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1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Paxene 6 mg/ml koncentratum oldatos infazidhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

6 mg/ml paklitaxel (30 mg paklitaxel 5 ml-ben, 100 mg paklitaxel 16,7 ml-ben, 150 mg paklitaxel
25 ml-ben, 300 mg paklitaxel 50 ml-ben) egyszer hasznalatos injekcios livegenként.

Segédanyagok:
Injekcios iivegenként 527 mg/ml makrogol-glicerin-éter-ricinoleatot és 49,7 v/v% vizmentes etanolt

tartalmaz.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.
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3.  GYOGYSZERFORMA ((\Q)O)OJ
Koncentratum oldatos infuziohoz. ‘\§®
6®

Atlatszo, szintelen, vagy enyhén sargas szinii, viszkézus oldat. QQ,Q)
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4. KLINIKAI JELLEMZOK O’l/(b
o
4.1 Terapias javallatok 6‘\60
8

Paxene kezelés alkalmas a kovetkezd esetekbens?

- eloérehaladott, AIDS-hez tarsuld Kai@ sarcomaban (AIDS-KS) szenvedd betegek kezelése,
akikben az el6zetes liposzomalis antraciklin kezelés eredmenytelen volt.

- metasztatikus emlc’icarcinomg’\%m, amennyiben a betegnél nem volt eredményes, vagy nem
részesiilhet standard antraciklin kezelésben.

- elérehaladott ovariumcardinoma ill. laparatomiat kdvetden visszamaradt tumor (> 1 cm) esetében,
elsévonalbeli kezelés @St, ciszplatin kezeléssel kombinalva

- metasztatikus ovarigmcarcinomaban, amennyiben a platinavegyiilet tartalmu, de taxanokat nem
tartalmazo kombindcios terapia eredménytelen volt, masodik vonalbeli kezelésként.

- nem kissejtes €iidorak (NSCLC) kezelésében, ciszplatinnal kombinalva, ha a betegnél
potenciélisahurativ miitét és/vagy besugarzas nem végezhetd. Ezt az indikaciot csak korlatozott
szamu hatékonysagvizsgalat tamasztja ala (1asd 5.1 pont).

4.2 Adagolas és alkalmazas

A Paxene csak szakképzett onkologus feliigyelete mellett, citotoxikus szerek adasara specializalt
osztalyokon adhat6 (lasd 6.6 pont).

A Paxene kezelés elott minden betegnél kortikoszteroid, antihisztamin és H,-antagonista premedikaciot
kell alkalmazni. A javasolt premedikacios protokoll a kovetkez6: dexametazon (8 - 20 mg) per os (12 és
6 oraval) vagy intravénasan (30 - 60 perccel) a Paxene adasa el6tt, 10 mg klorfeniramin intravénasan,
vagy ennek megfeleld antihisztamin, 30 - 60 perccel a Paxene adasa el6tt és cimetidin (300 mg) vagy
ranitidin (50 mg) intravéndsan 30 - 60 perccel a Paxene adésa el6tt. Esetlegesen fellépo sulyos allergias
reakciok esetére a megfeleld szupportiv gydgyszerek feltétlen alljanak rendelkezésre.



A ciszplatin eldrehaladott ovariumcarcinomaban és nem kissejtes tiidorakban valé alkalmazasa esetén
kérjiik, tanulmanyozza a ciszplatin Alkalmazasi El6irasat.

AIDS-hez tarsulé Kaposi sarcoma:
A Paxene javasolt adagja 100 mg/m” harom 6ras intravénas infuzidban kéthetente.

Metasztatikus emld- és ovariumcarcinoma (masodik vonalbeli terapia):
A Paxene javasolt adagja 175 mg/ m* harom 6rés intravénas infizioban, haromhetente.

Elorehaladott ovariumcarcinoma (elsévonalbeli terapia):
Annak ellenére, hogy ettdl eltéré adagolast protokollokkal/kombinacidkkal is folynak vizsgalatok,
javasolt a Paxene és ciszplatin kombinalt alkalmazasa. Az infzi6 id6tartamatol fiiggden két lehetséges
protokoll ajanlott: 175 mg/m” Paxene 3 6ras intravénas infiizioban, majd ezt kovetéen 75 mg/m’
ciszplatin, vagy 135 mg/m’ Paxene 24 6ras infizioban, majd ezt kovetéen 75 mg/m” ciszplatin,
haromhetente ismételve.
X

) T )
Elorehaladott nem kissejtes tiidorak: o;l/
A Paxene ajanlott dozisa 175 mg/m’ 3 6ras intravénas infuzioban, majd ezt kt‘)\éﬁ)en 80 mg/m’ ciszplatin,
haromhetente ismételve.

Az adag modositasa a kezelés soran 6Q’

Metasztatikus emlocarcinoma, ovariumcarcinoma és nem kissej'\tg@ tidocarcinoma.
A Paxene kezelés nem ismételheté mindaddig, amig a neutrofilézam el nem éri a legalabb 1500 sejt/mm?’,
a thrombocytaszam pedig legalabb a 100 000 sejt/mm’ szinfet. Azokban a betegekben, akikben a Paxene
kezelés alatt sulyos neutropenia (neutrofilszam < 500 seffmm’ egy hétig vagy tovabb), vagy stlyos
periférias neuropathia alakul ki a Paxene tovabbi adagjait 20% kal (nem kissejtes tiid6carcinoma és
ovariumcarcinoma els6 vonalbeli kezelese) vagy 2696 kal (metasztatikus eml6- vagy ovariumcarcinoma)
kell csokkenteni. Azokban a betegekben, akikb {1 Paxene kezelés alatt mucositis (2-es fokozatt vagy
ennél stilyosabb) alakul ki, a Paxene tovébb& agjait 25% kal kell csdkkenteni.
AIDS-hez tarsulo Kaposi sarcoma: Q)Q
A Paxene kezelés nem ismételhetd mindaddig, amig a neutrofilszam el nem éri a legalabb 1000 sejt/mm”,
a thrombocytaszam pedig legalabkd 75 000 sejt/mm’ szintet. Azokban a betegekben, akikben a Paxene
kezelés alatt sulyos neutrope '@Yneutroﬁlszém <500 sejt/mm’ egy hétig vagy tovabb), vagy sulyos
periférias neuropathia vag cositis alakul ki (3 as fokozatt vagy sulyosabb), a Paxene tovabbi adagjait
25%-kal, 75 mg/m’ -re S@ﬁ:ékkenteni.

O

Specialis betegcsop&’tok

Mdjkarosodasban szenvedo betegek:

Meérsékelt és stilyos majkarosodasban szenvedd betegeknél nem allnak rendelkezésre megfelelé adatok a
dozismodositasi javaslathoz (lasd 4.4 és 5.2 pont).

Sulyos méjelégtelenségben szenvedd betegek nem kezelhetok paklitaxellel.

Vesekarosodasban szenvedé betegek:
Nem végeztek vizsgalatokat karosodott vesefunkcidju betegek korében és a rendelkezésre allo adatok nem
elegendoek adagolasi javaslat megtételéhez (1asd 5.2 pont).

Gyermekgyogydszati alkalmazas:
A biztonsagossagot €s hatékonysagot gyermekek és serdiilokortuak (18 év alatt) esetében nem igazoltak.
Ezért a paklitaxel gyermekgyogyaszati alkalmazasa nem javasolt.



A Paxene-t infizids adagoloeszkodz (pumpa) segitségével kell beadni; az infuzids szerelék nem
tartalmazhat PVC-t. A Paxene infuzi6 alatt 0,22 pm-nél nem nagyobb porust, mikropordézus membrant
tartalmazo in-line sziir6t kell csatlakoztatni az intravénas cséhoz (lasd 6.6 pont).
4.3 Ellenjavallatok
A készitmény hatéanyagéval (paklitaxel)vagy barmely segédanyagéval szembeni talérzékenység.
Stlyos majkarosodas.
A kiindulasi neutrofilszam alacsonyabb, mint 1500 sejt/mm?® (< 1000 sejt/mm’ AIDS-KS esetén)
Egyidejtleg fennallo, stulyos, kezeletlen fert6zés.
Terhesség és szoptatas.
N

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6Vintézkeg&%k

Q
A betegeknél a rutineljarasnak megfelel6en a Paxene alkalmazésa el6tt kortiKbszteroid, antihisztamin és

H,-receptor blokkol6é premedikaciot kell alkalmazni, hogy a sulyos tﬁlél;zél&nységi reakciokat
megel6zzék (lasd 4.2 pont). 2

Q
)
Kombinalt terapia esetén a Paxene-t a ciszplatin el6tt kell beadr{\@gsd 4.5 pont).
X
Tulérzékenységi reakeiok P
o

Enyhe tiinetek, mint a borpir vagy borreakciok, a ke gs megszakitasat nem teszik sziikségessé. Azonban
a sulyos reakciok, mint a kezelést igényld hypotel\ﬁronchodilatétor alkalmazasat sziikségessé tevo
dyspnoe, angio-oedema vagy generalizalt urticatydl, a paklitaxel kezelés azonnali leallitasat és azonnali
tiineti kezelést igényelnek. Sulyos reakciok ffegjelenését kovetden a készitmény alkalmazasaval nem
szabad ujra probalkozni. & Q

A betegeket szigorti megfigyelésne ‘\'ll alavetni az elso par kezelési ciklus alatt. Sulyos tilérzékenységi
reakcio esetén az azonnali megfs{@o szupportiv ellatasnak elérhetdnek kell lennie.
%)
Hematologia ﬁél’
)

A paklitaxel csontvel@uppressziét, féleg neutropeniat okoz. Ezért a kezelés soran gyakori teljes vérkép
vizsgalat szﬁkséges%inden betegnél. 1500 sejt/mm’ alatti kiindulasi neutrofilszam esetén AIDS-KS
fennallasakor < 1000 sejt/mm’) a paklitaxel kezelés ellenjavallt.

A paklitaxel kezelés nem ismételhetd mindaddig, amig a neutrofilszam el nem éri a > 1500 sejt/mm’
(AIDS-KS fennallasakor > 1000 sejt/mm?®), a thrombocytaszam pedig a > 100 000 sejt/mm’ (AIDS-KS
fennallasakor > 75 000 sejt/mm”) szintet.

A paklitaxel kezelés alatt eléfordulé sulyos neutropenia (< 500 sejt/mm’ 7 napig vagy tovabb) vagy
neutropenias szepszis esetén, a betegek Paxene dozisat a kovetkezo kezelések soran csokkenteni kell
(lasd 4.2 pont).

Mucositis



Kozepesen sulyos ill. sulyos mucositis nagyon ritkan alakul ki a Paxene ajanlott dézisai ¢s alkalmazasi
moédja mellett. Azonban ha a kezelést a kozepesen sulyos vagy sulyos tiinetek jelentkezése ellenére is
folytatni kell, a paklitaxel dozisat a tovabbi Paxene kezelések soran csokkenteni kell (1asd 4.2 pont).

Neuropathia

A neuropathia, kiilondsen a periférids szenzoros neuropathia kialakulasa igen gyakori, sulyossaga
altalaban enyhe vagy kozepesen sulyos. Stlyos periférias neuropathia a betegek 3%-aban alakult ki a
Paxene ajanlott dozisai és alkalmazasi mdodja mellett. Nem kissejtes tiid6carcinomaban ill.
ovariumcarcinoma elsdvonalbeli kezelése soran a paklitaxel 3 6ras infuzioban, ciszplatinnal vald
kombinacidban torténd alkalmazasa gyakrabban jart stilyos neurotoxicitassal, mint akar a magaban
alkalmazott paklitaxel, akar a ciszplatinnal kiegészitett ciklofoszfamid terapia.

Ha sulyos periférids neuropathia fordul eld, a kezelés folytatasa csak az elony kockazat gondos
mérlegelésével torténhet. Azonban ha a kezelés folytatatasara keriil sor, a paklitaxel dozisat a tovabbi

Paxene kezelések soran csokkenteni kell (1asd 4.2 pont).

Sziv ingervezetési zavarok és arrhythmiak ®Q>

A paklitaxellel kezelt betegeknél a sulyos vezetési zavarok ritkak. A pakl'@x}g‘iel adasa alatt enyhe EKG
valtozasokat figyeltek meg. A szivmiikodés monitorozasa csak sulyos Q&etési zavar vagy arrhythmia
esetén sziikséges. Azokban a ritka esetekben, amikor sulyos vezetésizavar vagy arrhythmia all fenn,
megfeleld kezelés, és a kovetkezo kezelési ciklusok alatt folyamaf@s kardiologiai monitorozas javasolt. A
paklitaxel adasa soran hypotensiot, hypertoniat és bradycardi%é&‘lggyeltek meg, de a betegek rendszerint
tiinetmentesek voltak és kezelésre nem volt sziikség. 0’1/
o
Tovabba metasztatikus emld- és ovariumcarcinoma @rpen Paxene-nal végzett vizsgalatokban
tachycardiat, palpitatiot és syncopet is megfigyeltekiEzért a Paxene infuzi6 elsé oraiban a vitalis
paraméterek gyakori monitorozasa javasolt. O
<O
Metasztatikus emldcarcinomaval és oval:ivqﬁ\carcinoméval kapcsolatban végzett vizsgalatok soran két
betegnél tapasztaltak 4-es fokozatu p‘angsos szivelégtelenséget. Egyetlen esetben észleltek Paxene-nel
kapcsolatos szivelégtelenséget az A?gp -Kaposi-sarcoma klinikai vizsgalata soran.
(2

Sulyos kardiovaszkularis eset@‘yek gyakrabban Iéptek fel nem kissejtes tiidocarcinomaban szenvedd
betegeknél, mint eml6- Vaégmvariumcarcinoméban.

)
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Mijkérosodas 0§

v
Majkarosodasban szenvedd betegeknél megnéhet a mérgezés kockazata, kiilondsképpen 3-4. fokozatl
myeloszuppresszid esetén. Nem bizonyos, hogy megno a paklitaxel toxicitasa, ha azt 3 6ras infuzid
formajaban adjuk enyhén abnormalis majfunkcidju betegnek. Hosszabb idétartamu infiizid esetén a
mérsékelt €s stlyos majkarosodasban szenvedd betegeknél észlelhetd fokozott myeloszuppresszid. A
nagyobb mértékii myeloszuppresszio6 kialakulasanak lehet6sége miatt a betegeket gondosan ellendrizni
kell (lasd 4.2 pont)._ Mérsékelt és stilyos majkarosodasban szenvedd betegeknél nem allnak rendelkezésre
megfelelé adatok a dozismoddositasi javaslathoz (1asd 4.2 pont). Nincs olyan betegekre vonatkozo adat,
akiknél a kezelés megkezdésekor sulyos cholestasis all fenn. Stlyos méjkarosodasban szenvedd
betegeknél a paklitaxel alkalmazasa nem javasolt.

Gastrointestinalis rendszer

Pseudomembranosus colitist ritkan, de jelentettek, koztiik olyan eseteket is, amikor a betegeket nem
kezelték egyidejiileg antibiotikummal. Eppen ezért ezt a reakciot figyelembe kell venni a paklitaxel



kezelés alatt vagy roviddel azt kdvetden jelentkezd, sulyos vagy allandé hasmenés differencial
diagnozisanak felallitasakor.

Egyéb

Mivel a Paxene 392 mg/ml etanolt tartalmaz, a lehetséges kozponti idegrendszeri €s egyéb hatasokat
figyelembe kell venni (1asd 4.7 pont).

A paklitaxel alkalmazasa szerepet jatszhat interstitialis pneumonitis kialakulasaban, kiiléndsen az
egyidejiilleg sugarkezelésben részesiilo és/vagy gemcitabinnal kezelt betegek esetében, fliggetleniil a
terapias formak alkalmazasanak sorrend;jétol.

Mas genotoxikus citosztatikumhoz hasonléan a paklitaxelnek is van genotoxikus hatasa. Ezért a
készitménnyel kezelt férfiak szamara tanacsos a kezelés ideje alatt s utana még 6 honapig tartdozkodni a

gyermeknemzéstol. N

¢ Q
A Paxene makrogol-glicerin-éter-ricinoleatot tartalmaz, ami allergids reakciokat (g&hat.

A Paxene alkoholtartalma miatt figyelembe kell venni a lehetséges kozponti iﬂ\egrendszeri és egyéb

hatasokat. A készitmény alkohol mennyisége mas gyogyszerek hatasait 2 altoztathatja.
O
4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok QQ,Q)
. @

S
Hivatalos klinikai gyogyszerkolcsonhatas vizsgalatot nem Vé%@ek a Paxene-nel.
v

. . o, ®) . .
Ciszplatinnal torténd kombinacié esetén el8szor a Paxen&adasara keriiljon sor. Ha a paklitaxel
alkalmazasa a ciszplatin adasa el6tt torténik, a biztogjéﬂ profil megegyezik az 6nmagaban valo
alkalmazasra vonatkoz6 adatokkal. Amikor a paklitaxelt a ciszplatin utan adtak, sulyosabb
myeloszuppresszi6 alakult ki, és kb. 20%-kal cg@?kent a paklitaxel clearance-e.

<O
Mivel a doxorubicin és aktiv metabolitjaima‘k kivalasztasa csokkenhet, a paklitaxel és doxorubicin egyiittes
adasakor, ezért a paklitaxelt a doxon}{(c}% beadasa utan 24 oraval kell alkalmazni.
N

Mivel a paklitaxelt a citokrom P. 'ﬁ-?izoenzimek koziil a CYP 3A4 és 2C8 metabolizalja, koriiltekintden
kell eljarni ezen enzimeket is en gatld (pl. eritromicin, fluoxetin, gemfibrozil, imidazol-tipusu
gombacllenes szerek) vagy iadukalo (pl. rifampicin, karbamazepin, fenitoin, fenobarbital, efavirenz,
nevirapin) gyogyszerek ben, mivel befolyasolhatjak a paklitaxel farmakokinetikajat. A ketokonazol, a
CYP3 A4 hatasos gatlaszerének egyidejii adagolasa nem gatolja a paklitaxel eliminaciojat, igy tehat
mindkét termék engIejﬁleg, korlatozas nélkiil adhat6 a betegnek. A paklitaxel és egyéb CYP3A4
hordozo/gatld gyodgyszerek kdlcsonhatasarol kevés adat all rendelkezésre.

Paxene-t és egyidejlileg tobb mas gyodgyszert is kapo, AIDS-KS-ban szenvedo betegek korében végzett
vizsgalatok arra engednek kdvetkeztetni, hogy a paklitaxel szisztémas clearance-e szignifikansan
alacsonyabb (p< 0,05) nelfinavir és ritonavir jelenlétében, de nem valtozik indinavirral egyidejiileg
alkalmazva. Mas proteaz inhibitorokkal kapcsolatos interakciorol nem all rendelkezésre elegendd
informacié. Ebbol kovetkezOen a Paxene-t csak elévigyazatosan szabad egyidejiileg adni proteaz
inhibitorral is kezelt betegeknek.

4.6 Terhesség és szoptatas

Az éllatokon végzett kisérletek reprodukcios toxicitast mutattak (lasd 5.3 pont)



A Paxene-t a terhesség ideje alatt nem szabad alkalmazni. A ndknek hatékony fogamzasgatlast kell
tanacsolni, hogy elkeriiljék a kezelés ideje alatti teherbeesést. Amennyiben ez mégis megtorténne, azonnal
tajékoztatni kell a kezeldorvost.

A Paxene kontraindikalt a szoptatas alatt. Nem ismert, hogy a paklitaxel kivalasztodik-e az anyatejbe.
Ezért a szoptatas abbahagyasa javasolt a Paxene kezelés alatt.

4.7 A készitmény hatisai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Paxene infzio beadésat kdvetden, a gydgyszerkészitmény — alkoholtartalma miatt — csokkentheti a
szakértelmet igényl6 feladatok, ugy mint gépjarmiivezetés és gépek kezelése elvégzéséhez sziikséges
képességeket (lasd 4.4 pont).

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

Monoterdpia B &'

/l/O
Az aldbbiakban felsorolt mellékhatasok két klinikai vizsgalat alapjan esetleg, il@v?e nagy valoszinliséggel
a Paxene-nel hozhatok 6sszefliggésbe. A vizsgalatokban 166 metasztatikus eftlécarcinomaban és
120 metasztatikus ovariumcarcinomaban szenvedo beteg vett részt, akik xene-t masodik vonalbeli
kezelésként, 3 oras infazioban, 175 mg/m* adagban kaptak. Mivel az S-hez tarsul6 Kaposi
sarcomaban szenvedd betegpopulacié 107 betege igen specialis cs%@t, a biztonsagossagra vonatkozo
adatokat kiilon targyaljuk a szakasz végén. f5\\®
XS
A csontveld szuppresszié volt a Paxene legjelentésebb dozi Qf<orlétozé hatasa. A Paxene-nel kezelt
betegek 26%-anal a kezelés teljes idotartama alatt sﬁlygg‘%eutropenia (< 500 sejt/mm’) fordult el6. A
betegek 19%-aban tobb mint 7 napig tartd sulyos neytfopenia alakult ki. Thrombocytopenia a betegek
6%-aban lépett fel. A betegek 2%-anal a thromboqés@;ém legalacsonyabb értéke 50 000 sejt/mm’ alatt
volt. Anémia (Hb< 11 g/dl) a kezelt betegek kl{@%)-éban volt megfigyelhetd, de sulyos anémia
(Hb< 8 g/dl) a betegek kevesebb, mint 1%-abgan alakult ki.

Neuropathia a Paxene-nel kezelt bete ng%%-éban fordult el6. Paraesthesiat a betegek 48%-aban
figyeltek meg. Stulyos neuropathia ég sulyos paraesthesia a betegek 3% ill. 5%-anal 1épett fel. Periférias
neuropathia az els6 kezelést kovgtden alakulhat ki, és a paklitaxel tovabbi alkalmazisa soran
sulyosbodhat. Néhany esetbe @.\perifériés neuropathia kialakuldsa miatt a paklitaxel kezelést meg kellett
szakitani. A szenzoros tﬁn% tobbnyire enyhiiltek vagy megsziintek a paklitaxel felfliggesztését kovetd
hénapokban. Nem elleri& t a paklitaxel kezelés korabbi terapiak kovetkezményeként kialakult
neuropathia esetén. vq

A masik leggyakrabban jelentett idegrendszeri rendellenesség az aluszékonysag, ami a betegek 14%-anal
jelentkezett.

A betegek 32%-anal szamoltak be arthralgiarol (5%-ban sulyos) és 47%-anal myalgiardl (6%-ban sulyos).

Az injekcid beadasanak helyén jelentkezd reakciok, beleértve az extravasatio okozta reakcidkat, mint
borpir, nyomasérzékenység, a bor elszinezodése vagy duzzanat az injekcid helyén, altalaban enyhék
voltak, azonban cellulitishez is vezethetnek. Ritkan beszamoltak a bOrreakciok visszatérésérol,
kitjulasardl a korabbi extravasatio helyén, a paklitaxel mas helyen torténd beadasat kdvetéen. Az
extravasatio kovetkeztében kialakulo reakciok specifikus kezelési modja nem ismert.

A kovetkez6 tablazat a paklitaxel 3 6ras infuzidban, metasztatikus tumor kezelésében, monoterapiaban
torténd alkalmazasa sordn fellépett (286 beteg a Paxene klinikai vizsgélataiban, 812 beteg mas paklitaxel
készitmény vizsgalataiban vett részt) ill. a postmarketing adatgytijtés soran észlelt mellékhatasokat sorolja



fel*. Ahol az el6fordulas gyakorisaga kiilonbozott a Paxene ill. mas paklitaxel készitmény vizsgalataban, a
nagyobb gyakorisagot tiintettiik fel.

Az aldbbiakban felsorolt mellékhatasok gyakorisagat a kovetkezok szerint definialjuk:
Nagyon gyakori (> 1/10); gyakori (= 1/100 - < 1/10); nem gyakori (= 1/1000 - < 1/100); ritka (= 1/10 000

- < 1/1000); nagyon ritka (< 1/10 000), nem ismert (a rendelkezésre all6 adatokbdl nem allapithatdé meg).
Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend sulyossag szerint keriilnek megadéasra.

Fert6z06 betegségek és Nagyon gyakori: fertézés (példaul herpes simplex, szajiiregi
parazitafertozések candidiasis, pharyngitis, rhinitis)

Gyakori: influenza szindroma
Nem gyakori: stlyos fert6zések, szeptikus shock

Ritka*: peumonia

&
é"\)
o)

Vérképzoszervi és Nagyon gyakori: silyos neutropenia, s&l?os leukopenia,

nyirokrendszeri betegségek és thrombocytopenia, anaemia, myelo%l pressio

tiinetek

Gyakori: neutropenias laz, Q}\Q)
N

Nem gyakori: silyos ar}l/ag%ia

Nagyon ritka*: akkgﬁlyeloid leukaemia, myelodysplasticus
szindroma Q
\O

Immunrendszeri betegségek és Nagyon %orl enyhe tulérzékenységi reakciok (elsdsorban
tiinetek a bor lgﬁirulasa ill. kitités)

éi\q gyakori: (késleltetett) talérzékenység, kezelést igénylo,
, c’h’ulyosabb tulérzékenységi reakciok (pl. hypotensio,

Q{g’ angioneuroticus oedema, respiracios distressz, generalizalt
%/1,@ urticaria)

Ritka*: anafilaxias reakciok

Nagyon ritka*®: anafilaxias shock (beleértve a halalos
kimenetelt tulérzékenységi reakciot is)

Anyagcsere €és taplalkozasi Nagyon gyakori: anorexia
betegségek ¢és tlinetek
Nem gyakori: kiszaradas, sulyveszteség és sulytdbblet

Pszichiatriai korképek Nagyon ritka™®: zavart tudatallapot




Idegrendszeri betegségek és
tiinetek

Nagyon gyakori: neuropathia (elsésorban periférias),
paraesthesia, aluszékonysag

Gyakori: sulyos neuropathia (elsdsorban periférias), szédiilés,
idegesség, almatlansag, depresszio, rendellenes gondolkodas,
hypokinesis, jarasi zavarok, hypaesthesia, izérzékelés
megvaltozasa, fejfajas

Ritka*: motoros neuropathia (kdvetkezményes enyhe distalis
gyengeséggel)

Nagyon ritka*: akut encephalopathia, autonom neuropathia
(kovetkezményes paralyticus ileusszal és orthostaticus
hypotensioval), gorcsok

Szembetegségek és szemészeti
tiinetek

Nem gyakori: szemszarazsag, amblyopia, lét(’)té\g&f:sések
v
Nagyon ritka*: 1atdidegkarosodas es/vagyé%?’aszavarok
(scotoma scintillans), kiilondsen az aj an{&t adagnal nagyobb
dozisban részesiilé betegeknél ‘\§
6

A fiil és az egyensuly-érzékeld
szerv betegségei és tlinetei

Gyakori: tinnitus

Qf\q

N\
Nagyon ritka*: sensorin%@\dlis hallasvesztés, vertigo

Szivbetegségek és szivvel
kapcsolatos tiinetek

Gyakori: tachycardl\ﬁ}palpltatlo bradycardia, syncope

Nem gyakori; @ér\lgasos szivelégtelenség, cardiomyopathia,
tunetmenté‘kamral tachycardia, tachycardia bigeminiaval,

AV blok@ s syncope, myocardialis infarktus
N on rltka : pitvarfibrillacié
S
. P o)
Erbetegségek és tiinetek: Q}\{p Nagyon gyakori: hypotensio
‘ ®@ Gyakori: vazodilatacio (kipirulas),
O
?‘0§ Nem gyakori: thrombophlebitis, magas vérnyomas, trombozis

Nagyon ritka*: shock

Légzbszervi, mellkasi és
mediastinalis betegségek és
tiinetek

Gyakori: dyspnoea, epistaxis
Ritka: pleuralis effusio, tiid6 fibrozis

Nagyon ritka*: kohogés, pulmonalis hypertonia,




Emésztorendszeri betegségek és
tiinetek

Nagyon gyakori: hanyinger, hanyas, hasmenés,
bélnyalkahartya-gyulladas, székrekedés, szajnyalkahartya-
gyulladas, hasi fajdalom

Gyakori: szajszarazsag, szajiiregi fekély, melaena, dyspepsia

Nagyon ritka*: bélelzarodas, bélperforacio,
pseudomembranosus colitis, ischaemias colitis, mesenterialis
thrombosis, nekrotizald enterocolitis, nyelécsogyulladas,
ascites, akut pancreatitis

M3j- és epebetegségek és tiinetek

Nagyon ritka*: majnekrdzis, hepaticus encephalopathia

A bor- és bor alatti szovet
betegségei és tiinetei

Nagyon gyakori: alopecia

Gyakori: &tmeneti borelvaltozas, a bor klszara@\cl exfoliativ
dermatitis, pruritus, kiiités, acne, atmeneti e&ﬂg yhe

koéromelvaltozasok
Nem gyakori: megvaltozik a kérog@*gmentacm vagy
elszinez6dik a kdromagy

Q@

@\

Nagyon ritka*: Stey Q@/kohnson szindréma, epidermalis
necrolysis, erythenaa multiforme, urticaria, onycholysis (a
kezelés alatt all@betegek védjék keziiket és labukat a
napsiitést6) 2O

Ritka*: erythema

A csont- és izomrendszer,
valamint a kotdszovet betegségei
és tiinetei

P

Nagyon @&omz arthralgia, myalgia

Gyr@%: csont fajdalom, labizomgdres, myasthenia,
4jdalom
q

Vese- és hugyuti betegségek és Q’s‘
tiinetek

Gyakori: dysuria

Altalanos tiinetek, az alk& zas

helyén fellépd reakcw@
v~

Nagyon gyakori: asthenia, fajdalom, 6déma, beleértve a
periférias és arcodémat is

Gyakori: enyhe reakciok az injekcid beadasanak helyén
(erythema, érzékenység, bor elszinezddés vagy duzzadas,
fajdalom, extravasatio, ez cellulitist és borfekélyesedést
okozhat), rossz kozérzet, mellkasi fajdalom, hidegrazas, 1laz

Laboratoriumi és egyéb
vizsgalatok eredményei

Gyakori: sulyos mértékil transzaminaz- ¢s alkalikus-
foszfatazszint emelkedés

Nem gyakori: silyos mértékii bilirubinszint—emelkedés

*A paklitaxel forgalomba keriilését kovetd adatgytlijtés soran jelentették.

Kombinalt terapia

kapcsolatos vizsgalat (paklitaxel +

crer

ciszplatin: tobb mint 1050 beteg) és két, elérehaladott nem kissejtes

10




tiidécarcinoma kezelésérol késziilt I11. fazistu vizsgalat (paklitaxel + ciszplatin: tobb mint 360 beteg)
szolgal (lasd 5.1 pont).

Ovariumcarcinoma elsévonalbeli kezelésekor a ciszplatinnal kombinalt, 3 6rés infizidban adott paklitaxel
kezelésben részesiilé betegek gyakoribb és sulyosabb neurotoxicitasrol, arthralgiarél/myalgiardl és
tulérzékenységrol szamoltak be, mint a ciszplatinnal kiegészitett ciklofoszfamid terapia soran. A
myeloszuppresszid a ciszplatinnal kombinalt, 3 6ras infuzidban adott paklitaxel kezelés soran ritkabb volt,
mint a ciszplatinnal kiegészitett ciklofoszfamid terapia soran.

Neurotoxicitas, elsdsorban periférias neuropathia, gyakoribb és stilyosabb volt, ha a ciszplatinnal val6
kombinacio soran a paklitaxel dozisa 175 mg/m” volt és 3 6ras inflizioban adtak be (85 % neurotoxicitas,
15 % sulyos), mint a 135 mg/m’ adag esetén, melyet 24 Oras infizioban adtak be (25 % periférias
neuropathia, 3 % sulyos). Nem kissejtes tiiddcarcinomaban és ovariumcarcinomaban, ha a 3 6ranal
hosszabb ideig adott paklitaxel kezelést ciszplatin adasa kovette, hatarozottan emelkedett a sulyos
neurotoxicitas el6fordulasa. Periférias neuropathia az elsé kezelést kdvetden alakulhat ki, és a paklitaxel
tovabbi alkalmazasa soran stilyosbodhat. Néhany esetben a periférias neuropathia kiatakulasa miatt a
paklitaxel kezelést meg kellett szakitani. A szenzoros tlinetek tobbnyire enyhiiltek¥&gy megsziintek a
paklitaxel felfliggesztését kovetd hdnapokban. Nem ellenjavallt a paklitaxel keéh:s korabbi terapidk
kovetkezményeként kialakult neuropathia esetén. o
Nyolc publikalt, 4735 elérehaladott ovariumcarcinoméban szenvedd b@@}get magaba foglalo klinikai
vizsgalat szerint (nyolc II1. fazisu vizsgalat), ill. 12 publikalt, 4315 é@m kissejtes tiidocarcinomaban
szenvedd beteget magaba foglalo klinikai (egy nagy II. fazist és I TI1. fazist) vizsgalat szerint hasonld
nem kivant hatasok 1éptek fel, ha a platina-tartalmu szerrel kotfibinalt paklitaxel kezelésben részesiil6
betegeket paklitaxel monoterapidban részesiilé betegekkel l{asonlitottak 6ssze. Ezeken kiviil nagyon ritkan
ileus, kreatinin-clearance valtozasok, elektrolitszint—eltég&ek (pl. hyponatraemia, hypomagnesaemia),
hyperglykaemia, kohogés és pneumonia fordultak el&‘@

8

N
Egyidejiileg sugarkezelésben és/vagy gemcitab{'@‘kezelésben részesiilé betegek esetében nagyon ritkan
pneumonitis fordult eld. <O

1 Qﬁ
1’\\'®

Az alabbiakban felsorolt mellék@éﬁ%sok egy klinikai vizsgalat alapjan esetleg, illetve nagy valosziniiséggel
a Paxene-nel hozhatok dsszefiiggésbe. A vizsgalatban 107, Paxene kezelésben részesiilé AIDS-KS beteg
vett részt, akik a Paxene-t m oras infazidban, 100 mg/m’ adagban, masodik vonalbeli kezelésként
kaptak. A hematologiai @%epaticus események kivételével (1asd lejjebb) az AIDS-KS betegeknél
jelentkez6 nem kivanttatasok gyakorisaga és stilyossaga hasonl6 volt a mas szolid tumorral rendelkezo,
paklitaxel monoterégféban részesiilé betegek adataihoz.

A Paxene esetében a legjelentdsebb dozis-limitald toxicitas a csontveld-szuppresszio volt. Sulyos
neutropenia (< 500 sejt/mm’) az els6 kezelési ciklusban részesiilé betegek 20 %-aban, a teljes kezelés
id6tartama alatt pedig a betegek 39%-aban fordult eld. A betegek 41 %-aban a neutropenia tobb mint

7 napig fennallt, a betegek 8%-aban pedig 30-35 napig is kimutathat6 volt. 35 napon beliil az dsszes
utankovetett betegnél megsziint a neutropenia. A 7 vagy tobb napig tarto, 4-es fokozati neutropenia
el6fordulasa 22% volt. A Paxene kezeléssel 0sszefiiggd neutropenias 14z a betegek 14%-aban jelentkezett.
A Paxene alkalmazasa soran harom, a kezeléssel dsszefiiggésben kialakulo, halalos kimenetelii septicus
epizdd (2,8%) 1épett fel. Thrombocytopenia a betegek 50%-anal jelentkezett, és 9%-ukban stlyos volt

(< 50 000 sejt/mm’). Paxene kezeléssel dsszefligg vérzés a betegek < 3%-aban fordult eld, és a vérzés
mindig lokalizalt volt. Anémia (Hb < 11 g/dl) a betegek 61%-aban alakult ki, sulyos anémia (Hb < 8 g/dl)
10%-ukban jelentkezett. Vorosvértest transzfuziora a betegek 21%-aban volt sziikség.
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Normal kiinduldsi méjfunkcios értékekkel rendelkezd betegek (> 50% proteaz inhibitort kapott) 28%-anal
megemelkedett a bilirubinszint, 43%-anal az alkalikus foszfataz, 44%-anal pedig az AST (SGOT) érték.
Mindharom paraméter esetében a betegek 1%-aban volt az emelkedés sulyos mértéki.

4.9 Tuladagolas

A Paxene tuladagolasnak nincs ismert antidotuma. Tuladagolas esetén a beteget szigoru ellenérzés alatt
kell tartani. A kezelésnek a varhat6 fobb toxikus hatasokra, a csontveld szuppresszidra, mucositisre és
periférias neuropathiara kell iranyulnia.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: taxanok, ATC koéd: LOICDO1 0{\\'
2V

A Paxene hatéanyaga a paklitaxel. A paklitaxel tumorellenes aktivitadsanak pon&b@ mechanizmusa nem
ismert. Altalaban tigy gondoljak, hogy a paklitaxel elésegiti a mikrotubulusoKtubulin dimerbél térténé
Osszerendezodését és megakadalyozza a depolimerizaciot. A stabilizécié@%’dményeként gatlodik az
interfazisban és a mitdzis soran a sejt élettani mitkodéséhez nélkﬁlézkgb&len mikrotubulus hal6zat
normalis dinamikus reorganizacidja. Ezen tilmenden a paklitaxel ciklus minden szakaszaban
indukalja a mikrotubulus kotegek képzodését, valamint a sejtos% as alatt a tobbszords csillag-alakzatl
mikrotubulus (aster) kialakulasat. (5{0

v
Metasztatikus emldcarcinoma ‘(\O
\be
A Paxene hatdsossagat és biztonsagossagat (175 @2 3 oran at 3 hetenként) refrakter metasztatikus
mellrakban 172 né esetében mérték fel egy mu @;zéntrikus, nyilt elrendezési, fazis I11. vizsgalatban. A
klinikai reagaléas aranya 18,5% volt, a progréssziomentes id6szak kozépideje 2,8 honap
(CI: 2,1-3,3 honap) és a talélés kozépid '&9 hoénap volt (CI: 7,8-13,1 honap) A Paxene alkalmazasaval
kapott eredmények nagyon hasonlc')al‘g@:%f)zzétett paklitaxel fazis II1. vizsgalatok eredményeihez.

N

v

Elorehaladott ovariumcarcinong‘igaso"vonalbeli kezelés)

%)
A paklitaxel hatasossagat ég"o/}'ztonségosségét két nagy, randomizalt, kontrollos vizsgalatban mérték fel (a
kontroll 750 mg/m? ciklgfoszfamid / 75 mg/m? ciszplatin volt). Az elsé vizsgalatban t3bb mint 650, ITb-c,
III vagy IV stddiumu @yariumcarcinomaban szenvedd beteg maximum 9 ciklusban paklitaxelt (175 mg/m’
3 ora alatt), majd eztkovetden ciszplatint (75 mg/m”) kapott vagy kontroll kezelésben részesiilt. A
masodik nagy vizsgalatban a betegek maximum 6 ciklus paklitaxelt (135 mg/m? 24 6ra alatt), ezt kdvetéen
pedig ciszplatint (75 mg/m?) kapott, vagy kontroll kezelésben részesiiltek. Ebben a vizsgalatban tobb mint
400 III/IV stadiumu primér ovariumcarcinomas beteg vett részt, akiknél a stadiumbeosztast szolgald
laparatomiat kovetden 1cm-nél nagyobb tumor maradt vissza, vagy akiknél tavoli metasztazis alakult ki. A
paklitaxel két kiilonb6z6 adagoldsa ugyan nem keriilt kozvetlen 6sszehasonlitasra, mindkét vizsgalatban a
standard terapiaval 6sszehasonlitva, a ciszplatinnal kombinalt paklitaxel kezelésben részesiilé betegeknél
szignifikansan lassabb volt a progresszi6 (1. vizsgalat: atl. 15,3 hénap vs 11,5 honap, p< 0,001;
2. vizsgalat: atl. 17 honap vs 13 honap, p< 0,001), és hosszabb volt a tulélés (1. vizsgalat: 4tl. 36 honap vs
26 hoénap, p=0,0016; 2. vizsgalat: atl. 36 honap vs 24 hdonap, p< 0,001), az 1. vizsgalatban pedig
szignifikansan magasabb volt a reszponderek aranya (1. vizsgalat: 59% vs 45%, p=0,014; 2. vizsgalat:
60% vs 50%, NS). Azoknal az elérehaladott ovariumcarcinomaban szenvedd betegeknél, akik 3 oras
infuzidban paklitaxel/cisptalin kezelést kaptak, fokozott neurotoxicitast €s arthralgiat/myalgiat figyeltek
meg, a myelosupressio azonban enyhébb volt, ha az adatokat a ciklofoszfamid/ciszplatin kezelésben
részesiilo betegekéhez hasonlitjuk.
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Metasztatikus ovariumcarcinoma (masodik vonalbeli kezelés)

A Paxene hatasossagat és biztonsagossagat (175 mg/m” 3 éran at 3 hetenként) 120, elérehaladott
ovariumcarcinomaban szenvedd no esetében mérték fel egy multicentrikus, nyilt elrendezési, kiterjedt
fazis 11. vizsgalatban. A klinikai reagalas aranya 21,7% (CI: 14,7-31,1%), a progressziomentes iddszak
kozépideje 4,1 honap (CI:3,3-4,9 honap) és a tulélés kozépideje 13,4 honap volt (CI: 11,5-15,0 honap). A
Paxene alkalmazésaval kapott eredmények nagyon hasonldak a kozzétett paklitaxel fazis II1. vizsgalatok
eredményeihez.

Elorehaladott nem kissejtes tiidocarcinoma

A paklitaxel/ciszplatin kombindcié hatasossagat két, lokalisan eldrehaladott vagy metasztatikus nem
kisejtes tiidocarcinomaban szenvedo betegekkel végzett, randomizalt, kontrolllalt vizsgalat bizonyitja.

Az elso vizsgalatban 332 lokalisan eldrehaladott vagy metasztatikus nem kisejtes tﬁ@rcinoméban
szenvedo beteget randomizaltak ciszplatinnal (80 mg/m?) kombinalt tenlposide keZptesi agba (100 mg/m?;
n= 166), vagy ciszplatinnal kombinalt (80 mg/m?) és paklitaxel (175 mg/m’; n: 6) kezelésbe. A
tulélésben (9,5 vs. 9,9 honap) ill. a progressziomentes talélésben (5,1 vs. 5 Oéﬁnap) nem volt szignifikans
kiilonbség a ciszplatin/paklitaxel és a ciszplatin/tenopozid kdzott. Ebben-a‘palliativ populacioban azonban
fontos eredmény, hogy a ciszplatin/paklitaxel csoportban magasabb v % reszponderek aranya

(37% vs. 26%), altalanossagban enyhébbek voltak a mellékhatasok €syjavult a rovidtavu életmindség. 2.
vagy 3. fokozatl periférias neurotoxicitas gyakrabban fordult eQ@mszplatm/pakhtaxel csoportban (29%
vs. 6%).

Q}
3V
A masodik vizsgalatban 599, I1Ib vagy IV stadiumu be t randomizaltak ciszplatin (75 mg/m ) és
etopozid (100 mg/m?; n= 200), vagy ciszplatin (75 %) és kisdozist paklitaxel (135 mg/m?; n= 198),

vagy ciszplatin (75 mg/m?) és nagydozist paklitax€l*(250 mg/m?) és G-CSF (n=201) csoportokba. Az
atlagos tulélés a paklitaxel karokban nem volt nifikansan hosszabb, mint az etopozid/ciszplatin
csoportban (p= 0,097 a nagydézist paklitaxéldgban és 0,090 a kisdozist paklitaxel csoportban). A
progressziomentes tilélés tekintetében a, dozist paklitaxel csoport magasan szignifikans mértékben
kiilonbozott az etopozid/ciszplatin cs tol (p= 0,007). A reszponderek aranya lényegesen magasabb
volt a paklitaxel karokban [13% - é@omd/mszplatln 30 % - nagydozist paklitaxel (p< 0,001 vs
etopozid/ciszplatin), 26% - klsdqﬁw paklitaxel (p=0.003 vs etopozid/ciszplatin)]. A paklitaxel
kezelésben részesiild betegek %yobb aranyanal javult a rovidtava életmindség. 3. fokozata
neurotoxicitas azonban iﬁﬁ{éﬁ;ﬁnsaﬂ gyakrabban fordult el6 a nagydozisu paklitaxel csoportban, mint az
etopozid/ciszplatin cso& an (40% vs. 21%)).

AIDS-hez tarsulo KX osi sarcoma

A Paxene hatasossagat és biztonsagossagat egyetlenegy nem-6sszehasonlitd vizsgalatban mérték fel 107,
elérehaladott KS-ban szenvedd betegben, akik el6zdleg szisztémas kemoterapias kezelésben részesiiltek.
A vizsgalatban a betegek tobbsége granulocita koloniastimulalé faktort (G-CSF) is kapott. A vizsgalat
elsddleges végpontja a legjobb tumor-valasz volt. A betegek kéthetenként kaptak a Paxene-t 3 oras
infazioban, 100 mg/m* adagban. A 107 beteg koziil 63 beteg bizonyult rezisztensnek liposzomalis
antraciklinekkel szemben. A Paxene hatdsossaganak szempontjabol ez az alcsoport a f6 betegcsoport.

Az Osszesitett sikerarany (teljes vagy részleges valasz) 15 kezelési ciklus utan 57% (CI 44-70%) volt a
liposzomalis antraciklin-rezisztens betegekben. A kezelésre adott kedvezo reakciok tobb mint fele mar az
elsé harom kezelési ciklus utan egyértelmiien kimutathat6 volt. A liposzomalis antraciklinrezisztens
betegekben a reagalasok aranya hasonld volt azokban a betegekben, akik soha nem kaptak proteaz
inhibitort (55,6%) és azokban, akik legalabb 2 honappal a Paxene kezelés el6tt részesiiltek ilyen
kezelésben (60,9%).
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A progressziomentes idGszak kozépideje a f6 betegcsoportot tekintve, 468 nap volt (95 % CI 257-NE). A
Paxene esetében az atlagos tilélés nem volt kiszamithatd, de a 95% alsé hatara a betegek legjavaban
617 nap volt.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Intravénas adast kovetden a plazmakoncencentracid bifazisos vagy trifazisos modon csdkken. A paklitaxel
eloszlasa nem linearis (koncentraciofiiggs), mivel a szisztémas expozicid nagyobb mértékben ndvekszik,

mint ahogy az a dozis emelését kovetden varhato.

In vitro vizsgalatok alapjan a plazmafehérje kotddés mértékét 88-98%-nak talaltak. E nagymértékii
fehérjekotddés ellenére a paklitaxel széleskorben eloszlik a szovetekben.

Metasztatikus emldcarcinoma

A\

¢ Q
A 175 mg/m”® adagban 3 6ran 4t adagolt paklitaxel farmakokinetikai paraméterei ﬁgmlécarcinoméban
szenvedo betegben a kovetkezok voltak: a maximalis koncentracio (Ciax) 3890@/m1, a
plazmakoncentracid vs. id6 gorbe alatti teriilet (AUC,,s) 14 090 ng-h/ml és %‘é(l\earance (CL) 13,3 /h/m*

volt. b‘Q}ﬁ

. . . . Q
Metasztatikus eml6- vagy ovariumcarcinoma QQ,
. Q@

A 175 mg/m”* adagban 3 6ran at adagolt paklitaxel farmakoki \\kai paraméterei 5 mellrakban szenvedd és
3 ovariumcarcinomaban szenvedd betegben a kovetkezok ak: a maximalis koncentracio (Cp.x)
4213 ng/ml, a plazmakoncentraco vs. id6 gorbe alatti te{g‘et (AUC,5) 12 603 ng-h/ml és clerance (CL)
20,4 1/h/m’ volt. NS

S

A renalis exkrécio csekély szerepet jatszik a p \axel eliminaciojaban, a beadott dozis kevesebb mint
10%-a iiriil valtozatlan forméban a vizelettel *® 6 eliminacids ut a metabolizmust kovetd biliaris exkrécio,
hat betegnél az intravénds dozis (175 mg/m‘z‘) 39-87%-a a széklettel {iriilt és altaldban az adagnak csak
10%-a tirtilt véltozatlan formaban. Sz3 5¢ metabolitot detektaltak, de ezek koziil csak harmat
azonositottak: 6-alfa-hidroxipaklitaxgl, 3'-parahidroxipaklitaxel és 6-alfa-3'-paradihidroxipaklitaxel.
6-alfa-hidroxipaklitaxel, a széklethie kivalasztott dsszetevok koziil a legfontosabb. In vitro vizsgalatok
kimutattak, hogy CYP2CS és ,i/é szerepet jatszanak a 6-alfa-hidroxipaklitaxel és a
3’-paradihidroxipaklitaxel @ akuldsaban.

)

o)
AIDS-hez tarsulo chz@é sarcoma

19 AIDS-hez tarsuld Kaposi sarcoméaban szenvedé betegnek 100 mg/m*-es adagot adtak intravénasan,

3 oras infuzioban. Az ezt kdvetden kialakult maximalis koncentraciok a 761-2860 (atlag 1530) ng/ml-es
tartomanyba estek, és a plazmakoncentracio vs. id6 gorbe alatti atlagos teriilet (AUC) 5619 ng-h/ml
(2609-9428) volt. A clearance 20,6 1/h/m? (11-38), az eloszlasi térfogat 291 I/m? (121-638) volt. A
terminalis felezési id6 atlagosan 23,7 6ra (12-33) volt.

5.3 A preklinikai biztonsagi vizsgalatok eredményei

Karcinogenitas, mutagenitas, fertilitas karosoddasa

Paklitaxelr6l in vivo kimutattak, hogy genotoxikus (micronucleus teszt egerekben), de nem indukalt
mutagenitast az Ames tesztben vagy kinai horcsdg ovarium/hipoxantin-guanin foszforibozil transzferaz
(CHO/HGPRT) génmutacios analizisben. A paklitaxel karcinogén hatasat nem vizsgaltak. Azonban a
paklitaxel olyan anyagok csoportjaba tartozik, amelyek hatdsmechanizmusuk alapjan potencialisan
karcinogének. A paklitaxel alacsony, 0,6 mg/kg/nap adagokban alacsony fertilitast és foetalis toxicitast
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okozott patkanyokban. Allatokon végzett vizsgalatok a him reproduktiv szervekre kifejtett nem
reverzibilis toxikus hatdsokat mutattak ki klinikailag jelentés expozicids szinteken.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa
Makrogol-glicerin-éter-ricinoleat
Citromsav (vizmentes)
Etanol.
6.2 Inkompatibilitasok
Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyégyszerelékel.
¢ Q
A higitatlan koncentratum érintkezése lagy PVC-bol késziilt szerelékkel vagy inf\lloﬁ%s oldatok
készitéséhez hasznalt eszkozokkel nem ajanlott. A PVC infuzios zsakokbdl vagyszerelékekbol
esetlegesen kioldoddé DHEP [di-(2-etilhexil)-ftalat) lagyitd szervezetbe jutasdnak minimalizalasara a

higitott Paxene oldatokat palackban (iiveg, polipropilén) vagy mﬁanyag‘zéh%ban (polipropilén, poliolefin)
kell tarolni és polietilénnel bevont infizids szereléken 4t kell beadni. ¢y

Q
O
6.3 Felhasznilhatésagi idétartam ~\\®
X
A felbontatlan injekcios tiveg: 2 év. O’l/(b
o
Az injekcids iivegben maradt felhasznalatlan, higitat Qf(észitmény kémiai, fizikai és mikrobiologiai
stabilitasat 25 °C alatt tarolva 28 napon at kimutatt@k. Mas hasznalat kozbeni tarolasi idéért €s

koriilményekért a felhasznalo a felelds. O
<O

Higitast kovetden a 25 °C alatt, polipropi *inﬁiziés zsakban tarolt kész gydgyszer legaldbb 24 6ran at
bizonyitottan megdrzi kémiai €s ﬁzilga\" abilitasat.
N

Mikrobioldgiai szempontbol ag}i&%‘[t készitményt azonnal fel kell hasznalni. Ha nem hasznéljak fel
1

azonnal, akkor a beadas el6ttitarolasi id6ért €s koriilményekért a felhasznalo felelds és ez nem lehet
hosszabb 24 6ranal 2-8 GC.kg?zétt, kivéve, ha a higitas kontrollalt és validalt aszeptikus koriilmények

)

kozott tortént. )
S
6.4 Kiilonleges tgfolési eldirasok

Legfeljebb 25 °C-on tarolandd!
A fénytdl valo védelem érdekében az injekcios liveget tartsa a dobozaban.

A higitott gydgyszerre vonatkozo tarolasi eldirasokat lasd a 6.3 pontban.

6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Az 5 ml-es, atlatszo, (1. tipust) injekcids liveg lepattinthatd kupakkal 30 mg koncentratumot tartalmaz.
Az 20 ml-es, atlatszo, (1. tipust) injekcios iiveg lepattinthat6é kupakkal 100 mg koncentratumot tartalmaz.

Az 30 ml-es, atlatszo, (I. tipusu) injekcids liveg lepattinthat6 kupakkal 150 mg koncentratumot tartalmaz.
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Az 50 ml-es, atlatszo, (1. tipust) injekcids iiveg lepattinthat6é kupakkal 300 mg koncentratumot tartalmaz.

Négy kiszerelés kaphatd: 30 mg/5 ml-es injekcios liveg, 100 mg/16,7 ml-es injekcids liveg,
150 mg/25 ml-es injekcids iiveg és 300 mg/50 ml-es injekcids iiveg dobozba csomagolva.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.
6.6 A készitmény felhasznilasara, kezelésére és megsemmisitésére vonatkozo utmutatasok
Kizarolag egyszeri alkalmazasra. Az elso alkalmazast kovetden az 6sszes maradékot semmisitse meg.

Az elkészitést és a beaddst megel6zo dvintézkedések

A paklitaxel egy citotoxikus, daganat elleni gyogyszer, és mint minden potencidlisan mérgez6 vegyiilet
esetén, a Paxene-nel is 6vatosan kell banni. Kesztytlik, véddszemiivegek ¢s védéruhazat hasznalata
javasolt. Ha a Paxene oldat a borrel érintkezik, azonnal mossuk le a bort szappannal €s vizzel. Ha a
Paxene a nyalkahartyaval érintkezik tigy azt alaposan vizzel le kell 6bliteni. A Paxe Q’ét kizarolag
citotoxikus gyodgyszerek alkalmazasaban jartas szakember készitse el €s adja be. 1%’3 emélyzet koziil aki
terhes, az nem foglalkozhat Paxene-nel. ((\Q)Q)

Intravénas infuzio elkészitése ‘\§®

Az infuzid elkészitéséhez a Paxene koncentratumot az infuzioé beadés% tt higitani kell. A Paxene-t

9 mg/ml-es (0,9 m/v%) injekcidhoz vald natrium-klorid oldattal, 5Q.@g/ml-es (5%) injekcidhoz vald
gliikoz oldattal vagy 50 mg/ml-es (5%) gliikozt tartalmazo, injekc¢#hoz vald Ringer oldattal kell a
0,3-1,2 mg/ml-es végkoncentracio eléréséig higitani. Higités%@Vetéen a 25 °C alatt polipropilén infuzids
zsékban tarolt kész gyodgyszer legalabb 24 oran at bizonyitgftan meg6rzi kémiai és fizikai stabilitasat.
Mikrobiologiai szempontbél a készitményt azonnal fel k&I hasznalni. Ha nem hasznéljak fel azonnal,
akkor a beadas elétti tarolasi idoért és kérﬁlménygz? felhasznalo felelds €s ez nem lehet hosszabb

24 6ranal 2-8 °C kozott, kivéve, ha a higitas asze s koriilmények kozott tortént.

. S C o
A parenteralisan alkalmazott gyogyszerkészitfényeket beadas eldtt vizualisan kell ellendrizni az esetleges
szemcsés anyagok vagy elszinez6dés meg@iapitéséra. Az elkészités alatt az oldat homalyossa valhat, ami
a vivoanyagnak tulajdonithato. /‘/\\g(\
A Paxene oldatot iiveg, polipropi{'L@g’, vagy poliolefin tartalyban kell elkésziteni és tarolni. PVC-t nem
tartalmazo, infuzios szerelék«;{/@ int pl. polietilénnel bevont szerelékek hasznalhatoak.
o

A Paxene-t egy 0,22 u @%1 nem nagyobb mikroporézus membrannal rendelkezd beépitett sz{irén
keresztiil kell adni. A ak a filtereknek a hasznalata, amelyek rovid, PVC bevonatu ki- és bevezeto
csoveket is tartalma%ak, nem vezetett a DEHP szignifikans kioldodasahoz.

Kezelés és megsemmisités
A citotoxikus gyogyszerkészitményekre vonatkozd megfeleld kezelési €s megsemmisitési eljarasokat kell
kovetni.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Norton Healthcare Limited
Albert Basin,

Royal Docks

London E16 2Q)J

Egyesiilt Kiralysag
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8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA

EU/1/99/113/001 30 mg/5 ml
EU/1/99/113/002 150 mg/25 ml
EU/1/99/113/003 100 mg/16,7 ml
EU/1/99/113/004 300 mg/50 ml

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/ MEGUJITASANAK
DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 1999. jalius 19.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2009. jalius 19.

X
10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA cg’l/o
o)
A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség (EME@ internetes honlapjan
(http://www.emea.europa.eu/) talalhato. Q}*
Q,Q’b
<
@
,1/‘0
O
O
\Q@'
&
\O
Q)’b
&
R
((\Q)
N
R
N\
’1/®
&
o
)
S
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II. MELLEKLE%?

A. A GYARTASI TETELEK
GYARTASI ENGEDEL

%

FELSZABADITASAERT FELELOS
GOSULTJA

O ,
B. A FORGALOMBA @ZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT

FELTETELEK 5\0\
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTASI
ENGEDELY JOGOSULTJA

A gvyartasi tételek végfelszabaditasaért felel0s gyartd neve és cime

IVAX Pharmaceuticals UK
Aston Lane North

Preston Brook

Runcorn

Cheshire

Egyesiilt Kiralysag

IVAX Pharmaceuticals s.r.0.

Ostravska 29/305

747 70 Opava- Komarov

Cseh Koztarsasag ‘0{\\'

2V
Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelés gyartd nevét és ciméta g é@/o"szerkészitmény
betegtajékoztatdjanak tartalmaznia kell. o
N
B. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGE&LT FELTETELEK
)

. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY J O@SULTJARA KOTELEZO
FORGALMAZASI ES KIADHATOSAGI FEL&@I‘ELEK ILLETVE KORLATOZASOK
AN

Korlatozott orvosi rendelvényre kiadhatd gyégyszeréi@?itmény (Lasd L.sz. Melléklet: Alkalmazasi

eldiras, 4.2). \O
>
&)
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, N\
111. MELLEKLI;',gb\
4%

CIMKESZOVEG ES BE”%E‘STAJEKOZTAT(')
NS
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A PAXENE 30 mg/5 ml DOBOZANAK SZOVEGE

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Paxene 6 mg/ml koncentratum oldatos infuzidhoz
paklitaxel

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

6 mg/ml (30 mg/5 ml) paklitaxel injekcios iivegenként. ) (’\\.
0.)/1’0

o

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA &

4
Egyéb dsszetevok: makrogol-glicerin-éter-ricinoleat, vizmentes mtrm&é&/ ¢s 49,7 v/v% etanol. Tovabbi
informaciokért lasd a betegtajékozatot. QQ)

o

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM &7

Koncentratum oldatos infizidhoz ((\\Q
30 mg/5 ml ,&O
O

&

W\
5. AZ ALKALMAZAS MODJA ,;qf“

&
Intravénas alkalmazas 'Q)O.)
Hasznalat el6tt olvassa el a me&éﬁielt betegtajékoztatot!

@

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT GYERMEKEKTOL
ELZARVA KRELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Figyelem: beadas el6tt higitando!
Kizarolag egyszeri alkalmazasra!

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:
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Az injekcids livegben maradt felhasznalatlan, higitatlan készitmény kémiai, fizikai és mikrobioldgiai
stabilitasat 25 °C alatt tarolva 28 napon at kimutattak.

Higitast kovetden a 25 °C alatt polipropilén infuzids zsdkban tarolt kész gyodgyszer legalabb 24 6ran at
bizonyitottan megdrzi kémiai €s fizikai stabilitasat.

Mikrobiolodgiai szempontbol a higitott készitményt azonnal fel kell hasznalni.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25 °C-on tarolando!
A fénytdl vald védelem érdekében az injekcios liveget tartsa a dobozaban!

X

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK VAGY
AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANY K
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEGYAN

<
A fel nem hasznalt maradékot a citotoxikus anyagok kezelésének eléi&@ szerint meg kell semmisiteni.
)
D
7. N\ r 3 3
11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY J OQQ%ULTJANAK NEVE ES CIME
(%
3V
Norton Healthcare Limited fb\(\
Albert Basin ((‘\Q
Royal Docks \O
London E16 2Q)J \O?
Egyesiilt Kiralysag <O
&
12. AFORGALOMBA HOZ‘AglkLI ENGEDELY SZAMA(I)
<
S
6/19
EU/1/99/113/001 ®

@O

O
| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

| 14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG SZEMPONTJABOL

Orvosi rendelvényre kiadhat6 gyodgyszer.

15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK
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16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve

o Q
o
®Q>
ef(\
&
¥
\\Qo
/1:5{0
3
Q
P
Q
\O
&*
0
Q)
(QQ)
i
@%
&
o)
%’1/
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

A PAXENE 30 mg/5 ml INJEKCIOS UVEG CIMKESZOVEGE

|1.  GYOGYSZER MEGNEVEZESE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Paxene 6 mg/ml koncentratum oldatos infazidhoz
paklitaxel
Intravénas alkalmazas

| 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

X
1‘00\
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot! Q)O_;/l’
Q
r 77 ‘0)
3.  LEJARATIIDO Y
O
&
Felhasznalhato: )
N\
(5@
| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA O
®\
Gy.sz.: ((\\Q
(&O
X
5. EGYEB INFORMACIOK N
&
15\\'®
30 mg/5 ml ‘ o_,’lf
Figyelem: beadas elétt higitandgl©
%)
&V
>
)
S

?\
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A PAXENE 100 mg/16,7 ml DOBOZANAK SZOVEGE

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Paxene 6 mg/ml koncentratum oldatos infuziéhoz
paklitaxel

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

6 mg/ml (100 mg/16,7 ml) paklitaxel injekcios iivegenként. x_
&
o

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA L°
N

@
Egyéb 0sszetevok: makrogol-glicerin-éter-ricinoleét, vizmentes citrom&@%s 49,7 v/v% etanol. Tovabbi
informaciokért 1asd a mellékelt betegtajékoztatot. Q)Q)
N
)

A

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM o

OV
Koncentratum oldatos infuzidéhoz, 6 mg/ml NS
100 mg/16,7 ml O((\

| 5.  AZ ALKALMAZAS MODJA .\

Intravénas alkalmazas A\
Hasznalat el6tt olvassa el a mell\é&é& betegtajékoztatot!

A\
A\ $®

6. KULON FIGYEL ETESMELY SZERINT A GYOGYSZERKESZITMENYT
GYERMEKEKT@# ELZARVA KELL TARTANI

?\

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Figyelem: beadas el6tt higitandd!
Kizarolag egyszeri alkalmazasra!

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:
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Az injekcids livegben maradt felhasznalatlan, higitatlan készitmény kémiai, fizikai és mikrobioldgiai
stabilitasat 25 °C alatt tarolva 28 napon at kimutattak.

Higitast kovetden a 25 °C alatt polipropilén infuzids zsdkban tarolt kész gyodgyszer legalabb 24 6ran at
bizonyitottan megdrzi kémiai €s fizikai stabilitasat.

Mikrobiolodgiai szempontbol a higitott készitményt azonnal fel kell hasznalni.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25 °C-on tarolando!
A fénytdl valo védelem érdekében az injekcios iiveget tartsa a dobozaban!

10.KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT P (\
GYOGYSZERKESZITMENYEK VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOE[% LETKEZETT
HULLADEKANYAGOK ARTALMATLANNA TETELERE, HA IL EKRE SZUKSEG
VAN

0|
oY
Afel nem hasznalt maradékot a citotoxikus anyagok kezelésének eléh@% szerint meg kell semmisiteni.
&
11. FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOG/?/gﬁLTJANAK NEVE ES CIME
\f\o
—
- ~Q®
Norton Healthcare Limited &
Albert Basin, (}O
Royal Docks 0\0.)
ondon E16 2QJ g\
Egyesiilt Kiralysag ‘Qf\
&
A
=9
12. FORGALOMBA HOZQ&Y’ALI ENGEDELY SZAMA(T)
@J
EU/1/99/113/003 ®
v

13. GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. KIADHATOSAG

Orvosi rendelvényre kiadhato gyogyszer.

15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK
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16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve

o Q
&
o)
0((\
<
¥
&
’\/{8\@
3
S
@
<
\O
&
9
1 Q*
L
N
'QG.J
N
&>
%’1/
O
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

A PAXENE 100 mg/16,7 ml INJEKCIOS UVEG CIMKESZOVEGE

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Paxene 6 mg/ml koncentratum oldatos infuzidhoz
paklitaxel
Intravénas alkalmazas

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK X

.'0(\

A

v

o)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot! &

3. LEJARATIIDO R

Felhasznalhaté: ,5\\

| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA o0

Gy.sz.: Q)(&

5. EGYEB INFORMACIOK 6@‘
NS

=5l
100 mg/16,7 ml o
Figyelem: beadés elétt hig@‘dél
)
&
?\
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A PAXENE 150 mg/25 ml DOBOZANAK SZOVEGE

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Paxene 6 mg/ml koncentratum oldatos infuziéhoz
paklitaxel

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

6 mg/ml (150 mg/25 ml) paklitaxel injekcios tivegenként. x_
&
o

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA L°
N

@
Egyéb 0sszetevok: makrogol-glicerin-éter-ricinoleét, vizmentes citrom&@%s 49,7 v/v% etanol. Tovabbi
informaciokért 1asd a mellékelt betegtajékoztatot. Q)Q)
N
)

A

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM o

OV
Koncentratum oldatos infuzidéhoz, 6 mg/ml NS
150 mg/25 ml O((\

| 5.  AZ ALKALMAZAS MODJA .\

Intravénas alkalmazas A\
Hasznalat el6tt olvassa el a mell\é&é& betegtajékoztatot!

A\
A\ $®

6. KULON FIGYEL ETESMELY SZERINT A GYOGYSZERKESZITMENYT
GYERMEKEKT@# ELZARVA KELL TARTANI

?\

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Figyelem: beadas el6tt higitandd!
Kizarolag egyszeri alkalmazasra!

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:
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Az injekcids livegben maradt felhasznalatlan, higitatlan készitmény kémiai, fizikai és mikrobioldgiai
stabilitasat 25 °C alatt tarolva 28 napon at kimutattak.

Higitast kovetden a 25 °C alatt polipropilén infuzids zsdkban tarolt kész gyodgyszer legalabb 24 6ran at
bizonyitottan megdrzi kémiai €s fizikai stabilitasat.

Mikrobiolodgiai szempontbol a higitott készitményt azonnal fel kell hasznalni.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25 °C-on tarolando!
A fénytdl valo védelem érdekében az injekcios iiveget tartsa a dobozaban!

10.KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT P (\
GYOGYSZERKESZITMENYEK VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOE[% LETKEZETT
HULLADEKANYAGOK ARTALMATLANNA TETELERE, HA IL EKRE SZUKSEG
VAN

0|
oY
Afel nem hasznalt maradékot a citotoxikus anyagok kezelésének eléh@% szerint meg kell semmisiteni.
&
11. FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOG/?/gﬁLTJANAK NEVE ES CIME
\f\o
—
- ~Q®
Norton Healthcare Limited &
Albert Basin, (}O
Royal Docks 0\0.)
ondon E16 2QJ g\
Egyesiilt Kiralysag ‘Qf\
&
A
=9
12. FORGALOMBA HOZQ&Y’ALI ENGEDELY SZAMA(T)
@J
EU/1/99/113/002 ®
v

13. GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. KIADHATOSAG

Orvosi rendelvényre kiadhato gyogyszer.

15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK
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16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

A PAXENE 150 mg/25 ml INJEKCIOS UVEG CIMKESZOVEGE

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Paxene 6 mg/ml koncentratum oldatos infuzidhoz
paklitaxel
Intravénas alkalmazas

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK X
A
v
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot! (QQQ)
%)
I &
3.  LEJARATIIDO K
L
, . A
Felhasznalhato: ‘5\'@\
(%
o
Id Id 7 Id Q
| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA o0
Q\
o
Gy.sz.: Q)(}
<
<O
, _ S
| 5.  EGYEBINFORMACIOK %
N
/l/
150 mg/25 ml 2
Figyelem: beadas elott higgi‘[em\/@\.’r
&
>
O
S

?\
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

A PAXENE 300 mg/50 ml DOBOZANAK SZOVEGE

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Paxene 6 mg/ml koncentratum oldatos infuziéhoz
paklitaxel

2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

6 mg/ml (300 mg/50 ml) paklitaxel injekcios tivegenként. x_
P
o

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA L°
N

@
Egyéb 0sszetevok: makrogol-glicerin-éter-ricinoleét, vizmentes citrom&@%s 49,7 v/v% etanol. Tovabbi
informaciokért 1asd a mellékelt betegtajékoztatot. Q)Q)
N
)

A

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM o

OV
Koncentratum oldatos infuzidéhoz, 6 mg/ml NS
300 mg/50 ml O((\

| 5.  AZ ALKALMAZAS MODJA .\

Intravénas alkalmazas A\
Hasznalat el6tt olvassa el a mell\é&é& betegtajékoztatot!

A\
A\ $®

6. KULON FIGYEL ETESMELY SZERINT A GYOGYSZERKESZITMENYT
GYERMEKEKT@# ELZARVA KELL TARTANI

?\

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Figyelem: beadas el6tt higitandd!
Kizarolag egyszeri alkalmazasra!

| 8. LEJARATI IDO

Felhasznalhato:
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Az injekcids livegben maradt felhasznalatlan, higitatlan készitmény kémiai, fizikai és mikrobioldgiai
stabilitasat 25 °C alatt tarolva 28 napon at kimutattak.

Higitast kovetden a 25 °C alatt polipropilén infuzids zsdkban tarolt kész gyodgyszer legalabb 24 6ran at
bizonyitottan megdrzi kémiai €s fizikai stabilitasat.

Mikrobiolodgiai szempontbol a higitott készitményt azonnal fel kell hasznalni.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25 °C-on tarolando!
A fénytdl valo védelem érdekében az injekcios iiveget tartsa dobozaban!

10.KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT P (\
GYOGYSZERKESZITMENYEK VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOE[% LETKEZETT
HULLADEKANYAGOK ARTALMATLANNA TETELERE, HA IL EKRE SZUKSEG
VAN

0|
oY
A fel nem hasznalt maradékot a citotoxikus anyagok kezelésének eléi@a szerint meg kell semmisiteni.
&
11. FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOG/?/gﬁLTJANAK NEVE ES CIME
\f\o
—
- ~Q®
Norton Healthcare Limited &
Albert Basin, (}O
Royal Docks 0\0.)
ondon E16 2QJ g\
Egyesiilt Kiralysag ‘Qf\
&
A
=9
12. FORGALOMBA HOZQ&Y’ALI ENGEDELY SZAMA(T)
@J
EU/1/99/113/004 ®
v

13. GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. KIADHATOSAG

Orvosi rendelvényre kiadhato gyogyszer.

15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK
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16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

A PAXENE 300 mg/50 ml INJEKCIOS UVEG CIMKESZOVEGE

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

Paxene 6 mg/ml koncentratum oldatos infuzidhoz
paklitaxel
Intravénas alkalmazas

2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK X
A
v
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot! (QQQ)
%)
I &
3.  LEJARATIIDO K
L
, . A
Felhasznalhato: ‘5\'@\
(%
o
Id Id 7 Id Q
| 4. A GYARTASI TETEL SZAMA o0
Q\
o
Gy.sz.: Q)(}
<
<O
, _ S
| 5.  EGYEBINFORMACIOK %
N
/l/
300 mg/50 ml 2
Figyelem: beadas elott higgi‘[em\/@\.’r
&
>
O
S

?\
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BETEGTAJEKOZTATO: INFORMACIOK A FELHASZNALO SZAMARA

Paxene 6 mg/ml koncentratum oldatos infuziohoz
Paklitaxel

Miel6tt beadjak Onnek ezt az infaziét, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Ha tovabbi kérdése van forduljon orvosdhoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos személyesen Onnek irta fel. A készitményt masoknak 4tadni nem szabad,
mert szamukra artalmas lehet még abban az esetben is, ha tiineteik az Onéhez hasonléak.

- Ha barmely mellékhatas stilyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt mellékhatasokon
kiviil egyéb tiinetet észlel, kérjlik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészét.

A betegtajékoztaté tartalma: "0&'

4

&
1. Milyen tipust gyogyszer a Paxene és milyen betegségek esetén alkalma@é?
2. Tudnivalok a Paxene alkalmazasa elott 2
3. Hogyan kell alkalmazni a Paxene-t? Q}*
4, Lehetséges mellékhatasok Q)b
5. Hogyan kell a Paxene-t trarolni? QQ)
6.  Tovabbi informaciok W2
X
,1/’0
O
O
1. MILYEN TiPUSU GYOGYSZER A PAXENE ES MILYEN BETEGSEGEK ESETEN
ALKALMAZHATO? O
g’b

. . N . .
A Paxene az Gn. antineoplasztikus gyogyszeték csoportjaba tartozik. Ezeket a hatdanyagokat alkalmazzak
daganatos betegségek kezelésére. ‘Q){\

A Paxene koncentratum, melybél‘otlcdgos infuzid készithetd, a kovetkezo betegségek kezelésére
alkalmazhato: 9
. Elérehaladott AIDS-he,%/Gﬁrsulé Kaposi szarkomaban szenvedo betegek kezelésére, amikor egyéb
kezeléseket mar préb{&ak (liposzomalis antraciklin), de eredménytelennek bizonyultak.
Ez egy olyan dnaégg ajta, mely a bor vagy a bels6 szervek véredényeibdl indul ki, és altalaban
lapos vagy kie edd, szine pedig a biborvordstdl a sdtétbarnaig valtozhat.

. Elérehaladott%mlédaganat esetében, amikor egyéb kezelések (a szokasos, antraciklint tartalmazo
terapia) eredménytelen volt, vagy ha a beteg nem alkalmas ezekre a kezelésekre.

. Elérehaladott petefészekdaganat vagy miitét utan visszamaradt (1 cm-nél nagyobb) daganat
esetében, ciszplatinnal kombinalva, elsévonalbeli kezelésként.

. Elérehaladott petefészekdaganat esetében, amikor az elozetes kezelés (platina—tartalmu
kombinacids terapia taxan alkalmazasa nélkiil) eredménytelen volt (masodik vonalbeli kezelésként).

. Elérehaladott nem kissejtes tiidorak esetében - ciszplatinnal kombinalva - ha potencialisan gyogyitd

hatast miitét és/vagy besugarzas nem végezhetd. Ezt a felhasznalasi teriiletet csak kevés adat
tamasztja ala.

2.  TUDNIVALOK A PAXENE ALKALMAZASA ELOTT

Ne alkalmazza a Paxene-t:
. ha allergias (tulérzékeny) a paklitaxelre vagy a Paxene egyéb Osszetevojére
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. ha volt mar probléma a majaval

. ha mar mondtak Onnek, hogy a fehérvérsejtszama nagyon alacsony
. ha sulyos, kezeletlen fertdzése van

. ha On terhes, vagy teherbe eshet vagy szoptat.

A Paxene fokozott elovigyazatossaggal alkalmazhato

. A Paxene-nel valo kezelés megkezdése eldtt és a kezelés alatt Onnek rendszeresen vérvizsgalatra
kell mennie, hogy ellenérizhessék, biztonsaggal folytathato-e a kezelés.

. A Paxene nem ajanlott 18 éven aluli gyermekek és serdiil6kortak kezelésére.

. Azonnal kozdlje orvosaval, ha sulyos, elhizodd vagy véres hasmenése van a Paxene kezelés alatt
vagy utan. Ez jele lehet egy komoly bélgyulladasnak (pszeudomembrandzusz kolitisz).

. Ha rendszertelen szivverést, szédiilést, gyengeséget tapasztal a kezelés soran.

. Ha korabban részesiilt mellkasi besugarzasban (radioterapiaban) (lasd a 4. pontot: Lehetséges
mellékhatasok).

. Ha szed mas gyogyszert, amely a paklitaxel hatdsat modosithatja (lasd A kez%&*ideje alatt
alkalmazott egyéb gyogyszerek). Q,G';l/

A kezelés ideje alatt alkalmazott egyéb gyogyszerek Q)((\Q)

Mieldtt beadjak Onnek a Paxene-t, feltétleniil tajékoztassa kezeléorvo \ha a kovetkezo gyogyszerek
koziil barmelyiket szedi:
. ritonavir, nelfinavir, efavirenz, nevirapin (AIDS kezelese&@vagy mas, a betegségére felirt
gyogyszer;, X
. barmi més betegségre felirt gyogyszer (mint pl. eritrghfrﬁcm fluoxetin, gemfibrozil, imidazol tipusa
gombaellenes szer, rifampicin, karbamazepin, fe%‘@m fenobarbital);
. barmilyen vény nélkiil vasarolt gyogyszer.
06‘

. N\ .
Ha Onnél a mellrakkezelést mar el6zéleg doxorupicinnel végezték és orvosa sziikségesnek tartja a
paklitaxel alkalmazésat, akkor a doxorubicindézelést kovetden 24 oraval adhato be a paklitaxel elsd

dagia. )
adagja Q)Q

A Paxene megvaltoztathatja egyeb 03 gyszerek hatasat a magas alkoholtartalma miatt. Ezért amennyiben
masik orvoshoz megy vagy korl{%ﬁba keriil, ne felejtse el megmondani, milyen gyogyszereket szed.

Terhesség és szoptatas ﬁél’

Miel6tt a Paxene keze@t megkezdenék Onnél, kozolje orvosaval, ha terhes vagy tigy gondolja, hogy
terhes lehet, vagy s%btat A Paxene nem alkalmazhato6 terhességben és azok a nék, akik Paxene
kezelésben részesiilnek, nem szoptathatnak. Ezért a Paxene kezelés ideje alatt megfeleld

fogamzasgatlasrol kell gondoskodni.

A Paxene gyogyszerkészitménnyel kezelt férfiak szamara tanacsos a kezelés ideje alatt és utdna még
6 honapig tartdzkodni a gyermeknemzéstol.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Paxene alkoholt tartalmaz. Ezért a kezelés utdn még néhany 6raig nem biztonsagos gépjarmiivet

vezetni, vagy gépekkel munkat végezni. Beszélje meg orvosaval. On vezethet gépjarmiivet és hasznalhat
geépeket a Paxene kezelések kozotti idoben, hacsak nem faradt vagy szédiil.
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Fontos informaciok a Paxene egyes dsszetevoirdl

Ez a gyogyszer kb. 50 térfogatszazaléknyi alkoholt tartalmaz. Egy infuzi6 legfeljebb 21 g alkoholt
tartalmaz. A gyogyszerben talalhat6 alkohol mennyisége megvaltoztathatja mas gydgyszerek hatasait és
ezért majbetegeknél vagy epilepsziasoknal ezt figyelembe kell venni. A Paxene infizio beadasat
kovetden, a készitményben talalhato alkohol mennyisége ronthatja a gépjarmivezetéshez és gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

A Paxene tartalmaz még makrogol-glicerin-éter-ricinoleatot, amely allergias reakciot okozhat.

3. HOGYAN KELL ALKALMAZNI A PAXENE-T?

Az oldatos infuzi6 készitéséhez hasznalt Paxene koncentratumot a megfeleld higitas utdn véndsan, lasst
infuzioként, 3 ora alatt fogja megkapni, ha kezeldorvosa masként nem rendeli. A sziikséges Paxene
mennyiségét az On négyzetméterben (m?) kifejezett testfelszine alapjan fogja az ory s'kiszamitani, amit a
vérvizsgalatok eredményei és altalanos egészségi allapota is befolyasolnak. Keze],gb\yosa sziikség esetén
modosithatja a gyogyszer adagjat a kezelés soran. ((\

AIDS-hez tarsulé Kaposi szarkéma ‘\ﬁ

A Paxene szokasos adagja 100 mg/ testfeliilet m*. On minden masog héten fog kapni Paxene kezelést
egészen addig, amig a vérvizsgalati eredményei azt mutatjak, h biztonsaggal kaphatja a kezelést.

Elorehaladott emlédaganat és petefészekdaganat (més%l\& vonalbeli kezelés)
o

A Paxene szokasos adagja 175 mg/testfeliilet m”. On, r%den harmadik héten fog kapni Paxene kezelest
egeszen addig, amig a vérvizsgalati eredmenyei azCmutatjak, hogy On biztonsaggal kaphatja a kezelest.

3 , S
Elérehaladott petefészekdaganat (elsovon&fbell kezelés)

A Paxene-t kétféle adagban kaphatja: @%mhetente 175 mg/testfeliilet m* Paxene 3 6ra alatt vénaba kotott
infizioban adva, arnelyet egy mas 21‘(§?/§yogyszer a ciszplatin adasa kovet. A masik lehetséges adagolas:
haromhetente 135 mg/m” Paxen oras infuzioban, amelyet ciszplatin adasa kovet. A kezelés folytatasa
a vérvizsgalatok eredményén ,Ud) ik, amelyek alapjan eldonthetd, hogy biztonsagos-e az On szamara a
terapia folytatasa. ﬁg

El6rehaladott nem?kp}ejtes tiildorak

A Paxene szokasos adagja 175 mg/testfeliilet m”, amelyet ciszplatin adasa kovet, haromhetente ismételve.
Addig részesiil ebben a terapidban, amig a vérvizsgalatok eredményei azt mutatjak, hogy a kezelés
biztonsagosan folytathato.

A kezelés ideje alatt eléforduld allergias reakciok megeldzésére On gyogyszert fog kapni a kezelés
megkezdése eldtt. Az infuzios kezelés elétt 12 és 6 6raval On dexametazont kap (egy szteroidot) vagy
tabletta formajaban, melyet le kell nyelni, vagy injekcié formajaban. Fél-egy oraval az infizio elétt On két
kiilonboz6 tipusu injekciot fog kapni (egy antihisztamint és egy Hp-antagonistat).

Amikor On az infuziét kapja, dllandé orvosi feliigyelet alatt lesz, és rendszeresen ellendrizni fogjak,hogy
hogyan reagal a kezelésre. Amennyiben az On kortdrténetében szivprobléma szerepel, a szivmiikodés
ellendrzése is sziikséges lehet. Amennyiben barmilyen probléma meriilne fel az infuzié adasa alatt, az
orvosi segitség rendelkezésre all, hogy megtegyék a sziikséges 1épéseket.
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4. LEHETSEGES MELLEKHATASOK

Mint minden gybgyszer, igy a Paxene is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem mindenkinél
jelentkeznek.

Mellékhatasok el6fordulhatnak a Paxene kezelés alatt vagy azt kovetden. A kezelés alatt szoljon az
egészségligyi személyzet koziil barkinek amennyiben nem érzi j61 magat. Ha On a kezelések kdzotti
idészakban, vagy a kezelést kdvetden nem érzi jol magat, mieldbb értesitse orvosat vagy gyogyszerészét.

Az alabb felsorolt mellékhatasok gyakorisagat az alabbi megegyezés szerint hataroztak meg:
nagyon gyakori (10 kezelt beteg koziil tobb mint 1 beteget érint)

gyakori (100 kezelt beteg koziil 1-10 beteget érint)

nem gyakori (1000 kezelt beteg koziil 1-10 beteget érint)

ritka (10 000 kezelt beteg koziil 1-10 beteget érint)

nagyon ritka (10 000 kezelt beteg koziil kevesebb, mint 1 beteget érint) ‘0{\\'
nem ismert (a rendelkezésre allo adatokbol a gyakorisag nem allapithatéo meg). o_,/l/

_ Q
Nagyon gyakori mellékhatas: <

o

. Fertdzo betegségek — elofordulhat 14z vagy hidegrazas, torokgyédﬁdés, valamint a szaj gombas
fert6zései (szajiiregi kandidiazis). QQ,

. Enyhe allergias reakciok beleértve a borpirt és kiﬁtéseket\\®

. Alacsony vérnyomas, mely felallaskor szédiilést 0;(:5&\@

. Téplalkozasi zavarok, beleértve az étvagytalansagot (anorexia)

. Idegrendszeri tiinetek, beleértve a kézfej és a 1lab % badasat vagy bizsergését
. Hanyinger, hanyas A\Y)

. Enyhe hasmenés, székrekedés és gyomorf%dja(i(\om

. Hajhullas O
. Iziileti vagy izomgyengeség, fajdalomifagy érzéketlenség a labban
. F4ajdalom és duzzanat alakulhat ki, Qa}gs\\anekcié beadasanak helyén.

A gyakori mellékhatasok az alébbi%ci;\\'
(2

. Influenzaszerd tiinetek , &

. Atmenetileg csokke hérvérsejtszam, mely fertézés kialakulasahoz vezethet

. Alacsony vérlem szadm, ami szokatlan vérzést (pl. orrvérzést) vagy megmagyarazhatatlan
véralafutast ok t

. F4j dalomérzeYa test valamely részén

. Szédiilés

. Izgatottsag

. Almatlansag

. Rossz szdjiz

. Egyensulyvesztés vagy tantorgas

. Fejfajas

. Fiilcsengés

. Koros szivritmus

. Ajulas koriili érzés

. A bor kipirulasa, kivorosodése

. Nehézlégzeés

. Orrvérzés

. Szajszarazsag és szajnyalkahartya kifekélyesedése

. Emésztési zavar
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. A széklet elszinez6dése

. Bor- és kdromelvaltozasok

. A bor enyhe hamlasa, melyhez borszarazsag, kipirulds vagy akné tarsul

. Csontfajdalom, hatfajas, labizomgorcs

. Vizeletiirités soran jelentkez6 fajdalom

. Az injekcio beadasanak helyén jelentkez6 reakcid, mely a beadas helye koriili fajdalomhoz,

duzzanathoz és borkeményedéshez vezet. A Paxene kisziirddhet a vénabdl és a kornyezo
borszovetek fertdzését, kifekélyesedését okozhatja.
. A vérben talalhato bizonyos enzimek szintje megemelkedhet.

A nem gyakori mellékhatasok az alabbiak:
. Sulyos fertézések, pl. tiidogyulladas

. Stulyos vérszegénység (anémia)
. Faradékonysag

. Sapadtsag ‘0{\\'
. Kiszaradés (dehidracid), sulycsokkenés vagy sulyndvekedés ’l/
. Sulyos mellkasi fajdalom, rendszertelen szivverés, ajulés koriili érzés és @%vmfarktus
. Magas vérnyomas, vérrogképzodés és vénagyulladas
. A bOr és korom sargas elszinezodése. ®§®
O

A ritka mellékhatasok a kovetkezok: QQ)Q)

PP e s . \\®
. Fert6zések ugy, mint tiidogyulladas X

. Helyi bérduzzanat ’1/(0

. Sulyos allergias reakciok (anafilaxias reakcio) — gﬁﬁ(ethet ¢és megdagadhat a keze, 1aba, bokaja, az
arca, az ajkai, a szdja, a nyelve vagy a torka

. Megvaltozhat az izomokat iranyitd idegek @é\odese melynek kdvetkezménye a karok és a labak
gyengesége Q)

\\
. Viszketés, voros borkiiités <O
. Légzési problémak, beleértve a tudq&iemat és folyadékfelhalmozodast.

6‘
A nagyon ritka mellékhatasok az alg&nak

. Akut leukémia (rosszi <iatu vérképzoszervi betegség)
. Eletveszélyes allergg eakcid (anafilaxias sokk)
. Zavartsag

. Agyi betegse%

. Tartos hasme

. Goresok

. Latasi zavarok

. Hallascsokkenés

. Egyensulyi problémak
. Szapora szivverés

. Sokk

. Székrekedés

. Hasi fajdalom, melyet a hasfalban felszaporodo folyadék okoz (aszcitesz), bélgyulladas,
bélelzarodas, vérrogképzodés a bél véredényeiben és a bélfal atlyukadasa

. Hasnyalmirigy-betegség

. Nyel6cso-betegség

. Etvagytalansag

. Stulyos borirritacio, bérelvaltozas, borkitités

. A kéz vagy a labujj kormének elvalasa — a napfény ellen fedje be a kezét és a labat
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. Mijkarosodas — a bor sargas elszinezddése és bizonyos majenzimértékek koros eltérése.

Ha barmely mellékhatas stlyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt mellékhatasokon kiviil
egyéb tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gydgyszerészeét.

5. HOGYAN KELL A PAXENE-T TAROLNI?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

Az injekcids liveg cimkéjén €s a dobozon feltiintetett lejarati id6 (Felhasznalhat6) utan ne alkalmazza a
Paxene-t. A lejarati id6 a megadott honap utolsé napjara vonatkozik.

Legteljebb 25 °C-on tarolando.

A fénytdl valo védelem érdekében az injekcios iiveget tartsa a dobozaban. ,VO&'
©

Az infuzids oldat készitéséhez hasznalt koncentratumot a gydgyszertarban tar és mieldtt az orvos
vagy a ndvér beadja, a gyogyszerész elkésziti az infuziot. Higitast kévetée@a@S °C alatt polipropilén
infuzids zsakban tarolt kész gydgyszer legalabb 24 6ran at bizonyitotta, \Xg(')'rzi kémiai és fizikai
stabilitasat. Mikrobiologiai szempontbol a higitott készitményt azonnqgll kell hasznalni. Ha nem
hasznaljak fel azonnal, akkor a beadas el6tti tarolasi id6ért és kér%(\%nyekért a felhasznalo felelds és ez
nem lehet hosszabb 24 6ranal 2-8 °C kozott. (&\

X\

>
Ne alkalmazza a Paxene-t, ha barmilyen szilard részecsk%(ﬁf benne, vagy az oldat elszinez6dott. Az
elkészitett oldat zavaros lehet. Q>

A\S)
Kizarolag egyszeri alkalmazasra. Az els6 alkalm@st kovetden az dsszes maradékot semmisitse meg!
O

A gyodgyszereket nem szabad a szennyvizz s\'Oagy a haztartasi hulladékkal egylitt megsemmisiteni.
Kérdezze meg gyogyszerészét, hogy szﬁ@ telenné valt gyogyszereit miként semmisitse meg. Ezek az
intézkedések eldsegitik a kornyezet Vé\d:e\lmét.

&
6. TOVABBI INFORMéé&&[()K

N
Mit tartalmaz a Paxe Q
- A készitmény h%(%lyaga 6 mg/ml (30 mg/5 ml, 100 mg/16,7 ml, 150 mg/25 ml vagy 300 mg/50 ml)
paklitaxel.

- Egyéb Osszetevok: makrogol-glicerin-éter-ricinoleat, citromsav (vizmentes) €s etanol.

Milyen a Paxene készitmény kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas

A Paxene atlatszo, szintelen, vagy enyhén sargés szind, stirtin foly6 oldat, amely 5 ml-es, 16,5 ml-es,
25 ml-es és 50 ml-es injekcids tivegekben kaphato.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelé keriil kereskedelmi forgalomba.
A forgalomba hozatali engedély jogosultja

Norton Healthcare Limited
Albert Basin
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Royal Docks
London E16 2QJ
Egyesiilt Kiralysag

Gyarto

IVAX Pharmaceuticals s.r.0.
Ostravska 29/305

747 70 Opava

Komarov

Cseh Koztarsasag

IVAX Pharmaceuticals UK
Runcorn

Cheshire

Egyesiilt Kiralysag

\
O
>

&V

A készitményhez kapcsolddo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalombahozg{@?éngedély jogosultjanak

helyi képviseletéhez:

Belgié/Belgique/Belgien
S.A. Mayne Pharma (Benelux) N.V.
Tel: +32 2332 0315

bbarapus
IVAX Pharmaceuticals s.r.o
Tel: +420 553 641 111

oV
Luxembourg/Lufemburg
S.A. Mayne P@na (Benelux) N.V.
Tel: + 32 2:3%2 0315
X

>
Ma /\/orszég
Teya Magyarorszag Zrt.
.o +36 1 288 6400

\O
M i . >
Ceska republika " Malta
IVAX Pharmaceuticals s.r.o g\o Norton Healthcare Ltd t/a IVAX Pharmaceuticals
Tel: +420 553 641 111 'Q)Q UK
\6\ Tel.: +44 8705 02 03 04
0
Danmark Q{g’ Nederland

IVAX Scandinavia AB 19
TIf: +46 850666300 %7
Deutschland O

Mayne Pharma (De%s% and) GmbH
D-85540 Haar

Tel: +49 89 43 77 770

Eesti
IVAX Pharmaceuticals s.r.o
Tel: +420 553 641 111

EALaoa

Norton Healthcare Ltd t/a IVAX Pharmaceuticals
UK

TnA.: +44 8705 02 03 04

Espaiia
Combino Pharm, S.L.

S.A. Mayne Pharma (Benelux) N.V.
Tel: + 322332 0315

Norge

Mayne Pharma (Nordic) AB, Sverige
Tel: +46 8 672 85 00

Osterreich

Norton Healthcare Ltd t/a IVAX Pharmaceuticals
UK

Tel.: +44 8705 02 03 04

Polska
IVAX Pharma Poland Sp. z.0.0.
Tel: +48 22 742 04 25

Portugal
Mayne Pharma (Portugal) Lda
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Tel.: +34 93 480 88 33

France
Mayne Pharma (France) SAS
Tel: +33 141112850

Ireland
Mayne Pharma Plc
Tel: + 44 1926 821 010

Island

Norton Healthcare Ltd t/a IVAX Pharmaceuticals
UK

Tel.: +44 8705 02 03 04

Italia
Mayne Pharma (Italia) s.r.1.
Tel: +39 0 81 24 05911

Kvnpog
Norton Healthcare Ltd t/a IVAX Pharmaceuticals
UK

Tel: + 351 21 485 7430

Romania
IVAX Pharmaceuticals s.r.o
Tel: +420 553 641 111

Slovenija
Medis, d.o.o.
Tel: + 386 1 589 6900

Slovenska republika
IVAX Pharmaceuticals s.r.o
Tel: +420 553 641 111

1‘0&
&V
o)
Suomi/Finland N\
Mayne Pharma (N Qs@l)%') AB, Ruotsi/Sverige

Tel: +46 8 672 8

O
Sverige ~\\®
Mayne Pkarma (Nordic) AB, Sverige
Tel: :46'8 672 85 00

Tn\.: +44 8705 02 03 04 N
\Q@'

Latvija \O%nited Kingdom
IVAX Pharmaceuticals s.r.o Mayne Pharma Plc
Tel: +420 553 641 111 <O Tel: +44 1926 821 010

S

Q

&
Lietuva o
IVAX Pharmaceuticals s.r.o \@
Tel: +370 525 26490 )
&V

>
A betegtéjékoztat()?q@edélyezésének datuma

A gyogyszerrdl részletes informacio az Europai Gyogyszeriigynokség (EMEA) internetes honlapjan

(http://www.emea.europa.eu/) talalhato.

Az alabbi informaciok kizardlag orvosoknak vagy mas egészségiigyi szakembereknek szolnak:

Tovabbi Utmutatasok az infuzid elkészitéséhez

Javaslat a készitmény kezelésére

A Paxene egy antineoplasztikus szer, és mint minden potencialisan mérgezo vegyiilet esetén, a Paxene-nel
is 6vatosan kell banni. Kesztytik, véd6szemiivegek és védéruhazat hasznalata javasolt. Ha a Paxene oldat
a borrel érintkezik, azt azonnal €s alaposan le kell mosni szappannal és vizzel. Ha a Paxene oldat a
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nyalkahartyaval érintkezik, ugy azt alaposan le kell dbliteni vizzel. A Paxene-t kizardlag citotoxikus
gyogyszerek alkalmazasaban jartas szakember készitse el és adja be. A személyzet koziil aki terhes, az
nem foglalkozhat Paxene-nel.

Az infazios oldat elkészitése.

Az infuzid elkészitéséhez a Paxene koncentratumot aszeptikus koriilmények kozott higitani kell. A
Paxene-t 9 mg/ml (0,9%) injekcidhoz vald natrium-klorid oldattal, vagy 50 mg/ml-es (5%) injekciohoz
val6 gliikdz oldattal vagy 50 mg/ml (5%) gliikozt tartalmazo injekcidohoz vald Ringer oldattal kell a
0,3-1,2 mg/ml-es végkoncentracio eléréséig higitani.

Higitast kovetéen a 25 °C alatt polipropilén infuzids zsakban tarolt kész gydgyszer legalabb 24 oran at
bizonyitottan megdrzi kémiai és fizikai stabilitasat.

Mikrobiologiai szempontbodl a higitott készitményt azonnal fel kell hasznalni. Ha nem hasznaljak fel
azonnal, akkor a beadas el6tti tarolasi idéért és koriilményekért a felhasznalo a feleld és ez nem lehet
hosszabb 24 oranal 2-8 °C kozott, kivéve, ha a higitas kontrollalt és validalt aszep‘tcﬂé s koriilmények
kozott tortént. %)
<

Az injekcids iivegben maradt felhasznalatlan, higitatlan készitmény kém@eﬁzikai és mikrobiologiai
stabilitasat 25 °C alatt tarolva 28 napon at kimutattdk. Més hasznalat l%o};%eni tarolasi idoért és
koriilményekért a felhasznalo a felel6s. QQ,

. 9

A parenteralisan alkalmazott gyogyszerkészitményeket bead '&,’sl\étt vizualisan kell ellendrizni az esetleges
szemcsés anyagok, vagy elszinez6dés megallapitasara. Az &lkészités alatt az oldat homalyossa valhat, ami
a vivéanyagnak tulajdonithato. fb\(\

A\S)
A DEHP [di-(2-etilhexil)-ftalat) lagyitd kioldédott\ogtgnnyisége az 1d6 és a koncentracio fliggvényében nd
amikor a higitast PVC-bol késziilt tartalyban végézziik. Kovetkezésképpen lagy PVC-bol késziilt tartaly és
infzios szerelék alkalmazasa nem ajanlott. <O

o
A Paxene oldatot liveg, polipropilén,‘vg? poliolefin tartalyban kell elkésziteni €s tarolni. PVC-t nem
tartalmazo, infzios szerelékek, mig]:ﬁl. polietilénnel bevont szerelékek hasznalhatoak.
(4

A Paxene-t egy 0,22 pm-nél Ul/ﬁgrnagyobb mikropor6ézus membrannal rendelkez6 beépitett szlir6n
keresztiil kell adni. Azokn filtereknek a hasznalata, amelyek rovid PVC-bevonatu ki- és bevezetd
csoveket is tartalmazna m vezetett a DEHP szignifikans kioldédasahoz.

)

Kezelés és megsem%isités

A citotoxikus gyogyszerkészitményekre vonatkozé megfeleld kezelési és megsemmisitési eljarasokat kell
kovetni.
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