen etkileri nOtropeni, (geri
d6nihlit, liimtilatif olmayan, taban delere dOnmesi 7 giin alan ve ciddi nOtopeninin (<500
hiicne/mm', 7 gtin sttrdiipti), anemi, alopesi, bulantr, kusma, stomatit, diyare ve astenidir.
SAIITAX di[er kemoterapdtik ajanlarla kombinasyon halinde verildifinde istenmeyen
etkilerin giddeti artabilir.

Trastuzumab ile kombinasyon halinde hastalann %I0'undan fazlasrnda bildirilen isteruneyen
olaylar (tiim dereceler) g6sterilmektedir. Trastuzumab kombinasyonu kolunda" SAIITAX
monoterapisi ile kargrlagtrnldr[rnda ciddi advers olay insidansrnda (o/o3l'e kary 7o40) ve
Derece 4 advers olay insidansnda(/A3'e kargr %34) arfig saptamrughr.

,..*\/
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trkpesitabin ile kombinasyon igin, anfrasiklin tedavisinin bagansrz kaldrg meme kanseri
hastalannda yaprlan bir faz III gahgmada bildirilen en yaygrn g6rtilen (2o/o5) tedaviyle iligkili
istenmeyen etkiler sunulmaktadr (bkz. kapesiabin iirlln Ozellikleri 0zeti).

Bildirilen istenmeyen etkiler:

Be$gfthk sistemi hastahklan

Hipersensitivite realsiyonlan, genellikle dosetaksel inftlzyonunun baglamasrndan sonra
dakikalar iginde ortaya g*mg ve genellikle hafif ve orta giddette olmuqtur. En srk bildirilen
semptomlar srcak basmasr, kagrnfih veya kaSrntrsrz dOkllntil gOEUs darh$, srt a$nsr, dispne
ve ateg veya titremeler olmugttr. Agu reaksiyonlar, hipotansiyon ve/veya bronkospaz-rn veya
jeneralize d6kilntti/eritenr ile karakterize olmugtur (bka. 4.4 Ozel kullanrm uyanlan ve
0nlemleri).

Sinir sistemi hastehklen

Periferik n6ropati meydana gelirse doz azalhlmah&r (bkz. 4.2Pozoloji ve uygulama gekli, 4.4
Ozel kullanrm uyanlan ve 6nlemleri). Hafif ve orta giddette n0roseirsdr belirtiler, parestezi,
dtzr;stnz, veya a[n (yanma hissi de dahiD ile karakteri?dh. N6romotor hadiseler genellikle
gtigsiidtikle kendini g6sterir.

Deri ve deri eltl dokusu hestahklen

Geri d6ntigirmlii deri reaksiyonlan gOderunig ve genellikle hafif ve orta giddette olmugtur.
Reaksiyonlar, esas olarak ayaklar ve ellerde (Siddetli el ve ayak sendromunu igeren), ancak
a)ru zamanda kollar, yiiz veya g0Eiiste lokalize olan ve srkhkla kagnth olan eriipsiyonlan
igeren bir dOkiintiiyle karakterizedir. Ertipsiyonlar genelliHe dosetaksel inffizyonundan
sonraki bir hafta iginde orlayagrkmgfr. Daha ender olarak erilpsiyonlar ve ardrndan meydana
gelen deskuamasyonlar gibi ciddi semptomlar nedeniyle tedavinin kesilmesi veya ara
verilmesi gerektili bildirilmi$ir Okz. 4.2 Pozoloji ve uygulama $ekli, 4.4 6zel larllamm
uyanlan ve 6nlemleri). Ciddi trnak reaksiyonlan hipo- veya hiperpigmentasyon ve bazen alpr
ve onikoliz ile birlikte g6r0lm0gtlir.

Genel bozukluklrve uygulema bdlgcsine iligkin hastahkhr

Inf0zyon yeri reaksiyonlan genellikle hafif olup, hiperpigmantasyon, enflamasyon, deride
kuruluk ve kzarma, filebit ve ekstavazasyon ve venin gigmesi olarak ortaya grkmrgtrr.

Srvr retansiyonu periferik 6dem ve daha ender olarak plenral eftlzyon, asit, perikardiyal
eftizyon ve kilo arfigr gibi tablolan ig€rir. Periferik Odem genellikle alt ekstremitelerde
baglamaktadr ve 3 kg veya daha fazla kilo arfigr ile genellegebilmektedir. Srvr retansiyonu
insidans ve ciddiyet aqrsrndan hlmtilatiftir @ka.4.4. Ozet kullamm uyanlan ve 6nlemleri).
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. SAI.ITAX lfi)mglm2rckajan

,v

*U

MdDRASbteni
Oryrn
rmillrndrnlnrs

Qokyrygm
irtenmeyen etkiler
>l/10

Yrygn irtenmeyen
e*iler
>Uf00 il. <Ul0

Yrygu olnryen
istenmeycn otliler
ull1000 th <t/100

Enfeksiyonlu ve
enfestasyonlar

Eofeksiyonlar (G3/4:
o/o5,7,Yo|,7 oraatila
Olltnle sonuglanan
sepsis ve prthnoni
dahil)

N6topeni ile bagntlr
G4 enfelsiyon (G3/4:
o/4.6)

IGn ve lenfatik
sist€m bozukluklan

N6top€ni
(G4:o/o76.4);
Ane,mi (G3/4: % 8.9);
Febril ndtopeni

Trombositopeni (G4:
o/o0.2)

immun sistem
bozukluklan

Hipersensitive (G3/4:
o/o5.3)

Metabolizma ve
besleome
bozukluklan

Anorcksi

Sinir sistemi
bozukluklan

Periferik duyusal
nOropati (G3:7o4.1);
Periferik motor
nOropati (G3/4: 7o4);
Tat ,lma du)'usunda
bozukluk (aE r
o/o0.07)

Kardiyovasktiler
bozukluklar

Arirni (atr G3/4:
o/n0.7)

IGrdiyakyemedik

Vasklller bozuHuklar Hipotansiyon;
Hipertansiyon;
Heinoraji

Solunum, torasik ve
mediastitral
bozukluklr

Dispne (agr 7O.7)

Gastointestinal
bozukl*lar

Stomatit(G3/4:
o/o5.3);

Diyare (G314: o/o4);

Bulant (G3/4: %o4);

Kusma (G3/4: 7o3)

Konstipasyon (atp
7o0.2); AMominal
a$(aW%t);
Gastrointestinal
kanatna (aEu: 7o0.3)

Omfajit (agu 7o0.a)

Dcri ve deri alt
dokusu boa*luklan

Alopesi;
Deri rcaksiyonlan
(G314:o/o5.9);
Trnakta de$giklikler
(agr:0/4.6)
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lskela-kas sistemi,
bat dokusuve kemik
bozukluklrr

Mivalji (aEu %l.a) Artralji

Genel bozukluklar ve
uygulama bOlgesine
ili;kin bozukluklar

Sm firultnas (a$r
0/o6.5);

Asteni (a$u%11.2);
AEn.

Infftzyon yeri
reaksiyonlan;
Kardiyak oltnayan

SdEtls agnsl (agr
o/&.4)

Laboratuvar bulgulan G3/4 kan bilirubin
art$ (4/o5);
G3/4 kan alkalen
fosfrtaz atg (4/c4);
G3/4ASTaft$l
(a/8);G3t4 N.T
art$ (4/oa"u

,Lg

Krn ve lenf sirtemi hartd*lan
Seynelc G3/4 trombositopeni ile bagnhh kanama episodlan.

Sirir sfutemi hr$ilklrn
Tek ajan olarak 100 mg/rf SAI.ITAX ile tedavi edilen ve ndrotoksisite geligen hastalann
%35.3'ffi bu olaylmn reversibl oldutuna dair veriler mevcuttur. Olaylar 3 ay iginde
spontan olarak diizelmigir.

Deri ve dcri alh dotusu hr$rhklrn
$ok royrelc ara$trma snasrnda geri d6n0glfl olmayan bir alopesi olgusu Kutan0z
reaksiyonlann %73'tt,2l giln iginde ged ddntlql0 olmufnr.

Gencl bozuklukhr ve uyguhmr bOlgerinc ilblin hortrt}lrr
SAI.ITN( ile tedavi edilen hastalarda ortalama ktm0latif doz 1000 mg/m2, svr
rctansiyonrmrm d0zetnesi igin gegen zaman ortalama 16.4 haftadr (G42 hafta). fta fiddett€
ve ciddi slr retansiyonrmun baglangtcL premedikasyon alan hastalarda, premedikasyon
alnayan hastalara kryasla daha geg meydana gelmektedir (medyan kflmulatif doz 8 I 8.9mg/m'z
ve 489.7 m/m). Ancak tdavinin daha erken agamalannda svr retansiyonu meydana gelen
vakalar da bildirilmigtir.

o SANTAX 75 mglm2 tek ajan

McdDRA SirtemiOrgrtr
rrn lrndrnlmrsr

Qokyrygu irtenmeyen
edrilcr
:1/10

Yaygrn irtenmeycn ctkiler
>l/100 ih <1/10

Enfeksiyonlar ve
eofestasyonlar

Enftksiyonlar (G3/4: %5)

Kao ve lenfatik sistem
boarkluklan

N6tropeo.i (G4: o/o54.2);

Anemi (G3/4: %10.8);
Trombositopeni (G4: o/o1,7)

Febril nOtropeni

rcla
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o SANTAX 75 mg/m'zdoksorubisin ile kombine olarak

''*(/

lmm0n sfut€m boa*luklan Hipersensitivite (aEr degrl)

M@bolima ve beslenme
boznkluklan

Anoreksi

Sinir sistemi bozukluklan Periferik duyusal ndropati
(G314:o/&.8\

Periferik motor nOropati
(G314:o/4.5)

Kardiyovask0ler bozukluklar tuimi(aggdeEil)

Vasklller boznkluklar Hipotansiyon

Gastointestinal boznklt*lar Bulant (G3/4: %o3.3);

stomatit(G3l4: %1.7);
Kusma (G3/4:7o0.8);
Diyarc(G314:o/o1.7)

Konstipasyon

Dcri ve deri alt dokusu
bozukluklan

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

Tmakta de$giklikler (a!tr
o/&.E)

Iskelet-kas sistemi, bag
dokusu ve kemik
bozukluklan

Midji

Genel boa*luklar ve
uygulama bOlgesine ili*in
bozukl*lar

Asteni (atu: o/o12.4);

Sl.r tntulma$ (aEr: % 0.8);
AEn

Laboratuvar bulgulan G3/4 kan bilirubin arhE
(4/A)

MdDRAStuteni
Orgen
$nr[.ndmllnrsl

Qokyeygm
irtenmeycn etkiler
zl/10

Yrygu futonmeyen
c*iler
>1/100 lh < 1/10

Yeygnolmryrn
irtcnmeyen etliler
>l/r000 ih < 1/100

Enfeksiyonlar ve
cofestasyonlar

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

Ikn ve lenfatik
sistcm bozukhklan

Ndtropeni (G4:
o/o91.7); Aremi (G314:
7o9.4); Febril
ndhopeni;
Tmmbositopeni
(G4floO.8)

Lnmun sistem
boarkluklan

Hipersensitivite
(G314:o/o1.2)

Mctabolimave
beslenme
bozukluklalt

Anorcksi
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Sinir sistem
bozukluklan

Periferik duyusal
n6ropati (G3:o/o0:4)

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

Kardiyovaskiiler
bozukluklar

Kardiyak yetmezlik;
Aritni (aE r deErl)

Vasktiler bozukluklar Hipotansiyon

Gastroinrcstinal
boztrkluklar

Bulantr (G3l4z %5);
Stomatit (G3 I 4: o/o7 .8);

Diyare (G314:0/o6.2);

Kusma (G314:%5);
Konstipasyon

Deri ve deri altr
dolnrsu bozukluklan

Alopesi;
Trnakta de[igiklikler
(agt:o/o0.4);
Deri reaksiyonlan
(a[r de[il)

Iskelet-kas sistemi,
baS dolarsuve kemik
boarkluklan

Miyalji

Genel boankluklar ve
uygulama b6lgesine
ili$kin boarkluklar

Asteni (aEr: %8.1);
Srvr tutulmasr (aSr:
o/o1.2);

Agn

inftizyon yeri
reaksiyonu

Laboratuvar bulgulan G3/4 Kanbilinrbin
arny(a/O.fl;
G3/4I(an alkalen
fosfataz arhgr
(4/A.s)

G3/4 AST arfigr
(a/ot);
G3/4 ALT arhgr
(a/ol)

v

o SANTAX 75 mgtt* ve sisplatinkombinasyonu
.+ti"L,"(,

McdDRA
Sistemi Organ
smrflendmlmasr

Qokyeygn istenmeyen
etkiler
zlll0

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

Yeygn olmeyan
istenmeyen etkiler
Z1l1000 ile <1/100

Enfeksiyonlar ve
enfesasyonlar

Enfeksiyon (G3 I 4: o/o5.7)

Kanve lenfatik
sistem
boarkluklan

Ndtropeni (G4:. o/o51.5);

Anemi (G314:o/o6.9);
Trombositopeni (Ga: %0.5)

Febril nOtopeni

Immtin sistem
bozukluklan

Hipersensitivite (G3 I 4: o/o2.5)

Metaboliznave
beslenme
bozukluklan

Anoreksi
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Sinir sistemi
bozukluklan

Periferik duyusal n6ropati
(G3:o/o3.7);
Periferik motor n6ropati
(G314:o/o2)

Kardiyovasklller
boarkluklar

Arifini (G314:o/o0.7) Kalp yemedi$

Vaskiiler
bozukluklar

Hipotansiyon
(G314:o/o0.7)

Gashointestinal
boarkluklar

Bulanfi (G314:%9.6');
Kusma (G314:o/o7.6):,

Diyare (G314:0/o6.4);
stomatit (G314:o/o2)

Konstipasyon

Deri ve deri alu
dokusu
boznkluklan

Alopesi;
Trmakta de[igiklikler (agr:
%0.7);
Deri reaksiyonlan (G3/4:
o/o0.2)

Iskelet-kas
sistemi, ba$
dokusu ve kemik
boznkluklar

Myalji (a!r: 7o0.5)

Genel
boankluklar ve
uygulama
bOlgesine iligkin
bozukluklar

Asteni (a$r:o/o9.9);
Srvr tutulmasr (a$r: o/o0.7);

Ateg (G3/a:%1.2)

Inftzyon yeri
reaksiyonu;
AEn

Laborahrvar
buleulan

c3/4 kan bilirubin
afiy(o/o2.1);
G3/4 ALT arfigr
(o/o1.3 )

G3/4 AST artgr
(%0.s);
G3l4lrarlnall€lin
fosfataz artrgr
(%0.3)

r\.' v

t*(.,

r $trlrtfA;q 100 mg/m2 ve tastuzumab kombinasyonu

MedDRA Sistemi
Organ
stnillandrnlmesr

Qok yaygm istenmeyen etkiler
>1/10

YayEn istenmeyen etkiler
>1/100 ile <1/10

I(anve lenfatik sistem
boa*luklan

N6tropeni (G3 I 4: o/o32);

Febril n6tropeni (ateg ve antibiyotik
kullammma ba[h ndtopeni dattil)
veya n0topenik sepsis.

14614!elizmave
beslenme bozukluklan

Anoreksi
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Psikiyatik
boztrkluklan

Insornnia

Sinir sistemi
bozukluklan

Parestezi; Bag a[nsr; Tat alma
dunrsunda bozukluk; Hipoestezi

GOzboarkluklan GOz yagr salglsrnda arug;
Konjunktivit

Kardiyak bozukluklar Kalp yetmedi$

Vaskiiler boarkluklar Lenfrdem

Solunum, torasikve
mediastinal
boarkluklar

Epistaksis; Faringolaringeal a!p;
Nazofarenjit; Dispne; Otstiriih
Rinore

Gastroint€stinal
bozukluklar

Bulantr; Diyare; Kusma;
Konstipasyon; Stbmatit; Dispepsi;
AMominal a[n

Deri ve deri altr
dokusu boankluklan

Alopesi; Eritem; D6kilntii;
Trmaklarda bozukluk

Iskelet-kas sistemi,
ba! dokusu ve kemik
bozukl*lan

Miyalji; Artalji; Ekstemitelerde
aEn; Srt aEnsr; Kemik alnsr

Crenel boankluklar ve
uygulama b6lgesine
ili$kin boarkluklar

Asteni; Periferik 6dem; Ytlksek
ate$; Bitkinlik; Mukoza
enflamasyonu; AEn; Influenza
benzeri hastahk; GOgUs a[nsr;
Titremeler

If,tarji (uyuSukluk)

Laboratuvar bulgulan Kilo artgr

"&.1v
IGrdiyak hastahklar
SAI.ITA)( + trastuzumab alan hastalann Yo2.2'srnde kalp yehediSi g6rilliirken, yaluz
SAIITA)( verilen hastalarda kalp yetuedi$i gOriilmemi$ir. SAI.ITA)( + trastuzunrab kohrnda

hastalann yo64'tlve tek ba$rna dosetaksel kolunda hastalann yo55'i daha Once adjuvan tedavi
olarak antasiklin almrgfir.

Kan ve lenfetik sistemi hastehklan
Qok yaygu: Tek ba.grna dosetaksel alan hastalar ile kaqrlagunl&Euda (NCI-CTC lait€ri
kullanrlarak derece 3/4 nOtropeni Yo22'yekugro/o32)^tastuarmab ve dosetakseli birlikte alan

hastalarda heuratolojik toksisite armr$tr. 100 mg/m-'lik dozda tek bagrna SAIITAX'm, en

dti$ik kan sayrmlanna baSh olarak, hastalann Yo 97'sinde, Vo76'st derece 4 olmak i?r;re,
ndtopeni ile sonuglandrg bilinmekte oldu[undan bu durumun gergek delerinin altmda
bulunabilece[ini not ediniz. Herseptin ve dosetakseli birlikte alan hastalarda (tek ba$ma

dosetaksel alan hastalar igin YolT'ye Y,ary o/o23) febril n0tropeni/n6tropenik sepsis insidanst

daarml$hr.

20142
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o SAIJTA)K 75 mglm2 ve kapesitabin kombinasyonu

:i'er.v

'**9.

MedDRA Sistemi Organ
smrflandrnlnasr

Qok yaygu istenmeyen etkiler
>1/10

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

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

Orat kandidiyazis (G3 14:

a/ol)

Kan ve lenfatik sistem
bozukluklan

N6tropeni (G3 I 4: 0/o63');

Anemi (G314:o/ol0)
Trombositopeni (G3 I 4: %3)

Metabolizrra ve beslenme
boznkluklan

Anorelsi (G314:o/ol);
Igtah azalmasr

Dehidratas y on (G3 I 4 : o/o2)

Sinir sistemi boarklt*lan Tat alma duyusunda boaftluk
(G3/4: a/ol);
Parestezi (G314: a/ol)

Bag d6nmesi;
Bag a[ns (G314:o/ol);
Periferik n6ropati

GOz boarkluklan G6zya$ salgsrnda arng

Solunum, torasik ve
mediastinal bozukluklar

Bo[az alnsr (G314:o/A) Dispne (Yo7 ; G3 I 4: o/ol);

Otsttrut< (G3 I 4: a/ol);
Epistaksis (G314:a/o\

Gashointestinal boztrkluklar Stomatit (G3 I 4: o/ol8);

Diyare (G314:o/ol4);
Bulant (G314:0/6);
Kusma (G3.l4:% 4);
Konstipasyon (G3 I 4:o/o l);
AMominal agr (G3 I 4: o/A);

Dispepsi

Ust abdominal a$r;
A$z knulu[u

Deri ve deri alu dokusu
bozukluklan

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

Alopesi (G314:%6);
Trmak boa*luklan (G3 I 4: o/A)

Dennatit; Eriteinat6z
d6kllntlt (G3 I 4: a/ol);
Trnakta renk boarklu[u;
Onikoliz (G314:o/ol)

Iskela-tas sistemi, ba!
dokusuve kemik
bozukluklan

Miyalji (G314: o/A);

Arhalji (G314:%l)
Ekstnemitede a[n
(G314:a/ol);
Sut a$ns (G314:o/ol)

Genel boankluklarve
uygulama b6lgesine iligkin
bozukluklar

Asteni (G314:o/o3);
Pirelsi (G314:o/ol);
Bitkintildzayfl rk (G3 I 4 : %5);
Periferik tidem (G3 I 4:%l)

Learji;
AEn

Laboratuvar bulgularr Kilo kaybr;
G3/4 kanda bilirubin arugr
(%e)
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o SAI{TAX 75 mglm2 ve prednison veya prednisolon kombinasyonu

o Nod pozitif (TN(JI6) ve nod negatif (GEICAI\{ 9805) menrc kanseri hastalannda,
SAI.IT!{,)( 75 mglm', doksorubisin ve siklofosfamid kombinasyonunu adjuvan larllammr
(havuz anlizverileri)

,,*u

MedDRA Sistemi Organ
slnf,rndmlmasl

Qok yaygn istenmeyen etkiler
>1/10

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

Enfeksiyonlarve
enfestasyonlar

Enfeksiyon (G3 I 4: %3 .3)

Kan ve lenfatik sistem
boarkluklan

N6fiopeni (G314: %32);
Anemi (G314:o/4.9)

Trombositopeni (G314:
o/&.6);

Febril nOtropeni

tmmUn sistem bozukluklan Hipersensitivite (G3 I 4 :
o/&.6)

Metaboliana ve beslenme
boztrkltrklan

Anoreksi (G3 I 4: 0/o0.6)

Sinir sistemi boarkh*lan Periferik duyusal nOropati
(G314: %1.2);
Tat alma dunrsunda boalkl*
(G314:o/o0)

Periferik motor nOropati
(G314:%0)

GOz bozukluklan G0zyafl salgrsrndaarug
(G314:o/o0.6)

Kardiyak boarkluklar Kardiyak sol ventriklll
fonksiyonunda azarlma
(G314:o/o0.3)

Solunum" torasikve
mediastinal bozukluklar

Epistaksis (G3 I 4: o/o0);

Dispne (G314:%0.6);
Otstirut (G3ta:%o)

Gastrointestinal bozukluklar Bulantr (G314:%2.$;
Diyare (G314:o/o1.2);

StomatitlFarenj it (G3/4 : o/o0.9);

Kusma (G314:o/o1.2)

Deri ve deri alu dokusu
bozukluklan

Alopesi;
Trnak boarklu[u (agr de[il)

Pul pul d6ldintii
(G314: a/o0.3)

Isketet-kas sistemi, ba[
dokusu ve kemik
boankluklan

khalji (G3/4:%0.3);
Miyalji (G3/4:o/o0.3)

Genel bozukltrklarve
uygulanra b6lgesine iligkin
boarkluklar

Bitkinlik (G3 I 4: %3 .9);
Srvr tutulmast (a!r: 0/o0.6)
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MedDRA Sistemi
0rgan
srnillendrnlmesr

Qokyaygn istenmeyen
etkiler
>1/10

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

Yeygn olmeyan
istenmeyen
etkiler
>1/1000 itr
<1/100

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

Enfeksiyon (G3 I 4: o/o2.4);

N6tropenik enfelcsiyon
(G314:0/o2.6\

IGnve lenfatik
sistem bozukluklan

Anemi (G314:o/o3);
N0topeni (G3 I 4: o/o59.2);

Trombositopeni (G3I4:
o/o1.6);

Febril n6tropeni (G3 I 4:
Gegerli deEil)

ImmUn sistem
boarkltrklan

Hipersensitivite
(G314: %0.6)

Metabolizmave
beslenme
boarkluklan

Anoreksi (G3 I 4: o/o1.5)

Sinir sistemi
boztrkluklan

Tat alma duYusunda
bozukluk (G3 I 4: 0/o0.6);

Periferik duyusal nOropati
(G314:4/l,0.1)

Periferik motor
ndropati (G314:o/o0)

Senkop (G314:
o/o0)

N6rotoksisite
(G314:o/o0)
Uykuhali (G3l4:
%0)

Gdzbozukluklan Konjrmktivit (G314:
<o/o0.1)

GOz yag salgsrnda
arng (G3/4: a/o0.1)

Kardiyovaskiller
bozukluklar

Aritmi (G314:o/o0.2)

Vasklller
boarklt*lar

Srcak basmasr (G3 I 4:o/o0.5) Hipotansiyon (G314:
%0)
Flebit (G314:o/o0)

Lenfrdem (G314:
o/o0)

Sohrnum, torasik ve
mediastinal
boarkluklar

Ot<stirttt (G3 I 4: o/oo)

Gastointestinal
bozukluklar

Bulantr (G314:%5.0);
Stomatit (G3 I 4: 0/o6.0);

Kusma (G314:oh4.2);
Diyare (G314:o/3.4);
Konstipasyon (G3 A:%0.5)

Abdominal aln
(G314:o/o0.4)

Deri ve deri altl
dokusu bozukluklan

Alopesi (G3 I 4: a/o0.1);
Deri boa*luklan (G314:
o/o0.6);

Trnak boarkluklan (G3I4:
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o/o0.4)

Iskelet-kas sistemi,
ba[ dokusuve kemik
boarkluklan

Myalji (G314:o/o0.7);
Arealji (G314:o/o0.2)

Ureme sistemi ve
meme hastahklan

Amenore (G3 / 4: Cregerli
de$l)

Genel bozukluklar
ve uygulanra
b6lgesine iligkin
bozukluklar

Asteni (G314:o/ol0);
Ateg (G3/4: Gegerli de!il);
Periferik tidem (G314:
o/o0.2)

Laboratuvar
bulgulan

Kilo arhgr (G3/4:
o/o0);

Kilo kaybr (G314:
%0.2)

\, v

*U

Nod pozitif (TN(^316) ve nod negatif (GEICAM 9805) meme kanseri hastalannda,
SAI.ITAX 75 mg/m-, doksorubisin ve siklofosfamid kombinasyonunun adjuvan kullanrmrna
baSh baa advers etkilerle ilgili ag*lamalar:

Sinir sistemi hastahklan

Nod pozitif meme kans€ri gahgmasrnda (TAX 316) kemoterapinin sonunda periferik duyusal
nOropatisi olan 84 hastanm l0'rmda periferik duyusal nOropatinin takip d6neminde devam
ettipi g6denmigtir.

Krrdiy* hastehkler

TAX316 gahgmasrnda, TAC grubunda 26 hastafu (o/o3.5) ve FAC grubunda 17 hastada
(o/o2.3) konjestif kalp yemedi$ ortaya grkmrgfir. Her iki grupta da bir hasta harig di[er ttim
hastalarda, KKY tamsr tedavi dOneminden 30 gUn sonra konulmugtur. TAC gnrbunda zhasta
ve FAC gnrbunda4 hasta kalp yetmedigi nedeniyle 6lm0gftir.

Derive deri altl dokusu hestahkltn

TN(316 gahgmasrnda, 687 TAC hastasrnda ve 645 FAC hastasrnda, kemoterapiyi ideyen
tat iF d6neminde devam eden alopesi bildiriltnigir.
Takip dOneminin sonunda, alopesinin 29 TAC hastasrnda (o/A.2) ve 16 FAC hastasmda

e/A.q devam etti[i g0zlenmigtir.

Oreme sistemive meme hastehklen

TAX316 gahgmasrnda kemoterapinin sonrmda amenoresi olan 202 hastanm 121'inde
amenorenin devam ettili gOderunigir.

Genel bozukluklar ve uygulrrma b6lgesine ilitkin hastdrklar

TAX 316 gahgmasrnda, TAC gnrbrurda kemoterapinin sonunda periferik 6demi olan 119
hastadan l9'unda, FAC grubunda perifik 6demi olan 23 hastadan 4'tlnde takip d6neminde
periferik Odemin devam ettipi gOzlemlenmigtir; Ote yandan GEICAM 9805 galtgmasmda
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kemoterapinin sonrmda lenf0demli olan 5 hastadan 4'llnde lenf&lefidn dwam ettiSi

962lemlenmigtir.

Akut ldrcmi / Mivelodirolgdk rcndron
TAX3I6 galrymasnda l0 ylhk takip ddnemi sonra$nda, 744TAC hastasrn'n 4'[nde ve 736
FAC hastasmm l'inde akut lds€Nni bildirilmigtir. Miyelodisplasik sendrom ise, 7,14 TAC
hastasmm 2'sinde ve 736 FAC hastasmm l'ind€ bildirilmi$ir.

GEICAM 9805 galrymasnda 77 ayllJr bir medyan deleri olan takip stlresinde dosataksel,
doksorubisin ve siklofosfamid dar 532 hastadan I'inde (7o0.2) aht ldsemi g6r0lmtl$t0r.
Florourasil, doksorubisin ve siklofosfamid alan hastalada hefiangi bir olgu bildirilmemigtir.
Tedavi gruplanndan higbirinde herhangi bir hastaya miyelodisplastik sendrom tanrsr
konulmarugtr.

N[tropenik komplikesyonlrr
AgaErlaki tablo GEICAM gaLguusr - TAC grubunda G-CSF profilaksisi zonmlu bale
gairildikten sonra primer uygulnnen hastalarda Derece 4 ndtopeni, febril n6tnopeni ve
netopenik infeksiyon insidansnn azal&g g6st€dfmekt€dir.

o Doksorubisin ve siklofosfamid uygulamasmu arkasrndan SAI{TAX ile tastuzumab
kombinasyonun uygulanmasr olarak

Qalrymanm her hangi bir anrnda meydana gelen ve antffmada uygulanan tcdaviye batlr
istenmeyen olaylar (AO): G0venlilik Popfllasyonu (non-kardiyak AO lmn insidans 25;
kardiyak olaylann insidans 2l)

Primer GCSF profilaksisi
almayanlar

(n:111)
n(Yo)

Primer G4SF profi laksisi
alaolar

@=at)
D{vt

N0tropqd (Derece 4) r04 (93.7) t36Q2.t)

Febril ndhopeni 28Qs.2) 23 (s.S)

Ndtroperdk enfeksiyon t4 (12.6) 2l (5.0)

Notropqrik enfeksiyon
(Derece 34)

2 (1.8) 5 (1.2)

McdDRASfutemi Orgrn
smf,rndudmalr

Qok yaygm irtcnneycn ctkiler
>l/10

Yrygrn istcnmeyen etkiler
>1/100 ilr <l/10

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

N0topenisiz enfeksiyon;
Enfeksiyon (G3l4: %1.9)

N0topenik emfeksiyon
(G314:o/o9.2);
Rinit(G3/4: %0.1);
MrslakNdtofil sapsr
(AI,IC) bilinmeyen
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enfeksiyon (G3 I 4 : o/o5 .5)

Kanve lenfatik sistem
boarkluklan

Anemi (G314:o/o3.2)
N6tropeni (G3 I 4: o/o7 I .3);
Trombositopeni (G3 I 4z %1.2)
Febril n6topeni (G3 I 4: o/o10.9)

Bagg*l* sistemi
boarkluklan

Hipersensitivite
(G314:o/o1.4)

Metabolizma ve beslenme
boarkluklan

Anoreksi (G3 I 4: o/o1.9)

Psikiyatrik bozi*ltrklar insomnia (G3 I 4: o/o0.1)

Sinir sistemi boarkluklan Periferik dupsal nOropati
(G314:o/o1.9);
Tat alma boarklu[u;
Bag a[nsr
(G314:o/o0.6)

Bag d0nmesi (G3/4: o/o0.7);

Periferik motor n6ropati
(G314: %0.4)

GOz bozt*luklan G6zyay salgrsrnda arhg (G3/4:
%0.3)

Konjunktivit

Kardiyak bozukluklar Sol ventilc[l disfonksiyonu
(G314:o/o0.5);

Qarpnt;
Sintis tagikardisi

Vasktiler boarkluklar Ateg basmasr

Solunum, torasik ve
mediastinal bozukltrklar

Dispne (G314:o/o1.5) Epistaksis;
Ot<stiriit (G3 I 4: o/&.2)

Gastointestinal bozukluHar Bulanfi (G314:o/o5.3);
Stomatit (G3 I 4: o/o3 .0);
Kusma (G314:0/o6.4)
Diyare (G314:%5.1);
Konstipasyon (G3/4 : o/o0.9);

Dispepsi (G3 I 4: o/o0.3)

Abdominal agt (G3 I a :o/o0.4)

Agz kurulu[u

Deri ve deri aln dokusu
boarkluklan

Alopesi;
Tunak boa*luklan;
Pul pul ddkllntll (G314:o/o1.3)

Palmar-planur
eritrodisestezi sendromu
(G314:%t.D;
Deri kurulupu

Iskelet-kas sistemi, baE

dohrsuve kemik
boarkluklan

Miyalji (G3 I 4: o/o4.9);

Artralji (G314:%3.0)
Kemik apnsr (G3 14: o/o0.4)

Urcme sistemi ve meme
hastahklan

Adet kanamas dtlzensizli[i
(G314:%19.9)

Genel boztrkluklar ve
uygulama b6lgesine iligkin

Halsidik (G314: %6.6); Swt
retansiyonu (G3l4z %1.5); Atel

AEn (G3/4:%0.4);
Titreme;
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bozukluklar (G314:o/o0.4) Enjeksiyon yerinde
reaksiyon (G314:%1.4)

Laboratuvar bulgulan I(an beyaz kilre sayrsrnrn
azalmasr (G3 I 4: 0/o60.2);

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

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

Iknda alkalen fosfataz
y0kselmesi (G3 I 4: o/o0.3);

Vticut aE rlgrnln arug (G3/4:
o/o0.3)

Kanda lceatinin y0kselmesi
(G314:o/o0.5);
Viicut aldlEntn azalmasq
Kanda bilirubin arhp (G3/4:
o/&.4)

.\, v

Krrdiyrk hestehkler
AC-fiI alan kolda tllm semptomatik kardiyak olaylann 3 plhk lc0mtllatif insidanso/A36 idr
(AC-T alan karyla;Urma kolunda i* %0.52 idi. Bkz. 5.1 Farmakodinamik 6zellikler). AC-
TH alan koldaki KKY olaylanmn @enece 3 veya a) 3 yrlhk kllmtllatif insidansr o/o1.9 idi.
(AC-T alan karylagtrma kolunda ise 7o0.3 idi).

o $trlrtftr)( tastuanmab ve karboplatin ile kombine olarak

Qalrymanm her hangi bir amnda meydana gelen ve aragfirmada uygulanan tedaviye ba$r
istennreyen olaylar (AO): Gtivenlilik Popiilasyonu (non-kardiyak AO lann insidansr > 5;
kardiyak olaylann insidansr > 1)

*\,

MedDRA Sistemi Organ
smrf,rndrnlmasr

Qok yeygm istenmeyen etkiler
>1/10

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

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

N0tropenisiz enfeksiyon
(G3:14:o/o1.5);

N6tropenik enfeksiyon
(G314:o/o7.7);
Rinit;
MutlakNotrofil sayrsr
(AI.IC) bilinmeyen
enfeksiyon (G3 I 4: %3.6)

I(anve lenfatik sistem
boarkl*lan

Anemi (G314:%5.8)
N6tropeni (G3 I 4: %65.9);
Trombositopeni (G3 I 4: o/o5 .4)

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

Bagykhk sistemi
bozukluklan

Hipersensitivite
(G314:o/o2.5)

Metabolizma ve beslenme
boa*luklan

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

Psikiyatrik boarkluklar Insomnia

Sinir sistemi boarkluklan Periferik dupsal n6ropati
(G314: %0.6);
Tat alma boaftlulu
Bag alnsr (G3 I 4: o/o0.3)

Bag d6nmesi (G3/4: %0.0;
Periferik motor nOropati
(G314:o/o0.3)
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G6zboarkluklan G0zyagr salgsrnda artrg Konjunktivit

Kardiyak boarkluklar QarpnU;
Sintis taqikardisi;
Sol ventrillll disfonksiyonu
(G314:o/o0.1)

Vaskliler boarkluklar Ateg basmasr Hipotansiyon (G3/4 : o/o0.2)

Sohmum, torasikve
mediastinal boznkluklar

Dispne (G314:%1.7) Epistaksis (G3 I 4: o/o0.4);

Otstiri*

Gastrointestinal boznkluklar Bulantr (G3 I 4: 0/o4.6);

Diyare (G314:o/o4.9);
stomatit (G314:% 1.4);
Kusrna (G314:o/o3.0')
Konstipasyon (G3 I 4: %0.6);
Dispepsi (G3 I 4: o/o0.4)

AMominal agr (G3 I a:o/o0.5)

Agz laruluSu

Deri ve deri altr dokusu
boa*luklan

Alopesi;
Trnak boa*luklan;
Pul pul d0klntii (G314:o/o0.4)

Deri kuruluEu;
Palmar-plantar
eritrodisestezi sendromu

Iskelet-kas sistemi, ba!
dokusuve kemik
bozukluklan

Myalji (G3l4zo/o1.4);
Artratji (G3 I 4: o/o1.0)

Kemik afnsr (G3 14: o/o0.1)

Ureme sistemi ve meme
hastal*lan

Adet kanamasr dilzensizli[i
(G314:o/r21.4)

Genel bozukluklarve
uygulama bdlgesine iligkin
boarkluklar

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

Srvr retansiyonu (G3/4: %1.4)
Ateg (G3/4:o/o0.3);
Enfeksiyon yerinde
reaksiyon (G3 I 4: %0.2);
AEn;
Titneme

Laboratuvar bulgulafl I(an beyaz ktire sayrsrnrn
azalmasr (G3 I 4: o/o48.0);

ALT arfiy (G3 I 4: o/o2.4');

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

Kanda alkalen fosfataz
yiikselmesi (G3 I 4: %0.3);
Vticut a[rlfmm arfip (G3/4:
o/o0.2)

Kanda laeatinin ylikselmesi
(G314: %0.6\;
Kanda bilirubin arfi p (G3/4:
o/o0.4);

Viicut a[uhhrun azalmasl
G3l4:o/o0.1)

*u

Krrdiyek hastahklar

TCH alan kolda tiim semptomatik kardiyak olaylann 3 yrlhk kllmUlatif insidansr %1.16 idi.
(AC-T alan kargrlagtrma kolunda i* o/o0.52 idi. Bkz. 5.1 Farmakodinamik Ozellikler) TCH
alan koldaki KKY olaylanmn @erece 3 veya 4) 3 ytlhk kllmttlatif insidansr %0.4 idi. (AC-T
alan karyrlaqurma kolunda ise %0.3 idi).
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. ll\lide adenokarsinomu igin SAI.ITA)( 75 m!tr ve sisplatin ve 5-florourasil
kombinasyonu

Krn ve lenfetik rirteni hestatklan

Febril ndtopeni ve nOtopeirik enfeksiyon, GCSF kullanmmdan bagmsz olarak hastalann
srasryla o/o17.2 ve %13.5'inde g0rttlmltgtttr. G4SF, hastalann %19.3'tnd€ (sikluslann
o/o10.7'si) ikincil profilaksi igin kullarulmrglr. Febril notropeni ve ndtropenik enfeksiyon

*\,

MedDRA Sistemi
Orgrn
g6rlhndrnhnl3l

Qok yrygm irtenmeyen cthlcr
il/r0

Yaygn irtenmoycn etkiler
>l/100 ih <1/10

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

Notopenik enfelsiyon;
Enfeksiyon (G3l4 : o/ol 1.7 )

Kan ve lenfatik sistem
boankluklan

Aaemi (G3/4: o/o20.9)3

Ndtroperd (G3/4 : o/o83.2);

Trombositopeni (G3/4: % 8.8);
Febrril ndtropeni

trmtn sistem
boznkltrklan

Hipersensitivirc (G3 I 4: o/ol.l)

Metabolizmc ve
beslenme boznkluklan

Anoreksi (G3/4: %11.7)

Sinir sistemi
boznkl*lan

Paiferik duyusal n0ropati (G3/4:
%8.7)

Ba9 donmesi (G3 14: o/A3\;

Poiferik motor n6ropati
(G314:o/o1.3)

G6zbozukh*lan G0zya$ salgsmda rhg (G3/4:
o/o0)

Kulak ve i9 kulak
bozukluklan

Duyma bozukluklan (G3/4:
o/o0)

Kadiyak bozukluklar Aritmi (G3/4:%1.0)

Gastlointestinal
bozukluklar

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

Bulant (G3/4: %16);
Stmatit(G314:0/123.7);
Kusma(G3/4: %14.3)

Konstipasyon (G3 14: %1.0);
Gasuointcstinal agt (G3 I 4:
o/o1.0);

Ozofajit /disQi ilodinoeji
(G314:o/o0.7)

Dcri ve deri alt doku
boz*luklan

Alopesi (G3/4:7"4.0) Pul pul kagrnth kzanH*
(G3/4:o/&.7);
Tmak boztrkluklan (G3/4:
o/&.7);

Deri soyulnas (G3/4: 7o0)

Genel bozukluklar ve
uygulama bOlgesine
ilitkin $szukluklar

Irtarji (G3/4: %19.0);
Ateg (G3l4zo/43);
Srvr trrulmas (atr/yagam teMit
edici: %l)
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gah0lme oraolan profilddik G-CSF kullamldrgnda srasrylaYol2.l veo/3.4 ve profilaktik G-
CSF olrnaksran 0/o15.6 ve 12.9 @lrz. 4.2Pomloji ve uygulama gekli).

Ba; ve boyun kanscrinde SAI{TAX 75 mg/m'?ile sisplatin ve 5-florourasil kombinasyonu

o Ind0ksiyon kemoterapisi (takiben radyoterapi yaprlacak) CfA)( 323)

t-.v

*U

McdDRASirtemi
Orgrn
rrnf,rndtnlmr$

Qok yrygm irtenneyen
ctkiler
>ur0

Yaygm lstenmeyen
etHler
>l/100 ih <1/10

Yeygn olmeyan
irtennGycn
ethler
>Ur000 itr
<t/I00

Enfeksiyonlar ve
enfestasyodar

Enfeksiyon (G3/4:7o6.3);
N0tuopenik enfeksiyon

(Kist ve polipler de
dahil olmak [zere)
iyi huylu ve k0t0
huylu neoplazmlar

Kanser atnsr (G3/4:
o/&.6)

Kan ve lenfatik
sist€trr boz*luklan

Ndtopetd (G3l4 : o/o7 6.3);
Arpmi (G314: o/o9.2);

Trombositopeni (G3l4:
o/o5.2)

Febril ndtropeni

Immunsistem
bozukl*lan

Hipersensitivite
(a&rde$l)

Metabolizma ve
besleome
bozukluklan

Anoreksi (G3/4:7o0.6)

Sinir sisterni
bozukluklan

Tat&oku alma boa*luEu;
Periferik duyusal nd'ropati
(G314:o/fi.O

BaS ddnmesi

GOz bozukluklan G6zyag salgsnm
artsu Konjunktivit

Kulak ve i9 kulak
boa*luklan

l$itne bozuklugu

Kdiyak
bozukluklar

Miyokard iskemisi
(G314:.o/o1.7)

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

Vask0ler
bozuklukla

Vendzboarkluk
(G314:o/o0.6)

Gastrointcstind
boa*luklar

Bulann (G3/4:7o0.6);
Stomatit (G3/4: 7o4.0);
Diyarc (G314:o/o2.9);

Kusma(G3/4: %0.6)

Konsipasyon;
Ozofajit/disfarji,
odinofrji (G3/4:7o0.6);
Abdominalagr;
Dispepsi;
Gastrointestinal
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kanama (G314:o/o0.6)

Deri ve deri du
dokusu bozukluklan

Alopesi (G3 I 4 : o/o10.9) I(agrntrh krzankhk;
Deri kurulu[u;
Deride soyulma (G314:
o/o0.6)

iskelet-kas sistemi,
ba! dokusuvekemik
boztrkluklan

Miyalji (G314:%0.6)

Genel bozukluklar
ve uygulama
b6lgesine iligkin
boznkluklar

Letadi (G314:o/o3.4);

Pirelsi (G314:%0.6);
Srvr tutulmasr;
Odem

Laborattrvar
bulgulan

Kilo artrgr

\-,-v o Inditrsiyon kemoterapisi (takiben kemoradyoterapi yaprlacak) (TAX324)

'* L,

MedDRA Sistemi
Orgen
smrflandrnlmesr

Qokyaygu istenmeyen
etkiler
>l/10

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

Yeygn olmayan
istenmeyen
etkiler
2ll1000 ila
<1/100

Enfeksiyonlar ve
enfestasyonlar

Enfeksiyon (G3 I 4: o/o3 .6) N0tropenik enfeksiyon

(Kist ve polipler de
dahil olmak tizere)
iyi huylu ve kOtii
huylu neoplazrrlar

Kanser alpsr (G314:
o/o1.2)

I(an ve lenfatik
sistem boarkl*lan

N6tropeni (G3 I 4: o/o83.5);

Anemi (G314:o/o12.4);
Trombositopeni (G314:
o/o4.0);

Febril n6topeni

ImmUn sistem
bozukluklan

Hipersensitivite

Metabolima ve
beslenme
bozukluklan

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

Sinir sistemi
boarkluklan

Tatlkoku alma bozuklupu
(G314: %0.4);
Periferik duyusal n6ropati
(G314: %1.2)

Ba.g dOnmesi (G3/4:
o/4.0);

Periferik motor
nOropati (G314:%0.4)

GOzboarkluklan G6zyaqr salgrsrmn Konjunktivit
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arfigr

Kulak ve ig kulak
boztrkluklan

Iginne bozuklu[u (G3 I 4:
%t.2)

Kardiyak
boarkluklar

tuitnd (G314:o/o2.0) Miyokard
iskemisi

Vaskiller
bozukluklar

Vendz bozulduk

Gastrointestinal
bozukluklar

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

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

Knsma (G314:%8.4);
Diyare (G314:0/o6.8);

Ozofaj iUdisfaj i, odinofaj i
(G314:o/o12.0);
Konstipasyon (G314:
%0.4)

Dispepsi (G3 I 4 :o/o0.8) ;
GaSrointestinal agn
(G314:o/o1.2);

Gastointestinal
kanama (G314:o/o0.4\

Deri ve deri alfi
dokusu bozukluklan

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

Kagrnfih deri dOkiintiisii
Derihrulu[u; Pulpul
dOkillme

iskelet-kas sistemi,
ba[ dolarsu ve kemik
boztrkluklan

Miyalji (G314:o/o0.4)

Genel bozuklt*lar
ve uygulama
b0lgesine iligkin
boarkluklar

Letarj i (G3 I 4:o/o 4.0);
Pireksi (G3 I 4: 0/o3.6);

Srvr tutulmasr(G314:
%1.2);
Odem (G314:o/o1.2)

Laborafuvar
bulgulan

Kilo azalmasr Kilo arfgr

,i*,-. Przarhma-sonrosr deneyim
\./

Bonign, malign veye tfirt belirtilmemig neoptezmlar (kistler ve polipler dehil)
Dosetakselin diler kemoterapi ajanlan ve/veya radyoterapi ile birlikte kullammr ite ilgili gok

seyrek otarak akut miyeloid ldsemi ve miyelodisplastik sendrom olgulan bildirilmi$ir.

Ken ve lenfetik sistemi hastahklan
Kemik ili$ supresyonu ve difer hematolojik istenmeyen etkiler bildirilmi$tir. Srkltkla sepsis

veya goklu organ hasan ile birlikte yaygm damar igi prhfilagma (DIC) bildiriltnigtir.

Bepgkhk stutemi hastehkltn
Bazr;n Olomcfll olan anaflaktik pok vakalan rapor edilmigtir.

Metebolizma ve beslenme bozukluklan
Qolunlukla dehidratasyon, kusma ve pn0moninin eglik etti$ hiponatnemi vakalan

bildirilmigtir.
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Sinir sistemi hastahklan
Dosetaksel uygulamasryla seyrek olarak konviilsiyon veya gegici biling kaybt olgulan
gOdenmi$tir. Bu reaksiyonlarbazpnilacrn inftlzyonu srasrnda g6r0lmektedir.

G6z hestal*lan
Tipik olarak ilag infflzyonu srasrnda gOzlenen ve hipersensitivite reaksiyonlan ile ilgili olarak
ortaya grkan seyrek gegici g0rme boznklufu vakalan (parlama, parlayan rgtklar, skotom)
bildirilmi$ir. inffizyonun sonlandrnlmasr ile geri d6ntigiimltidilrler. Konjunktivifli veya
konjunktivitsiz g6zya$ salgsr durumlan, a$m gOzyagr ile sonuglanan gOzyafl kanah
obstilksiyonu durumlan seyrek olarak bildiriltni$ir.
Di[er taksanlarla oldufu gibi, dosetakselle tedavi edilen tnstalarda sistoid maktiler Odem

olgulan bildirilmigtir.

Kerdiytk hestdrkler
Qok seynek olarak miyokard infarkttisii vakalan bildirilmi$ir.

Veskller hastal*Ier
'e" 

L1 Seyrek olarak ven6z tromboembolik olaylar bildirilmigtir.

Kulakve ig kulak hastehklan
Seyrek olarak ototoksisite, dulmra boarkluklan ve/veya dulma kaybr olgulan bildirilmigtir.

Solunum, g6EEs bozuktukten ve mcdiestinel hestehklar
Akut soluntrm ggglEgu sendromu ve interstisyel pn6monilpn6monit, interstisyel akciler
hastahg, pulmoner fibrosis ve solunum yetnezli[i seyrek olarak bildirilmigtir ve Oliimle

sonuglanabilir. Birlikte radyoterapi alan hastalarda seyrek olarak radyasyon pndmonisi

vakalan bildirilmi$ir.

Gestrointestinal hastrhkhr
Gastointestinal olaylann ender bir sonucu olarak dehidratasyon, gastrointestinal perforasyon,

iskemik kolit, kolit ve n6tropenik enterokolit bildirilmi$ir. Seyrek olarak ileus ve barsak

obstrtlksiyonu olgulan bildirilmigtir.

j,*. I Eepato-biliyer hestahkhr- V Daha dnceden karaciler bozuldugu olan hastalarda bazen 0ldflrllcU olan gok seynek hepatit

olgulan bildiriltni$ir.

Derive deri altr dokusu hastahkler
Dosetaksel ile gok seyrek olarak erythema multiforme, Stevens-Jobnson sendromu, toksik
epidermal nekroliz gibi kutanOz lupus eritematozus ve biilltl eritem olgulan bildirihni$ir.
Bazr dunrmlarda eglik eden fakt6rlerin bu etkilerin geligmesine katkda buhmmuq olabilecefi
dg;ilnglmu$tiir. Dosetaksel ile sHoderma benzeri depigiklikler periferik lenfbdemden 6nce

meydana geldi[i rapor edilmigtir.

B6brekve idrar yolu hastahklan
B6brek boalklugu ve bObrek yetersidili bildirilmigtir; bu olgutann Yo2D'srnde e;zamanh

nefrotoksik ilag uygulamasr ve gastrointestinal boarkluklar gibi akut bdbrek yetersidi$ risk
fakt0rleri bulunmamaktadr.
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Genel bozuklukler ve uygulama bdlgosine ilttkin hastehklar
Radyasyon hatrlama fenomeni seyrek olarak bildirilmi$ir. Srvr retansiyonuna oligllri veya
hipotansiyon akut ataklan eglik ememi$ir. Dehidratasyon ve pulmoner odem seSrrek olarak
bildirilmi$ir.

4.9.I)oz a$rmr ve tedevisi

Agrn doz vakalan gok az sayrda bildiritnigtir. SAIITA)( agrn dozu igin bilinen bir antidot
yoktur. A,grn doz verilmesi halinde, hasta hayati fonlsiyonlannn yalandan idenebilece$ ve
gerektilinde destek tedavinin uygulanabileceli 6zel bir tlnitede tutulmahdu. Beklenen agrn
doz komplikasyonlan: kemik ili[i zupresyonu, periferik nOrotoksisite ve mukoza iltihabrdu.

Agrn doz tespit edilirse, hastalara milmktln oldulu l€dar gabtrk gekilde t€rap0tik dozda G-
CSF tedavisi veritnelidir. Diler semptomatiktedbirler, gerektig gekilde uygulanmahdr.

5. FARMAKOLOJk oZpr,r,h<r,nn

5.1. X'amakodinamik dzellikler

Farmakoterap0tik grup: Antineoplastik ilaglar
ATC Kodu: L0ICD02

Etki mekenizmasr
Dosetaksel yagamsal mitotik hitcresel fonksiyonlar igin gerekli olan mikrotllb0ler aB bozmak
snretiyle etki yapfi$ in vitro olarak g6sterilmig olan bir antineoplastik ajandr. Dosetaksel
tubulinin stabil milaotllbUller olarak toplanmasrm teryik ederken" apr zamanda bunlann
da$lmasuu da inhibe eder. Bu sayede serbest tubulinin Onemli Olgiide azalma$na neden olur.
Dosetaksel'in milaotlibiillere ballanmasr, ba[lanmrg mihotllbflllerdeki protofilament sayrsrm
depigtirmez.

Dosetaksel'in farelerdeki ve insanlardaki gegitli ttlmOr hocresi dizilerine ve klonojen
tayinlerde yeni eksize edilmb tlimOr hticrelerine kargr in vito olarak sitotoksik oldugu tespit
dilni$ir.
Dosetaksel yiiksek intrasel0ler konsantrasyonlara ulagrp, burada uzun stlre kalr. Buna ek
olaralq dosetaksel'in birgok ilaca direng g6steren gen tarafindan kodlanan pglikoproteinini
frzla miktarda agrla grkaran hticre dizilerinin bazlan tlzerinde aktivite gOsterdipi tespit
€dilmi$ir.
Dosetaksel'it in vivo olarak fare ve insan greftli ilerlemig tiimdrlerde deneysel olarak
antitlimdr aktivitesinin genig oldugu g6steriltnigtir.

Klinik Qalrymalar

Meme lens€ri

Adjuvan meme kanseri

o $filtftr;g ile doksorubisin ve siklofosfamid kombinasyonu

Operc edilebilir. nod-pozitif meme l€nsed olan hastalar (TAX 316)

*U
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Qok merkezli, agrk etiketli, randomize olan bu galrymadan elde edilen veriler, SA}{TAX'In
opere edilebilir lenf dUgimt-pozitif meme kanseri ve KPS >%80 olaru 18 ve 70 yaq

arasrndaki hastalann adjuvan tedavisi igin kullantnasrm desteklemektedir.

Genel olarak, gahgma sonuglan TAC ile FAC'a kryasla olumlu bir risk yarar oram elde
edildi[ini ortaya koynaktadr.

Kemoteraoi almaya uyeuo- opere edilebilir nod-neeatif meme kanseri olan hasalar
(GETCAN{ 9S0s)

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

o Doksorubisin ve sisklofosfamid uygulamasrm takiben trastuzumab ile kombine halde
SAI{TAX uygulailnasl veya SA}ITAX ile trastuzumab ve karboplatin kombinasyonu

Dosetakselin trastuzumab ile kombinasyonrntm etkilili$ ve gtivenlilifi, opene edilebilir
IlEM-pozitif meme l€nseri olan ve tiimOrlerinden IIER2 a$m ekspresyonu bulunan
hastalann adjuvan tedavisinde incelenmigtir. Qahgmaya toplam 3222 hasta randomize

edilmigtir ve brmlardan 3174 tanesi AC-T, AC-TI{ veya TCH rejimlerinden biriyle tedavi
edilmiqtir.

Medyan takip stiresi olarak 36 ayda yaprlan ikinci ara arulizin sonuglan, ister antrasiklin
temelti (AC-T}D, ister antrasiklin temelli olmayan GCID HER2-pozitif opere edilebilir
meme kanserli hastalar igin adjuvan t€davi rejimlerinin bir pargasr olarak SAI.ITAX ve
tastualnab aym zamanda uygulanmasrmn hastahksrz sa$rahm ve genel sa[kaltmr, kontol
koluyta (AC-T) kryaslandrgnda istatistiksel olarak anlamh olarak uzatu$m g6stermi$ir.

Metestatik meme kanseri

o SAIr{TAX ile doksonrbisin kombinasyonu

Bir b1yllk Faz III gahqmad4 daha 6nce t€davi almamrg, metastazh a29hastad+ dosetaksel ile

05;dr']]l kombinasyon halinde (AT kolu) doksorubisin (50 melm2) ile siklofosfamid (600

myl"fi (AC kolu) kombinasyonu karqrla$trnkm$r. Her iki rejim de 3 haftada bir
uygulanmgtr.

o Medyan progresyon siiresi, AT kolunda, AC koluna gore (31.9 hafta, Cl%95:21.4-36.0)
6nemli olgiide uanndu Q7.3 bzrftz, Cl o/o952 33.442.1). p = 0.0138. Progresyona kadar

gegen siire AT kolunda AC koluna gOre belirgin olarak uzundu.
o Genel yanrt oram AT kolunda (%59.3 Cl o/o95: 52.8-65.9) AC koluna g&e (0/o46.5, CI

Yo95 : 39.8-53.2) Onemli Olgtlde yilksekti. 5 0.009.

o SAI.ITAX tek ajan olarak

ki randomiznFaz III kargrla$firmah gahgmaya, bir alkilleyici ajanla tedavisi bagansrz olrrru$

326, antrasiklinle tedavisi bagansrz otnu$ 392 metastatik meme kanseri hastasl ahnmrg,

hastalara Onerilen dozAadosetaksel, yani 100 lmig/mz, Og haftada bir verilmi$ir.
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Alkilleyici ajan tedavisi bagansrz otnu$ hastalarda dosetaksel doksorubisin ile
karylagunh$r (75 m{m2, O9 haftada bir). Crenel sa$<ahmr (dosetaksel 15 ay, doksorubisin
14 ay, p=0.38) veya progresyona kadar gegen silreyl (dosetaksel 27 hafta, doksorubisin 23
haft4 f0.53) etkilemeksizin" dosetaksel yanrt omnuu (Yo52'yel<arSro/o37, n 0.01) arttrmg
ve yanrt s0resini hsaltugfir (12 haftaya karg 23 hafra' p=0.007).

Antrasiklin tedavisi bagansrz olan hastalarda dosetaksel Mitomisin C ve Vinblastin
kombinasyonuyla kargilagfintil$hr (12 mglm2, 6 haftada bir ve 6 mglm2, 3 haftada bir).
Dosetaksel yanrt oranrm arttrrug (o/o33'e kar,y %12 p< 0.0001), progresyona kadar gegen

stireyr uzatmrg (19 haftaya karp ll hafta, p= 0.0004) ve genel salkahmr uzaturgtrr (ll aya 9
ay, p:0.01).

o $filrtfd)( ile trastuumab kombinasyonu

Trastuamab ile kombinasyon halinde SANITAX, HER2-pozitif ve daha 6nce metastatik
hastahk igin kemoterapi almamrg metastatik meme kanseri olan hastalann tedavisi igin
araSfinlmrgr. Yiiz seksen altt hasta trashrzumab ile birlikte ya da tek bagrna SANITAX (100

mgtm2) almak iizere randomize edilmiEir: hastalann 0/o60'r daha Once antrasiklin bazh
adjuvan kemoterapi almrgtr. SAI{TN( + trastuzumab, daha 6nce adjuvan antasiklin almg
olan ya da almamrg olan hastalarda etkili bulunmugtur.

o SANTAX ve kapesitabin kombinasyonu

Bir randomize, gok merkedi, kontollfl faz trI klinik gahgmadan elde edilen veriler, lokal
olarak ilerlemig veya metastatik meme kanseri olan hastalann bir antrasiklini de igeren

sitotoksik ke,moterapinin bagansrz kalmasrndan sonraki tedavisi igin dosetaksel ve kapesitabin

kombinasyonunun tullanrmrm desteklemektedir.

Ktlciik hiicreli olmayan akciEer kanseri

r Daha once, beraberinde radyoterapi ile veya tek bagrna kemoterapi alan hastalarda

Bir Faz III gahgmada daha 6nce kemoterapi almrg hastalarda, progresyonaladar gegen stlre
(12.3 hafta ya 7 hafta) ve genel sa[kahm 75 mglm2 dosetaksel alan hastalarda en iyi
destekleyici bakrma (BSC) kryasla Onemli Olglide uzundu.

o Daha 6nce kemoterapi uygulanmamrg hastalarda SAIITN( platin kombinasyonu

Bir Faz trI gahgmada rcznke edilemeyen IIIB veya MSCLC olan ve bu hastahk igin daha

Once kemoterapi almamrg l2l8 hastq her 3 haftada bir I saaflik inftlzyon olarak SAI.ITAX

tO ZS md# ve sisplatin (Cis) 75 m/r* veya her 3 haftada bir SA).ITAX (T) 75 mg/m2 ve

karboplatin (Cb) (AUC 6 mg/ml'qkika) veya l, 8, 15, 22. gilnlerde 6-10 dakika siireyle
uygulanan vinorelbin (V) 25 mglm! ve ardrndan her 4 haftada bir tekrarlanan sikluslann l.
gllnti uygulanan sisplatin 100 mg/m' (Vcis) almak fJzme 3 kola randomize edilmi$ir.

Genel Yamt Oram, TCis gnrbunda (n:a08) yo3l.6, VCis grrrubunda (n=40a) %24.5 (Risk

Oranr: o/o7.1 
lo/o95 CI: 0.7; 13.5]) olarak bulunmugtur.

*1,
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Prostat kanseri

Prednizon veya Fednizolon ile kombinasyon halinde SAIITAX'In honnona refrakter
metastatik prostat kanseri olan hastalardaki givenilirlik ve etkinligi, randomize, gok merkedi
bir Faz III galrymada de$erlendirilmigtir.

Her iig haftada bir dosetaksel alan hastalar, mitoksantron ile tedavi edilen hastalara hyasla
anlamh Olg0de daha uzun genel sa$kalm g6stermigir. Haftal* dosetaksel kolunda
sa[kahmda gOriilen artg mitoksanton kontol koluna kryasla istatistiksel olarak anlamh
bulunmamghr.

SANTAX'w tiC Wada bir uygulonmastna ghre her hafia uygulanmasr ile dalw iyi Wenlik
profili verildi{i gergegine dayanqak SANTA)('r her hafia alan hostalotnyarar saSlamo* da
miimhhdiir.

Mide adenokarsinomu

SANITAX'rn gasfioOzofageal bilegke adenokarsinomu datril olmak ilzere metastatik mide
adenokarsinomu olan, daha Once metastatik hastahk igin kemoterapi almamr$ hastalann
tedavisinde giivenlilik ve etkililifini de[erlendirmek amacryla gok merkedi, agrk etiketli,
randomize bir gahgma ytbiltillmt$tilr. KP$70 olan toplam oA5 Wt+ sisplatin (C) (75

mglm2,l. eiinde) ve S-florourasil (F) (5 gtin siireyle giinde ?50 mgh*) ya da sisplatin (100

mdm',1. etlnde) ve S-florourasil (5 gtn sitreyle gtinde 1000 mg/m') ile kombinasyon halinde
SeNfef<(U tzs mgtt*,1. giinde) ile tedavi edilmigtir.
Genel sa[kahm da, mortalite riskinde o/A2.7 oramnda bir azalmayla TCF kolu lehine anlamlt
Olgtide datra uzun bulunmuEur (p=0.0201).

Ba$ ve boyun kanseri

o Radyoterapiden 6nce uygulanan indiiksiyon keuroterapisi (TN{323)

Skuamoz hiicreli bag boyun kanseri (SCCHN) olan hastalann indilksiyon tedavisinde

dosetakselin givenlili$ ve etkililiSi, gok merkezli, agrk+tikefli, randomize bir faz III
gahgmada incelenmigtir (TAX323).

Bu gahgmadaki primer sonlanrm noktasr olan ilerleme gdr0tneyen sa$<ahm (PFS), PF koluna

kryasla, TPF kolunda anlanrh dlgiide daha uzun bulunmugtur. p:0.0042 (medyan ilerleme
g6rtllmeyen safkahm srasryla 8.3 ay ve 11.4 aydr). Genel medyan takip silresi 33.7 ay&r.

Medyan genel salkahm da PF koluyla kargrlagUntdr$oaq TPF kolu lehinde anlamh Olgiide

daha gzt1rr bulunmugtur (Medyan genel sa[kahm (OS) srasryla 14.5 ay ve 18.6 aydu).

Mortalite riskindeki aztlmao/o28 dn,p = 0.0128.

TPF ile tedavi edilen hastalann globat sa$rk skoru PF ile t€davi edilenlere kryasla anlamh

6lggde daha du$iik bozulma g6stermigir (p = 0.01, EORTC QLQ-C30 skalasr kullaulmgur).

o Kemoradyoterapiyi takiben uygulanan indilksiyon tedavisi (TAX324)

Irkal ileri, skuamoz hiicreli bag-boyun kanseri (SCCHN) olan hastalann indiiksiyon
tedavisinde dosetakselin gtivenlilili ve etkilili$,gok merkedi, agrk-etikefli, randomize bh faz
III galrgmada incelenmiqtir (T AX324).

(.,
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Bu gahgmada etkililikle ilgili primer sonlamm noktasr olan genel salkahm (OS) PF'ye
kryasla, dosetaksel igeren rejim ile anlamh Olgiide daba uzun (og-rank testi, p=0.0058)
bulunmugtur (Medyan genel salkalm srasryla 30.1 ay ve 70.6 ay olarak saptailru$trr). PF'ye
loyasla mortalite riskindeki dU$uS oraw Yo 30'dtr. Sekonder sonlanm noktasr ilerleme
g6riilmeyen sa[kahm'drr ve ilerleme veya 6liim agrsrndan rislcte o/o29 orurunda dU$S
g6zlenmigtir. Medyan ilerleme gOriltneyen sagkahm agrsrndan 22 ayhk bir dtlzelme
saptanmrgtr (TPF igin 35.5 ay, PF igin 13.1 ay). Bs sonug da istatistiksel olarak anlamhdu
(og-rank testi, p0.0M).

5.2. X'armekokinetik Ozellikler

Geneltzellikler

Emilim:
Dosetakselin'in farmakokinetik Ozellikleri kanser hastalannda 20-ll5 mg/m'dozlarda Fazl
galrgmalarda de[erlendirilrni$ir. Dosetaksel'in kinetik profili doz,a ba$r de[ildir ve ilg
bolmeli farrrakokinetik modele uygrrndur. Yanlanma stlreleri q,fazr, igin 4, F fu igin 36 ve y
faa ign 11.1 saattir. Bu son faz krsmen dosetakselin periferik kompartnanlardan yava$

grkrUnabafltdr.

DaErhm:
100 mg/m2 doann I saatlik inftlz.yonrmu takibexr, ortalama en yiiksek plazma seviyesi 3.7
pdml ve buna uyan EAA 4.6 h. pglml'dir. Toplam v[icut klerensi ve sabit durum da$lm
hacmi ortalama de$erleri srasryla 2l Llhlmz ve I 13 L'dir. Total viicut klerensinin bireyler
arasr farkhh$ yaklayk o/olO'dir. Dosetaksel o/o9l'intizerinde bir oranda proteine ba$anu.

BiYotransformasyon:
Cra dosetaksel ile bir gah$ma tig kanser hasasrnda gergekle$iriltni$ir. Dosetakselo t€trt-

butilester gnrbunun sitolaom P450 aracrh oksidatif metabolizmaya u$arrrgtr (bir majOr

inaktif metabolit ve itg min6r inaktif metabolit halinde ve de Wk u bii krsmr de$igmeden

metabolize olmugtur).

Eliminasvon:
Clz d"*t kd ile bir gahgma iig kanser hastasrnda gergekleEirihni$ir. Dosetaksel, tert'
butilester grubunun sitolaom P450 aracrh oksidatif metaboliz:nrasrrun ardrndan hem idrarla
hem fegeste afitmgfir. 7 giin iginde tiriner ve fekal afihmr, uygulanan radyoaktivitenin
snasryla 0/o6 ve o/o7l'idir. Fegeste atrlan radyoaktivitenin yaklryrk o/o80'i ilk 48 saatte, bir
major inaktif metabolit ve ttg minOr inaktif metabolit halinde ve de gok az bir hsmt
de[igmeden aulmgtr.

Hestaterdaki kerekteristik dzellikler

Poetilasyon farmakokinetiEi
Dosetaksel alat 577 hastada bir poptilasyon farmakokinetik analizi yaprlmtgfir. Model
tarafindan tahnin edilen farrrakokinetik parameteler Faz 1. aragtrrmalannda tahmin

edilenlere gok yakrndr. Dosetaksel farmakokineti[i hastanrn ya$ ve cinsiyeti ile
de[igmemigtir.

.*u
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Karaciler fonksiyon boznklulu
Klinik kimla verilerinin hafif ile orta d0zeyde karaciler fonksiyon bozuHugu olduSunu
dUg0nd&d0gp az sayda hastada (n{3) (ALT; AST normal defetin Ust srrunnrn > 1.5 misli,
boabednde alkalen fosfaraz normalin tst srnrnnrn > 2.5 misli), total klertns ofialama o/o27

azalmrgfil @ft2. {.2 Pozoloji ve uygulama gekli).

Srvr rehnsivonu
Dosetakselin klercnsi hafif ve orta giddette srvr retansiyonu olan hastalarda deligmerni$ir.
Ciddi srvr retansiyonu olan hastalarla ilgili veri bulunmamaktadr.

Kombinekullanmr
Doksorubisin ile etkilesimi
Kombinasyon olarak kullanrldrgnda dosetaksel, doksonrbisin klertnsi ve doksorubisinolun
(doksorubisinin bir maaboliti) plazrra seviyesini etkilememigtir. Dosetaksel, doksorubisin ve
siklofosfamid birlikte uygulandrSnda farmakokinaikleri etkilenmeinigtir.

Kaoesitabin ile etkilesimi
K4esitabidn dosetalselin farmakokineti$ ve dosetakselin kapesitabinin frrmakokin*i$
flzerindeki etkisini de[erlendiren frz I aragEma, kryesitabinin dosetakselin farmakokinetili
0zerinde herhangi bir €tkisi olnarfu$nr (C'-, ve EAA) ve dosetakselin ana k4esitabinin
metaboliti S'-DFUR'un farmakokinetiEi Uzerinde hohangi bir etkisi olmadr&m gdstcrmi$ir.

Sisolmin ile etkilesimi
Sisplatin kombinasyon tcdavisinde dosetaksel'in klercosi monoterapiyi takiben godenen ile
bcnzo bulunmulttr. SAI.ITAX irfftzyonrndan losa sfire sonra uygulanan sisplatinin
frrmakokinaik profili tek bagma sisplatin ile gddene'ne bemzodir.

Sisolatin ve S-florourasil ile etkilesimi
Solid ttlmdrleri olan 12 hastada dosetaksel, sisplatin ve S-florourasilin kombine kullanml bu
tbbi udlnlerin herhangi birinin frrmakokinetiEini etkilememigtir.

Prcdnizon ve deksarnetazon ile etkilesimi
Prednizonun standart deksametazon premeaifasyonuyta uygulanan dosetakselin

fumakokinaiEi ltzerindeki etkisi 42 hastada incelemmiEir.

Prrednizon ile etkilesimi
prednizonuq shndart deksametazon premedikasyonuyla uygulnnrn dosAakselin

frrmakokinetili llzerindeki etkisi 42 hastada aragtnlmrgtr. Prednizonrm dosetalcelin

farmakokin*i$ ilzerinde herhangi bir etkisi g6zle,Dmerd$ir.

53. Klinik 0nccci g[venlili] verileri
Dosetakselh karsinojenik potansiyeli arattnltnamry[r.
Dosetakselin CHGKI hilcr,elerinde iz virro miloonukleus ve kromozom abera.syon testlerinde

ve frrelerde iz vivo mihonukleus t€stlerhde mutajenik oldulu gorulmuttttr. Ancalq Ames

tcstinde veya CHo/HGPRT g€n mutasyon tcstinde murajenite gdstermemigtir. Bu sonuglar

dosetakselin farmakolojik aktivitesiyle uyumlu&r.
femirgen toksisite gatpalurnda g0denen testisler 0zerindeki advers etkileri dosetakselin

erkek fertilitesini etkileyebilecetini gdstermektedir.
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5. FARMAS0Tk oZnr,llXr,pn

6.1. Yerdmcr meddelerin listesi
Sitrik asit anhidrOz
Makrogol300
Polisorbat 80
Etanol (0/o96)

6.2. Gegimsizlikler
Bu ubbi UriIL b6l0m 6.6.'drbelirtilenler drgrnda ba*a tbbi iiriinler ile kangtnlmamahdu.

6.3. Raf 6mrfi

Agrlmarrug flakon :24ay

Agrlmrg flakon:
2-8'Cve 25'C'de rgrk konrmah yadargrk konrmasr olmaksran 28 gUn stireyle stabildir.
Trbbi iirtin goklu kullaruma uygundur.

Seyrelnne sonrasmda: Dosetaksel inftizyonluk g6zelti agrn doymug bir g6zeltidir, dolayrsryla

?ar'rrai iginde laistalize olabilir / gOkelti olugfirabilir. inffizyonluk gdzelti, kullammdan 6nce

gorsel olarak gOkelti bakunndan dikkatlice incelenmelidir. Q0zelti benak de$lse ya da

goketti gozlenmesi dururrunda gOzelti aruk larllamlmarnah ve hemen atrlmaftdr.

Kimyasal ve fiziksel kullamm stabilitesi, yos'l:*- Glukoz veya %9'luk Sodyum kloriir (0.30

myml ve 0.t4 myml) iginde rgrktan koruyarak 2oC ila 8oC'de ve rgrk konrmasr olmaksran
25oc'nin alnndaki oda srcakltErnda 4 saat stlresince g6sterilmigtir.

Milaobiyolojik agrdan ilag hemen kullamlmahdr. Eler hemen kullamtnazsa saklarna zarnam

ve gartlan larllamcrmn sonrmlulupundadr

6.4. Saklameya y6nelik 6zel tedbirler

Trbbi liriin: 25'C'nin 6t61ffii oda srcakhEuda saklayrmz.

Dondtrmaytnz.
Flakonu rgrktan konrmak igin ambalajrnda saklaymz.
Agrlmrg olan steril iiriintin saklanmasr igin bOltim 6.3. Raf 6mrii'ne bakrruz.

6.5. Ambalajm niteli$ve igerili

Ikuguk Upah berrak, Tip I carn ve gri floropolimer kaph halobttil kauguk fipalarla kapatrlr.

Flakonlar, aliiminyum d6ner kapaklar ile mtlhiirlenir.

Ambalaj boyutu: 80 mg /8 ml'lik I flakon, 5 flakoru 10 flakon

6.5 Begeri hbbi Orfinden arte kelen meddelerin imhesr ve diter 6zel dnlemler
Dosetaksel inftizyonltrk gozetti agrn doyrnug bir gOzeltidir, dolayrsryla zaman iginde laistalize
olabilir / gokelti olugturabilir. SAIITAX konsantre infttzyonluk gdzeltisi kullamlarak

hazulanan infrzyon gozeltisi, kullammdan Once g6rsel olarak g6kelti bakrmrndan dikkatlice
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incelenmelidir. Q0zelti berrak de$lse ya da gdkelti gOdenmesi dururumda q.Ozelti arhk
kullamtnaurah ve hemen atlmahdu.

Mkrobiyolojik agrdan ilag hemen kullaulmaltdu.

Kullanrmdan 6nce inceleme:
Tilm parenteral ilaglarla oldu[u gibi, SA]ITAX konsantre infrzyonluk g6zelti, kullanmdan
6nce gOzeltinin ve kabrn izin verdi[i Olgtlde g6rsel olarak partiktiller ve renk de$gimi
aqrsrndan incelemmelidir, g.Okelti igenen gOzeltiler imha edilmelidir.

Inf0zyonluk gOzeltinin haarlaunasr:
r SAITITAX konsantnesi, kullamlmarlan 6nce seyreltitnelidir.
. Inftizyon gozeltileri o/o 0.9 sodyrm klortlr ya dao/o 5 gl*oz ile hazrlanmah ve intravenOz

inftizyon geklinde uygulanmaldr.
r Eper flakonlar buzdolabrnda saklannug ise, gerekli flakon sayrsr kullanmadan Once

25"C' de 5 dakika bekletilmelidir.
o Gereken hacim, doFudan flakondan gekilebilir.
o Hastaya uygulanacak dozu elde etuek igin birden fazla flakon gerekebilir. Hasta igin
gerekli doz temelinde (mg olarak), ipnesi olan Olgekli grnngalar kullanarak uygun sayrda

flakondan 10 mg/ml aosetat<set igeren uygun miktan gekin. O-"&, 140 mg dosetaksel doal
14 ml dosetaksel inffizyonluk gOzelti konsantesi gerektirecektir.
o SAI.ITAX konsantnesinin gereken hacrni, infttzyonluk % 0.9 sodpm kloriir ya da o/o 5

glnkoz gozeltisi igeren 250 ml'lik inftizyon torbasr ya da qigesine tek bir enjeksiyon (bir ilne
ile) yoluyla enjekte edilmelidir.
o 200 mg'dan fazla dosetaksel dozu gerekiyorsa" datta bUyiik hacimli inftiz.yon aracr

kultanrlrnahdr, b6ylece 0.7 4 mglmrl'lik dosetaksel konsantrasyonu agrlmaz.

o Inftizyon torbasrnr ya da gigesini manuel olarak k6pUk olugumunu engellemek igin hafifge

ters gevirme ve kontolltl bir gekilde yaprlan d6ndiirme ile kangAnlmahdu. Q0zelti hazrrlarna

ve hastaya uygulamak igin nakliye srasrnda sallama ya da kuwetli galkalama yaprlmanrahdr.

o Hazrlanan dosetalsel infttzyon g.Ozeltisi 4 saat stabildir ve saklama ile I saatlik IV
inftizyon sitresi de dahil olmak 

-tfzore 
bu 4 saat iginde lullamlmahdu. infrzyon' oda srcakh$

(25"C'nin alunda) ile normal rgrklandrrra kogullan altrnda aseptik olarak uygulannaltdr.
o SAITITAX konsantre inffizyonluk gOzeltisi kullamlarak hazrlanan infiizyon g0zeltisi,

kullammdan once gorsel olarak g6kelti balunundan incelennrelidir. Q6zelti b€rrak de$ilse ya

da g0kelti gOdenmesi durunnrndagOzelti hemen afilmahdr.
o Miloobiyolojik agrdan, urtln he'men kullamlmahdr.

SANITN( konsantpsinin plastisize PVC ekipmanryla ya da infiizyonluk gOzelti

fiszflanmasrnda lullamlan cihazlafla temas etnesi Onerilmez. Hastalann, PVC inftlzyon

torbalan yad1setlerinden srzabilecek plastisize DEHP'ye (di-2-etilheksil ftalaQ mranuz kalma

dgzeylerini ena?aindirmek igin bimig SA}{TA)( inftizyonluk diltisyon gigelerde ya da plastik

torbalarda (polipropilen, polyolefin) saklailnah ve polietilen kaph uygulama setleri yoluyla

uygulanmaltdr.
InfOzyonlgk gtizeltinin giketne olasrhBrm en a?a indirmek igiq tavsiye edilen torbalar

larllamtmahdr. Cam gigelerin larllanrlmas tavsiye edilmez.

Sulandrnlmrg gOzeltinin pH ve omolalitesi:
c o/o5 Glukozda 0.3 mg/ml: pH -3.6; 517 mOsmlkg
o Yo0.9 NaCl'de 0.74mglml: pH -3.3 -3.6;849 mOsm&g
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Antineoplastik ajanlann g[venli gekilde kullanrlmasr igin krlavuzlar:
Sitotoksik preparaflar, hamile personel tarafindan ele ahnmamalntr. Ilacr, elitimli personel

seyreltnnelidir. Bu iglem, 6zel bir alanda yaprlmahdu. Qahgma yuzeyi tek kullanrml* plastik
alth absorban kagt ile kaplanmahdr.

Uygun koruyucu eldivenler, rnaskeler ve giysiler kullanrlmahdr. Deri ve mukoz
membranlann ilag ile temas etuernesi igin 0nlemler ahnmahdr; etkilenen b6lge su ve sabun

ile yrkanmahdrr. Yanhghkla g6ze temas etrresi dunrmrmda" g1zter hemen bol miktarda su ile
ykannahdr.

Ttim grnngalarda ve setlerde LuerJock ayarlanm kullanrn. Genig delikli ilpeler, basrncr ve

olasr aerosol olugumunu azalmalan nedeniyle 0nerilir. Aerosoller apca iEnenin havasrnrn

alurmasryla da Onlenebilir.

Kullamlmamrg olan igerikler imha edilmelidir. Seyreltitmig SAIITAX'In imhasrnda uygun

dikkat ve onlemlere uyutnahdu. Kullanrlmamrg iirlin ya b kontamine materyaller, ytiksek

riskli afik torbasrna konulmahdu. Kesici nesneler (ilneler, grnngalar, flakonlar vb.) uygun

saElam bir kaba konulmahdr. Bu aUklan toplayan ve imba ede,n personel, ilgili risk
konusrmda bilgilendirilmelidir. Kullamlmanug iiriln ya da atrk maddeleri, sitotoksik ajanlar

igin gegerli olan standart prosedtirlere uygun gekilde imha edihnelidir. Afian ilag gOzeltisi, bol
miktarda su altnda doEnrdan kanalizasyona akrtrlmahdu.

Kullanrlmamrg olan tlriinler yaMatk materyaller "Ttbbi AUklann Kontrolil Y6netueffi" ve

"Ambalaj ve Ambalaj Atrklannrn Kontrolii Y0netneli[i"ne uygun olarak imha edilir.
Trbbi tirtin goklu kullanma uygundur, b$liim 6.3. Raf Omrii'ne bakrmz.

Gegimlilik:
Bu Ubbi iiriin bagka Ubbi ilrtinlerle kangtrnlmamaltdu.

Uygulama:
SAlr\tTAX sadece intaven6z kullamm igindir.
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