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1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Paxene 6 mg/ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni.

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kunjett wiched biss 1i fih 6 mg/ml ta’ paclitaxel (30 mg ta’ paclitaxel 5 ml jew 100 mg ta’ paclitaxel
£716.7 ml jew 150 mg ta’ paclitaxel £°25 ml jew 300 mg ta’ paclitaxel £50 ml).

Sustanzi mhux attivi
Kunjett wiehed fih polyoxyl castor oil: 527 mg/ml u anhydrous ethanol: 49.7 v/v%

Ghal-lista kompleta ta’ sustanzi mhux attivi, ara sezzjoni 6.1.

3. GHAMLA FARMACEWTIKA (5\
Koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni. . /\:\/

Soluzzjoni ¢ara, minghajr kulur, viskuza, i taghti kemmxejn ﬂ-isfarS\.

>

4. TAGHRIF KLINIKU b\}+
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici §®

Paxene huwa intiz ghal kura ta’ pazjenti b’: .

- sarkoma ta’ Kaposi avvanzata, relatata maieAIDS (KS-AIDS) f’kazijiet fejn terapija liposomali
b’anthracycline ma tkunx hadmet fuq \}r,

- karc¢inoma fl-istadju metastatiku .ﬁ&r (MBC) li ma tikkwalifikax ghal terapija standard
li fiha anthracycline jew f’kazijiét fejn din il-kura ma tkunx hadmet;

- kar¢inoma tal-ovarju avvan "AOC) jew bi fdal marradi (> 1 ¢m) wara laparotomija tal-bidu,
flimkien ma’ cisplatin bhal@N=kura preferuta;

- kar¢inoma fl-istadju gmetastatiku fl-ovarju (MOC) meta t-terapija kombinata 1i fiha platinu
minghajr taxanes nx hadmet, bhala t-tieni kura preferuta;
kar¢inoma non- [ cell lung (NSCLC) li ma tikkwalifikawx ghal kirurgija 1i hija
potenzjalme ttiva u/jew terapija ta’ radjazzjoni, u tinghata flimkien ma’ cisplatin. Taghrif
ristrett dwar [€effikacja jissostanza din I-indikazzjoni (ara sezzjoni 5.1).

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

Paxene ghandu jinghata biss taht is-supervizjoni ta’ onkologista kwalifikat f’tagsimiet specjalizzati
fl-ghoti ta’ sustanzi ¢itotossi¢i (ara sezzjoni 6.6)

Qabel ma jinghata Paxene l-pazjenti kollha ghandhom jinghataw kura minn gabel b’kortikosterojdi,
antiistamini u antagonisti tal-H, Regimen rakkomandat li jista’ jinghata huwa: dexamethasone (8-20
mg) moghti mill-halq (12-il siegha u 6 sighat) jew minn gol-vina (30-60 minuta) gabel Paxene,
chlorpheniramine 10 mg moghti gol-vina jew xi antiistamin ekwivalenti moghti minn 30 sa 60 minuta
qabel Paxene u cimetidine (300 mg) jew rantidine (50 mg) gol-vina moghti minn 30 sa 60 minuta
gabel Paxene. Prodotti medicinali ta’ appogg adattat ghandhom ikunu disponibbli f’kaz li jkun hemm
reazzjonijiet serji ta’ sensittivita eccessiva.

Ghal uzu ma’ cisplatin fil-kura ta' kar¢inoma tal-ovarju avvanzata u fkar¢inoma non small cell lung
jekk joghgbok ikkonsulta s-Sommarju tal-Karatteristii tal-Prodott ta’ cisplatin ghal aktar taghrif.



Sarkoma ta’ Kaposi relatata ma’ AIDS
Id-doza rakkomandata ta’ Paxene hija ta’ 100 mg/m* moghtija bhala infuzjoni ta’ 3 sighat gol-vina
kull gimaghtejn.

Kancer tas-sider fi stat metastatiku u kancer tal-ovarju fi stat metastatiku (bhala t-tieni kura
preferuta)

Id-doza rakkomandata ta’ Paxene hija ta’ 175 mg/m’ moghtija bhala infuzjoni ta’ 3 sighat gol-vina
kull tliet gimghat.

Kancer tal-ovarju avvanzat (kura preferuta)

Ghalkemm dozaggi b’regimeni/kombinazzjonijiet ohra ged jigu mistharrga, huwa rakkomandat li
jintuza regimen ikkombinat b’Paxene u cisplatin. Skont kemm iddum l-infuzjoni, Zewg regimeni ta’
dozi b’Paxene huma rakkomandati: Paxene 175 mg/m’ moghti bhala infuzjoni ta’ 3 sighat, sussegwit
b’cisplatin 75 mg/m” kull tliet gimghat jew Paxene 135 mg/m’ bhala infuzjoni ta’ 24 siegha, sussegwit
b’cisplatin 75 mg/m” kull tliet gimghat.

Karcinoma non-small cell lung avvanzata X,
Id-doza rakkomandata ta’ Paxene hi ta’ 175 mg/m® moghtija bhala infuzjoni tq}\/&t sighat sussegwita
b’cisplatin f’doza ta’ 80 mg/m” kull tliet gimghat. {{\/
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Aggustamenti tad-doza waqt il-kura é\'

Karcinoma tas-sider fi-istat metastatiku u kancer tal-ovarju u kad¢inoma non-small cell lung:
Korsijiet ta’ Paxene m’ghandhomx jigu ripetuti qabel mal-g a’ newtrofili jkun tal-anqas
1,500 ¢elluli/mm” u I-ghadd ta’ plejtlets jkun tal-angas 100, ¢ellula/mm’. Pazjenti li jkollhom
newtropenija serja (newtrofili < 500 ¢ellula/mm’ ghal g a jew aktar) jew newropatija periferali
serja waqt terapija b’Paxene ghandu jkollhom id-doz qqgsa ghal 20 % (NSCLC u l-kura preferuta
ghal kancer tal-ovarju jew 25 % (MBC u MOC) orsijiet sussegwenti ta’ Paxene. Pazjenti li
jkollhom mukosite (Grad 2 jew aghar) waqt it-terdpija b’Paxene ghandu jkollhom id-doza mnaqqsa
b’25 % ghal korsijiet sussegwenti ta’ Paxen%
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O
ipetuti kemm-il darba l-ghadd ta’ newtrofili jkun tal-anqas,
1,000 ¢ellula/mm’ u 1-ghadd ta’ ets huwa tal-anqas 75,000 ¢ellula/mm’. Pazjenti b newtropenija
serja (< 500 ¢ellula/mm’ newtrofili ghal gimgha jew aktar), newropatija periferika serja jew mukosite
(Grad 3 jew aghar) wagqt terapya b’Paxene ghandu jkollhom id-doza mnaqqsa b’25 % sa 75 mg/m’
ghal korsijiet sussegweb Paxene.

Sarkoma ta’ Kaposi relatata mal-Al
Korsijiet ta’ Paxene m’ghandomx jjig

Popolazzjonijiet spgiéi

Pazjenti li ghandhom il-funzjoni tal-fwied indebolita

M’hemmx taghrif disponibbli bizzejjed biex jirrakkomanda bidliet fid-dozagg fpazjenti li ghandhom
indeboliment minn hafif sa moderat fil-funzjoni tal-fwied (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2). Pazjenti li
ghandhom tnaqqis serju fil-funzjoni tal-fwied m’ghandhomx jigu kkurati b’paclitaxel.

Pazjenti b’indeboliment fil-funzjoni tal-kliewi
Ma twettqux studji fuq pazjenti li ghandhom indeboliment fil-funzjoni tal-kliewi u m”hemmx bizzejjed
taghrif li jippermetti li jkun hemm rakkomandazzjonijiet fuq id-doza (ara sezzjoni 5.2).

Uzu fit-tfal
Is-sigurta u l-effikacja fi tfal u adoloxxenti (taht 18-il sena) ma gewx stabbiliti. Ghalhekk, paclitaxel
mhux rakkomandat ghal uzu fit-tfal.

Paxene ghandu jinghata minn taghmir ta’ infuzjoni ikkontrollat (pompa) fejn ghandhom jintuzaw tubi
u konnetturi 1i mhumiex tal-PVC. Filter gol-pajp b’rita mikroporusa li mhix akbar minn 0.22 pm
ghandha titwahhal mal-pajp gol-vina matul l-infuzjoni ta’ Paxene (ara sezzjoni 6.6).



4.3 Kontraindikazzjonijiet
Sensittivita ecCessiva ghal paclitaxel jew ghal xi sustanza mhix attiva.
Indeboliment epatiku serju.

Ghadd ta’ newtrofili fil-linja ta’ riferiment bazi < 1,500 ¢ellula/mm?® (< 1, 000 ¢ellula/mm’ ghal
pazjenti b’ AIDS-KS) .

Infezzjonijiet mhux ikkontrollati, serji fl-istess zmien.
Tqala u treddigh.
4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

[l-pazjenti ghandhom jibdew jigu kkurati regolarment b’kortikosterojd, antiistamiw antagonista ta’
ricettur-H, qabel ma’ jinghata Paxene biex jigi evitat li jkun hemm reazzjoni eg'fj&wa serja (ara

sezzjoni 4.2). .
jon 2 &
Paxene ghandu jinghata qabel cisplatin meta dawn jintuzaw flimkien @%zzjoni 4.5).

>

Reazzjonijiet ta’ sensittivitd ecéessiva +
Sintomi zghar bhal fwawar jew reazzjonijiet fuq il-gilda m; dhomx iwaqqfu t-terapija.
Madankollu, f’kazijiet ta’ reazzjoni serja, bhal pressjoni a li tinhtieg kura, dispnea li tinhtieg

wessiegha tal-bronki, angjodema jew urtikarja generglisZata, ikun hemm bzonn li paclitaxel jitwaqqaf
minnufih u tinghata terapija aggressiva ta’ appogg.Pazjenti li jkunu ghaddew minn reazzjonijiet setji
m’ghandhomx jinghataw il-prodott mill-gdid..\\\

Il-pazjenti ghandhom jigu osservati b’atte@i wagqt i¢-¢ikli inizjali ta’ trattament. Terapiji ta’
appogg adattati ghandhom ikunu dislg’@@ i fa¢ilment f’kaz ta’ reazzjoni ta’ sensittivita eccessiva.

Ematologija @Q

Paclitaxel jikkaguna trazzi \Tnudullun (b’mod partikolari newtropenija). Ghalhekk, waqt il-kura
kull pazjent ghandu jitte l-ghadd shih ta’ ¢elluli ta” demm b’mod regolari. Pazjenti li ghandhom I-
ghadd ta’ newtrofili 413 referenza bazi < 1,500 ¢ellula/mm’ (< 1,000 ¢ellula/mm’ ghal pazjenti
b’AIDS-KS) m’ ghéc&omx jiehdu paclitaxel.

Pazjenti m’ghandhomx jinghataw trattament mill-gdid b’¢ikli sussegwenti ta’ paclitaxel sakemm 1-
ghadd ta’ newtrofili jirkupra ghal livell ta’ >1,500 ¢ellula/mm® (>1,000 ¢ellula/mm’ ghal pazjenti
b’KS-AIDS) u I-plejtlets jirkupraw ghal livell ta’ >100,000 ¢ellula/mm’ (>75,000 ¢ellula/mm’ ghal
pazjenti b’ AIDS-KS).

Pazjenti li ghandhom newtropenija serja (< 500 ¢ellula/mm’ ghal 7 ijiem jew aktar) waqt kors ta’
paclitaxel jew sepsis newtropeniku ghandu jkollhom id-doza taghhom ta’ paclitaxel mnaqqsa
ghal korsijiet sussegwenti ta’ terapija ta’ Paxene (ara sezzjoni 4.2)

Mukosite
Mukosite minn moderata ghal serja mhix komuni bid-doza rakkomandata u skedata ta’ Paxene.

Madankollu, jekk il-kura ghandha titkompla fil-kaz ta’ reazzjonijiet minn moderati sa serji, id-doza ta’
paclitaxel ghandha tigi mnaqqsa f’korsijiet sussegwenti ta’ Paxene (ara sezzjoni 4.2).

Newropatija



Newropatija, prinCipalment newropatija sensorjali periferika ssehh b’mod komuni hatna u
generalment tkun ta’ intensita minn hafifa sa moderata. Newropatija periferika serja sehhet fi 3 %
tal-pazjenti kkurati bid-doza rakkomandata u skedata ta’ Paxene. Fil-kura ta” NSCLC u bhala 1-kura
ppreferuta fil-kancer tal-ovarju, I-ghoti ta’ paclitaxel bhala infuzjoni ta’ 3 sighat flimkien ma’
cisplatin irrizulta f’in¢idenza oghla ta’ newrotossicita serja aktar milli kieku ttiched paclitaxel
u cyclophosphamide bhala medi¢ina wehidha segwita minn cisplatin.

Jekk ikun hemm newropatija periferika serja, il-benefi¢cju li jista’ johrog bl-issoktar tal-kura ghandu
jigi mwiezen kontra r-riskji. Madankollu, jekk il-kura ghandha tissokta d-doza ta’ paclitaxel ghandha

titnaqqas f’kull kors sussegwenti ta’ Paxene (ara sezzjoni 4.2).

Abnormalitajiet fit-trasmissjoni kardijaka u arritmiji

F’pazjenti li qed jinghataw kura b’paclitaxel abnormalitajiet fit-trasmissjoni huma rari. Bidliet hfief
fl-elettrokardjogramma gew osservati waqt 1-ghoti ta’ paclitaxel. Monitoragg kardijaku mhux
rakkomandat hlief f’pazjenti li ghandhom abnormalitajiet serji fit-trasmissjoni jew arritmiji.
Fis-sitwazzjoni rari ta’ abnormalitajiet serji fit-trasmissjoni jew arritmiji, ghand s%inghatal terapija
xierqa u monitoragg kardijaku kontinwu huwa rakkomandat waqt ¢ikli susse 1ta’ terapija. Wagqt
1-ghoti ta’ paclitaxel gew osservati 1-kundizzjonijiet ta’ pressjoni baxxa fid;detim, pressjoni gholja u
bradikardja izda I-pazjenti generalment ikunu asimptomatici u ma jkunz;\ m bzonn ta’ terapija.

Barra minn hekk, fi studji b’ MBC u MOC b’Paxene gew osservati @ilen hemm takikardija,
palpitazzjoni u sinkope. Ghalhekk, monitoragg ta’ spiss ta’ sin@ﬂvitali fl-ewwel sighat ta’ infuzjoni
ta’ Paxene huwa rakkomandat.

Fl-istudji ta” MBC u MOC zewg pazjenti kellhom ingu@nza tal-qalb kongestiva ta’ Grad 4. Kien
hemm kaz wiehed ta’ insuffi¢jenza tal-qalb b’Paxegﬂ- udju kliniku ta” AIDS-KS.

Kazijiet kardjovaskulari severi gew osservati\'}}}kwenza akbar f’pazjenti li ghandhom NSCLC milli
f’pazjenti b’kar¢inoma tas-sider jew tal-ovarjiy

° ‘\
Indeboliment epatiku 6\CJ

Pazjenti b’indeboliment fil-funzjém tal-fwied jistghu jkunu f’riskju oghla ta’ tossicita, partikolarment
trazzin tal-mudullun ta’ Grad3-4" M’hemm l-ebda evidenza li t-tossicita ta’ paclitaxel tizdied meta
moghti bhala infuzjoni tad ¥ j1ghat lil pazjenti li ghandhom funzjoni tal-fwied li hi moderatament
anormali. Meta moghti@?a infuzjoni fuq tul ta’ zmien itwal, zjieda fit-trazzin tal-mudullun tista’
tidher f’pazjenti li ?& om indeboliment minn moderat sa serju fil-funzjoni tal-fwied. Il-pazjenti
ghandhom ikunu osServati mill-qrib ghall-izvilupp ta’ trazzin tal-mudullun profond (ara sezzjoni 4.2).
M’hemmx taghrif disponibbli bizZzejjed biex jirrakkomanda bidliet fid-dozagg f’pazjenti li ghandhom
indeboliment minn hafif sa moderat fil-funzjoni tal-fwied (ara sezzjoni 4.2). L-ebda taghrif m’hu
disponibbli dwar pazjenti b’linja ta’ riferiment ghall-kolestasi serja. II-pazjenti b’indeboliment
tal-fwied serju m’ghandhomx jigu ttrattati b’paclitaxel.

Gastrointestinali

Kolite psewdomembranuza giet rapportata b’mod rari inkluz f’kazijiet meta pazjenti ma gewx trattati
konguntivament b’antibijoti¢i wkoll. Din ir-reazzjoni ghandha tigi kkonsidrata fid-dijanjosi
differenzjali ta’ kazijiet ta’dijarea serja jew persistenti li jssehhiu waqt jew ftit wara trattament
b’paclitaxel.

Ohrajn

Effetti possibbli fuq is-sistema nervuza ¢entrali u effetti ohrajn ghnandhom jigu kkonsidrati billi
Paxene fih l-ethanol (392 mg/ml) (ara sezzjoni 4.7).



Paclitaxel, b’mod partikolari meta jkun ikkombinat mar-radjazzjoni tal-pulmun u/jew gemcitabine,
irrespetivament mill-ordni kronologika, jista’ jikkontribwixxi ghall-izvilupp ta’ pnewmonite
tal-interstizju.

Bhal ¢itostati¢i genotossici ohrajn, paclitaxel jista’ jkollu effetti genotossi¢i. Pazjenti rgiel trattati
b’Paxene huma rakkomandati li jevitaw kull rapport li jista’ jwassal ghat-twelid ta’ tarbija matul u
fis-sitt xhur ta’ wara t-trattament.

Paxene fih polyoxyl castor oil, li jista’ jikkaguna reazzjoni allergika.

Peress 1i Paxene fih l-alkohol, konsiderazzjoni ghandha tinghata ghal effetti ohra possibbli fuq
is-sistema nervuza centrali. L-ammont ta’ alkohol f’dan il-prodott medi¢inali jista’ jibdel I-effetti ta’
medicini ohra.

4.5 Prodotti medicinali ohra li ma jagblux ma’ dan il-prodott u affarijiet ohra li jistghu jibdlu
lI-effett farmacewtiku tal-prodott

Studji formali ta’ interazzjoni klinika fuq id-droga ma twettqux b’Paxene. X,

Meta moghti bhala parti minn regimen flimkien ma’ cisplatin, huwa rakkoma?ﬂﬁ li Paxene jinghata
qabel cisplatin. Meta paclitaxel jinghata qabel cisplatin, il-profil tas-sigu paclitaxel ikun
konsistenti ma’ dak rapportat meta tintuza sustanza wahda. Meta paclit inghata wara cisplatin, il-
pazjenti wrew majelosuppressjoni aktar profonda u kellhom tnaqqi adwar 20 % fir-rata tal-

eliminazzjoni ta’ paclitaxel. +
Peress li t-tnehhija ta' doxorubicin u l-metaboliti attivi jist, aqqsu meta' paclitaxel u doxorubicin
jintuzaw flimkien, Paclitaxel ghandu jinghata 24 siegha doxorubicin.
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Billi paclitaxel huwa metabolizzat b’isoenzimi QY®\4 u 2C8 tas-cytochrome P450, attenzjoni
ghandha tinghata ghal prodotti medicinali ohrajiNmaghrufin li jimpedixxu (ez. erythromycin,
fluoxetine, gemfibrozil, u antifungali ta’ imi le) jew li jissensittizzaw (ez. rifampicin,
carbamazepine, phenytoin, phenobarbital, irenz, nevirapine) dawn l-enzimi billi jistghu jaffetwaw
il-farmakokinetika ta’ paclitaxel. L—gho’@}l—istess hin ta’ ketoconazole, li hu inibitur potenti maghruf
ta’ CYP 3A4, ma jimpedixxiex l-eli zzjoni ta’ paclitaxel fil-pazjenti; ghalhekk, iz-zewg prodotti
medicinali jistghu jigu moghtija flisikien minghajr aggustament fid-dozagg. Taghrif addizzjonali dwar
effetti ohrajn potenzjali tal—mg ¢na bejn paclitaxel u inibituri u sottostrati ohrajn ta’ CYP 3A4 huwa
ristrett. X

§O

Studji mwettqa f’pazj A Ti ghandhom AIDS-KS li kienu ged jiehdu Paxene u prodotti medi¢inali
diversi jindikaw li fsfath ta’ tnehhija sistematika ta’ paclitaxel kienet sinifikament anqas (p < 0.05) fil-
prezenza ta’ nelfinavir u ritonavir, imma mhux ghal indinavir. M’hemmx bizzejjed informazzjoni
disponibbli fuq interazzjonijiet ma’ impedituri ta’ protease ohrajn. Sussegwentement, Paxene ghandu
jinghata b’attenzjoni f’pazjenti li qed jir¢ievu impedituri ta’ protease bhala terapija kongunta.

4.6 Tqala u treddigh

Studji fuq bhejjem urew hsara fuq is-sistema riproduttiva (ara sezzjoni 5.3).

Paxene m’ghandux jinghata waqt it-tqala. In-nisa ghandhom jinghataw parir biex juzaw mezzi effettivi
ta’ kontracezzjoni sabiex jigi evitat li jinqabdu tqal waqt li jkunu fuq terapija ta’ Paxene. Huma
ghandhom jinfurmaw minnufih lit-tabib li ged jikkurhom jekk jinqabdu tqal.

Paxene huwa kontraindikat wagqt 1-irdigh. Mhux maghruf jekk paclitaxel jigix eliminat fil-halib
tal-bniedem. Ghalhekk, 1-irdigh ghandu jitwaqqaf fil-perjodu ta’ kemm iddum sejra t-terapija

b’Paxene.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni



Wara infuzjoni b’Paxene, il-hila tal-pazjenti fuq xogholijiet bhal sewqan u thaddim ta’ magni jista’ jigi
mfixkel minhabba I-kontenut ta’ alkohol f"Paxene (ara sezzjoni 4.4)

4.8 Effetti mhux mixtieqa
Monoterapija

Ir-reazzjonijiet avversi li gejjin jirrelataw ghal 166 pazjent b’MBC u 120 pazjent b>’MOC li kienu
kkurati b’175 mg/m’ Paxene moghti bhala infuzjoni ta’ 3 sighat bhala t-tieni kura kemoterapewtika
ppreferuta, f"zewg studji klini¢i u kienu kkonsidrati li possibilment jew probabbilment huma relatati
ma’ Paxene. Billi I-popolazzjoni ta’ pazjenti b’ AIDS-SK hija specifika hafna, it-taghrif ta’ sigurta
minn studju kliniku ta’ 107 pazjenti b’ AIDS-SK huwa pprezentat separatament fl-ahhar ta’ din
is-sezzjoni.

L-aktar effett tossiku komuni ta’ Paxene kien it-trazzin tal-mudllun tal-ghadam. Dan l-effett
jirrestringi d-doza li tista’ tinghata. Newtropenija serja (<500 ¢ellula/mm’) sehhet £26 % ta’ pazjenti
kkurati b’Paxene matul il-perijodu kollu. 19 % tal-pazjenti kellhom newtropenija $¢vera ghal

> 7 ijiem. Trombocitopenija giet osservata £°6 % tal-pazjenti. Tnejn fil-mija talﬂB jenti kellhom 1-
ghadd ta plejtets I-aktar baxx f’livell ta’ <50,000 ¢ellula/mm?. L-anemija ( 1 g/dl) giet osservata
f"madwar 9 % tal-pazjenti kkurati imma kienet prezenti b’mod sever f’ g{' minn 1 % (Hb<8 g/dl).

In-newropatija sehhet fi 18 % tal-pazjenti kkurati b’Paxene. Il-para@?j a giet osservata fi 48 %
tal-pazjenti. Newropatija severa u parastezija severa sehhew fi %.u 5 % tal-pazjenti, rispettivament.
In-newtropatija periferali tista’ issehh wara l-ewwel kors u tigtdtaggrava b’esposizzjoni akbar ghal
paclitaxel. In-newtropatija periferika kienet il-kawza tal-w ta’ paclitaxel fi ftit kazijiet. Sintomi
sensorjali generalmet tjiebu jew irrisolvew fi ftit Xhu1; @meta jkun twaqqaf paclitaxel. Newropatiji
pre-ezistenti li kienu rrizutaw minn terapiji li ttiehd&ka m’humiex kontraindikati ghat-terapija

b’paclitaxel. .
p . \\
Barra minn dawn, il-hedla kienet id-disturb gi¢hor I-aktar komuni rraportat li affetwa s-sistema

nervuza u li affettwa 14 % tal-pazjenti .‘Q
N\
L-artralgja kienet irrappurtata 32 @l-pazjenti kollha (5 % severi) u I-majalgja 47 % (6 % severi).

Reazzjonijiet fis-sit tal-injezzj rﬁ jinkludu reazzjonijiet sekondarji ghall-estravazjoni kienu
generalment hfief u jikk minn eritema, tenerezza tal-gilda, telf tal-kulur tal-gilda jew infih fis-
sit tal-injezzjoni izda ji@irﬁiulta f’¢ellulite. Ir-rikorrenza tar-reazzjonijiet fuq il-gilda fis-sit ta’
estravazjoni precedegfi Wara l-amministrazzjoni ta’ paclitaxel f punt differenti, jigifieri “reazzjoni
mill-gdid” giet rapp@rtata b’mod rari. M’hemm l-ebda trattament spec¢ifiku maghruf ghal reazzjonijiet
ta’ estravazjoni.

It-tabella ta’ hawn isfel turi I-effetti mhux mixtieqa asso¢jati ma’ paclitaxel meta nghata wahdu
f’infuzjoni ta’ 3 sighat f’ambjent metastatiku (286 pazjent ikkurat fl-istud;ji klini¢i b’Paxene u 812-il
pazjent kkurat fi studji klini¢i ohrajn b’paclitaxel), u dawk rapportati fis-sorveljanza ta’ wara t-tqeghid
ta’ paclitaxel* fis-suq. Fejn kien hemm differenza fl-in¢idenza bejn Paxene u studji klini¢i ohrajn
b’paclitaxel, 1-oghla in¢idenza qed tigi pprezentata.

[I-frekwenza tal-effetti mhux mixtieqa huma elenkati hawn isfel, u huma mfissra skont il-konvenzjoni
li gejja:

Komuni hafna (>1/10); komuni (>1/100 sa <1/10); mhux komuni (>1/1.000 sa <1/100); rari
(>1/10.000 sa <1/1.000); rari hafna (<1/10.000), mhux maghruf (ma tistax tittiched stima mid-data
disponibbli). F’kull sezzjoni ta’ frekwenza, 1-effetti mhux mixtieqa huma mnizzla skont is-
serjeta taghhom, bl-aktar serji jitnizzlu l-ewwel.



Infezzjonijiet u infestazzjonijiet

Komuni hafna: infezzjoni (li jinkludi herpes simplex,
kandidjasi orali, faringite, rinite)

Komuni: sindromu tal-influwenza
Mhux komuni: infezzjonijiet severi, xokk settiku

Rari*: pnewmonja

Disturbi tad-demm u tas-sistema
limfatika

Komuni hafna: newtropenja severa, lewkopenja severa,
trombocitopenija, anemija, majelosoppressjoni

Komuni: deni newtropeniku
Mhux komuni: anemija severa

Rari hafna*:lewkimja majelojde akuta, sindromu

majelodisplastika %
Disturbi fis-sistema immuni Komuni hafna: reazzjonijiet ta’ sensittivit}ll essiva minuri
(princ¢ipalment hmura u raxx) ‘<\/

Mhux komuni: reazzjonijiet ta’ se vita eccessiva
(mdewma), reazzjonijiet ta se ita eccessiva sinifikanti li
jinhtiegu l-kura (ez., pressjoni baxxa, edema angjonewrotika,
disturb respiratorju, urti%b generalizzata)

Rari*: reazzjonijie ilatici
4

Rari hafna*; @ik anafilattiku (Ii tinkludi sensittivita
eccessiva liMvassal ghal mewt)

o\

Disturbi fil-metabolizmu u
nutrizzjoni

Q

Komu@ihafna: anoreksja
O

pux komuni: dizidrattazzjoni, telf jew zieda fil-piz

Disturbi psikjatrici \s&
2O

Rari hafna*: stat ta’ konfuzjoni

Disturbi fis-sistema nelz)

Q\

Komuni hafna: newropatija (prin¢ipalment periferali),
paraestesija, nghas

Komuni: newropatija severa (prin¢ipalment periferali),
sturdament, nervi, nuqqas ta’ rqad, depressjoni, hsibijiet
mhux normali, ipokinesja, pass mhux normali, ipestesja,
bidla fit-toghma, ugigh ta’ ras.

Rari*: newropatija motorili (b’rizultat ta dghufija minuri fil-
parti distali)

Rari hafna*: encefalopatija akuta; newropatija awtonomika
(1i tirrizulta f’ilju paralitiku u ipotensjoni ortostatika),
accessjonijiet

Disturbi fl-ghajnejn

Mhux komuni: ghajnejn xotti, ambliopija, disturbi fil-vista

Rari hafna*:disturbi tan-nerv ottiku u/jew disturbi vizwali
(skotoma xintillanti) b’mod partikolari f’pazjenti li rcevew
dozi oghla minn dawk rakkomandati.




Disturbi fil-widnejn u sistema
labrintika

Komuni: tinnite

Rari hafna*: telf tas-smigh sensorinewrali, vertigini

Disturbi tal-qalb

Komuni: takikardja, palpitazzjoni, bradikardja, sinkope.

Mhux komuni: insuffi¢jenza tal-qalb kongestiva,
kardjomijopatija, takikardja ventrikulari asimptomatika,
takikardja b’bigemini, Blokk AV u sinkope, infart
mijokardijaku

Rari hafna*: fibrillazzjoni atrijali

Disturbi vaskulari

Komuni hafna: pressjoni baxxa
Komuni: vazodilazzjoni (hmura)
Mhux komuni: tromboflebite, pressjoni ghol}g&romboii

Rari hafna*: xokk . /\,/\/

Disturbi respiratorji, torac¢ici u
medjastinali

Komuni: dispnea, epistassi O\v
Rari: nixxiegha mill-plewre, ﬁbﬁ tal-pulmun

Rari hafna*: soghla, pre&ﬁ&‘i~ pulmonari gholja hafna

Disturbi gastrointestinali

(
N

Komuni hafna: tqalfigh, rimettar, dijarea, inflammazzjoni tal-
mukosa, stitikeéi, matite, ugigh fl-addome

Komuni:{l\aﬁ‘xot‘c, ulcerazzjoni fil-halq, melaena, dispepsja
Rari 4@&1*: sadd tal-imsaren, imsaren ipperforati, kolite

terokolite nekrotizzanti, esofagite, axxite, pankreatite
uta

omembranja, kolite iskemika, trombosi mezenterika,
ék

Disturbi fil-fwied u l—malge\v

Rari hafna*: nekrosi epatika; enc¢efalopatija epatika

Disturbi tal-gilda uQc&{,ti ta’
tah il-gilda

Komuni hafna: alopecja

Komuni: bdil ghaddieni fil-gilda, gilda xotta, dermatite
eksfoljattiva, dermatite, hakk, raxx, akne, bdil hafif
fid-dwiefer li jghaddi

Mhux komuni: bidla fil-pigmentazzjoni tad-dwiefer jew tal-
bazi tad-difer)

Rari*: eritema

Rari hafna: sindromu ta’ Stevens-Johnson, nekrolizi
epidermali, eritema multiforme, urtikarja, onikolozi (pazjenti
fuq it-terapija ghandhom jilbsu protezzjoni kontra x-xemx
fuq l-idejn u r-riglejn)

Disturbi muskolu-skeletrici u tat-
tessut konnettiv

Komuni hafna: artralgja, ugigh fil-muskoli

Komuni: ugigh fl-ghadam, bughawwieg fir-riglejn, mijastenja




ugigh fid-dahar

Disturbi tal-kliewi u tas-sistema | Komuni: disurja
urinarja:

Disturbi generali u Komuni hafna: astenja, ugigh, edema li tinkludi dik
kundizzjonijiet ta' mnejn jittiehed | periferali u tal-wic¢

Komuni: reazzjonijiet hfief fis-sit tal-injezzjoni (eritema,
tenerezza tal-gilda, telf tal-kulur jew infieh tal-gilda, ugigh,
estravazjoni, jista’ jirrizulta f”¢ellolite u ul¢erazzjoni
tal-gilda), telqa tal-gisem, ugigh fis-sider, sirdat, deni

Investigazzjonijiet Komuni: il-livell ta’ transaminases oghla b’mod sever; il-
livell ta alkaline phosphatase oghla b’mod sever

Mhux komuni: Bilirubin oghla b’mod sever

*Kif irraportat fis-sorveljanza ta’ wara t-tqeghid fis-suq ta’ paclitaxel

Terapija Kombinata /\:0'

Id-diskussjoni li gejja tirreferi ghal zewg provi klini¢i ewlenin li saru gh ‘i}fmoterapij a bhala I-kura
preferuta tal-kancer tal-ovarju (paclitaxel flimkien ma’ cisplatin: aktarfitiin 1050 pazjent) u zewg
provi klini¢i ta’ Fazi III ghall-kura avvanzata ta” NSCLC (paclitax kien ma’ cisplatin: aktar
minn 360 pazjent) (ara sezzjoni 5.1). \}+

Meta moghti bhala infuzjoni ta’ 3 sighat bhala I- klmoterap -kura preferuta ghal kancer tal- ovarju,

il-frekwenza ta’ rapporti minn pazjenti ghal newrotossi @artralgja/majalgja u sensittivita ecéessiva
kienu oghla u kienu aktar serji meta dawn kienu kk aclitaxel segwit minn cisplatin aktar milli
ghal pazjenti kkurati b’ciclophosphamide segwm cisplatin. Il-majelosoppressjoni dehret 1i hi
inqas frekwenti u sevea meta paclitaxel 1nghata la infuzjoni fuq tliet sighat segwita b’cisplatin meta
mqabbla ma’ ciclophosphamide segwit b’ciqu& n.

J }atija periferika dehret 1i hi aktar frekwenti u severa
3 sighat (85 % newrotossicita, 15 % severa) milli b’infuzjoni
(25 % newropatija periferali, 3 % severa) meta paclitaxel
pazjenti b’NSCLC u b’kancer tal-ovarju kkurati b’paclitaxel fuq tliet
mm zieda apparenti fl-in¢idenza ta’ newrotossicita severa. Newropatija
-ewwel kors ta’ kura u tista’ tiggrava b’esponiment akbar ghal paclitaxel.
In-newropatija peri ienet il-kawza li paclitaxel twaqqaf fi ftit kazijiet. Sintomi sensorjali
generalment marru ghal ahjar jew irrisolvew rwiehom xhur wara li twaqqaf paclitaxel. Newropatiji li
kienu jezistu minn qabel, li rrizultaw minn terapiji moghtija qabel, mhumiex kontraindikazzjoni ghat-
terapija b’paclitaxel.

In-newrotossic¢ita, prin¢ipalment in-
b’infuzjoni ta’175 mg/m” moghtij
ta’ 135 mg/m” moghtija fuq 24 si
inghata flimkien ma’cisplati

sighat segwit minn cisplati
periferali tista’ ssehh w

Fi tmien provi klini¢i ppubblikati (8 provi ta’ Fazi III) li kienu jinkludu 4,735 pazjent b’kancer tal-
ovarju avvanzat u fi tnax-il prova klinika ppubblikata (prova kbira ta’ Fazi Il u hdax-il prova ta’ Fazi
M) i kienu jinkludu 4,315-il pazjent b>’NSCLC, pazjenti kkurati b’paclitaxel u regimeni li kien fihom
il-platinu, effetti mhux mixtieqa bhal dawn kienu osservati meta mqabbla mal-kura moghtija
b’paclitaxel biss. Barra minn hekk, ilejus, effetti fuq ir-rata ta’ tnehhija tal-kreatinina, elettroliti
anormali (p.e. iponatremja, ipomagnesemja) iperglicemija, soghla, u pulmonite kienu rari hafna.

Rapporti ta’ pnewmonite f*pazjenti li kienu ged jir¢ievu radjoterapija flimkien ma’/jew gemcitabine
kienu rari.

Sarkoma ta’ Kaposi relatata mal-AIDS

Ir-reazzjonijiet mhux mixtieqa li gejjin jirrelataw ghal 107 pazjenti b’ AIDS-KS kkurati b’100 mg/m’
Paxene moghti bhala infuzjoni ta 3 sighat bhala t-tieni kura kimjoterapewtika ppreferuta fi studju
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kliniku u kienu kkonsidrati li possibilment jew probabilment huma relatati ma’ Paxene. Hlief f’kazijiet
ematologici u epatic¢i (ara isfel), generalment il-frekwenza u s-severitta ta’ effetti mhux mixtieqa
f’pazjenti li jbatu minn AIDS-KS kienu bhal dawk notati f’pazjenti li ghandhom tumuri solidi ohrajn,
ikkurati b’paclitaxel bhala monoterapija.

L-aktar effett tossiku komuni ta’ Paxene kien it-trazzin tal-mudllun tal-ghadam. Dan l-effett
jirrestringi d-doza li tista’ tinghata. Newtropenja serja (<500 ¢ellula/mm?) sehhet £20 % u 39 % ta’
pazjenti kkurati b’Paxene fl-ewwel kors ta’ kura u ghal tul il-perijodu kollu, rispettivament.
In-newtropenja kienet prezenti ghal >7 ijiem °41 % u ghal 30 - 35 jum fi 8 % tal-pazjenti. In-
newtropenja ghaddiet 35 jum fil-pazjenti kollha li gew segwiti. L-in¢idenza ta’ newtropenija ta’ Grad
4 li ddum 7ijiem jew aktar kienet ta’ 22 %. Id-deni newtropeniku relatat ma’ Paxene kien rapportat
714 % tal-pazjenti. Ken hemm tlett kazijiet (2.8 %) ta’ sepsis relatati mal-prodott medi¢inali li
rrizultaw fil-mewt. It-trombocitopenja kienet osservata 50 % tal-pazjenti u kienet serja

(<50,000 cellula/mm®) £°9 % minnhom. Kazijiet ta’ fsada relatati ma’ Paxene kienu rapportati £<3 %
tal-pazjenti u l-fsada kienet lokalizzata. L-anemija (Hb <11 g/dl) giet osservata £°61 % tal-pazjenti u
kienet prezenti b’mod sever (Hb <8 g/dl) £"10 %. F’21 % tal-pazjenti kien hemm bzonn ta’
trasfuzjonijiet tac-celluli [-homor.

"\
Fost il-pazjenti (>50 % ta’ impedituri ta’ protease) li kellhom livell normali ta’ &ferenza bazi ghal

funzjoni tal-fwied 28 %, 43 % u 44 % kellhom livelli oghla ta’ bilirubin, alkdlin€ phosphatase u AST
(SGOT) rispettivament. Ghal kull wiehed minn dawn il-parametri, iZ-Zid'Eg\k enu severi 71 % tal-
kazijiet. \$\.

>

4.9 Doza eccessiva
\g\~

L-ebda antidot maghruf ma jezisti ghal doza e¢cessiva ta’ ne. Fil-kaz ta’ doza eccessiva,
il-pazjent ghandu jigi osservat mill-qrib. It-trattament u jkun dirett lejn it-tossicitajiet magguri
anti¢ipati, 1i huma t-trazzin tal-mudullun, mukosite i& opatija periferika.
N
5.  TAGHRIF FARMAKOLOGIKU (&\
QO
O

5.1 Taghrif farmakodinamiku 6
Kategorija farmakoterapewtika: &gnes, Kodi¢i ATC: LO1CDO1.

Is-sustanza attiva ta’ Pax
mhix maghrufa. Huwa ¢

rja paclitaxel. Il-mekkanizmu ezatt tal-attivita antitumurili ta’ paclitaxel
ralment emnut li paclitaxel iganqal il-muntagg ta’ mikrotubi mid-dimer ta’
tubulin u jimpedix limerizzazzjoni. L-istabilizzazzjoni tirrizulta fl-impediment tar-re-
organizzazzjoni dindmika tax-xibka mikrotubulari li hi mehtiega ghal funzjonijiet ta’ interfazi vitali u
¢ellulari mitoti¢i. Barra minn hekk, paclitaxel jissensitizza soror ta’ mikrotubi waqt i¢-¢iklu tac-cellula
u asters multipli ta’ mikrotubi wagqt il-mitosi.

Kancer tas-sider fl-istat metastatiku

L-effikacja u sigurta ta’ Paxene (175 mg/m? moghtija fuq 3 sighat f’intervalli ta’ tliet gimghat)
f’kancer tas-sider fi stat metastatiku refrattorju gie investigat £ 172 mara fi prova ta’

Fazi III multi¢entrali, bit-tikketta murija. Ir-rata ta’ rispons kliniku kienet ta’ 18.5 %, iz-zmien medjan
ta’ firxa kienet ta’ 2.8 xhur (CI: 2.1 — 3.3 xhur) u z-zmien medjan ta’ sopravivenza kienet ta’ 9.9 xhur
(CI: 7.8 — 13.1 xhur). Ir-rizultati miksuba b’Paxene kienu jixbhu hafna lil dawk ippublikati ghal
paclitaxel fil-provi klini¢i ta’ Fazi III.

Kancer tal-ovarju avvanzat (il-kura preferuta)

L-effikacja u s-sigurta ta’ paclitaxel gew evalwati f’zewg provi klini¢i kbar, kazwali u kkontrollati (vs
ciclophosphamide 750 mg/m?/ cisplatin 75 mg/m?). Fl-ewwel prova klinika, aktar minn 650 pazjent li
kienu jbatu minn kancer tal-ovarju primarju li kien jinsab fl-istadji IIb-¢, III jew IV gew moghtija
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massimu ta’ 9 korsijiet ta’ kura ta’ paclitaxel (175 mg/m?® mifruxa fuq 3 sighat) segwit minn cisplatin
(75 mg/m?) jew kontroll. Fit-tieni prova klinika ewlenija saret evalwazzjoni massima ta’ 6 korsijiet
jew ta’ paclitaxel (135 mg/m? fuq 24 siegha) segwit minn cisplatin (75mg/m?) jew kontroll f*aktar
minn 400 pazjent li kienu jinsabu fl-istadju III/IV tal-kanéer tal-ovarju, b>> 1 ¢m ta’ fdal marradi wara
l-laparotomija jew b’metastasi mbeghda. Ghalkemm iz-zewg pozologiji differenti ta’ paclitaxel ma
gewx paragunati direttament ma’ xulxin, fiz-zewg provi klini¢i, pazjenti kkurati b’paclitaxel flimkien
ma’ cisplatin kellhom perijodu sinifikanti akbar ta’ tifrix (Studju 1: medjan 15.3 xhur kontra

11.5 xhur, p<0.001; Studju 2: medjan 17-il xahar vs 13-il xahar, p<0.001), u perijodu itwal ta’
sopravivenza (Studju 1: medjan 36 xahar vs 26 xahar, p=0.0016; Studju 2: medjan 36 xahar vs

24 xahar, p<0.001), u fi Studju 1, rata ta’ rispons sinifikament oghla (Studju 1: 59 % vs 45 %,
p=0.014; Studju 2: 60 % vs 50 %, NS) meta paragunat mat-terapija standard. Kienu osservati li kien
hemm newrotossicita u artralgja/majalgja akbar imma kien hemm inqas trazzin tal-mudullun f’pazjenti
li kienu ged ibatu minn kancer tal-ovarju avvanzat u li kienu ged jigu moghtija infuzjoni ta’ 3 sighat
b’paclitaxel/cisplatin meta paragunati ma’ pazjenti li r~¢evew ciclophosphamide/cisplatin.

Kancer tal-ovarju fl-istat metastatiku (it-tieni kura preferuta)

L-effikacja u s-sigurta ta’ Paxene (175 mg/m? fuq 3 sighat ripetuti f’intervalli kul glmghat) f’kancer
ovarjan fl-istat metastatiku avvanzat gew investigati 120 mara fi prova estiza azi 11, li hi
multicentrali, u bit-tikketta tidher. Ir-rata ta’ rispons kliniku kienet ta’ 21,7 01& 14.7 - 31.1%), iz-
zmien medjan ghal firxa kienet ta’ 4.1 xhur (CI: 3.3 - 4.9 xhur) u z-zmie opravwenza medjan
kien ta’ 13.4 xhur (CI: 11.5 - 15.0 xhur). Ir-rizultati miksuba b’Paxene u hafna dawk ippublikati

ta’ paclitaxel fil-provi ta’ Fazi III. @
Karcinoma non-small cell lung avvanzata GSF
L-effikacja u s-sigurta tal-kombinazzjoni ta’ paclitaxel/ tin giet murija f"zewg provi klinici

randomised u kkontrollati li saru fuq pazjenti li ghand NSCLC avvanzat lokalment jew fi stadju
metastatiku. .
N

Fl-ewwel studju, 332 pazjent li jbatu minn C avvanzat lokalment jew li kien jinsab fi stadju
metastatiku kienu maghzula b’addocé biexifievu cisplatin (80 mg/m?) flimkien ma’ teniposide

(100 mg/m?, n-166), jew cisplatin (80.n@}m2) u paclitaxel (175 mg/m?; n=166). Ma kienx hemm
vantagg fis-sopravivenza (9.5 vs 9.9 r) jew sopravivenza minghajr ma jkompli jinfirex

(5.1 vs 5.0 xhur) b’cisplatin /paéc&?él vs cisplatin/tenoposide. Madankollu, ir-rati ta’ rispons oghla
(37 % vs 26 %), il-fatt i kie inqas effetti sekondarji u t-titjieb fit-terminu qasir fil-kwalita tal-
hajja b’cisplatin/paclitaxel tsplatin/tenoposide kienu kkonsidrati rizultati importanti f’popolazzjoni
paljattiva. In-newrotossi¢ eriferali ta’ Grad 2 jew 3 kienet osservata b’mod aktar komuni
b’cisplatin/paclitaxel @% vs 6 %).

Fit-tieni studju, 599 pazjent bil-marda fi stadju IIIB jew IV kienu maghzula bl-addoc¢¢ biex jircievu
cisplatin (75 mg/m?) u etoposide (100 mg/m?; n=200) jew cisplatin (75 mg/m*) u doza baxxa ta’
paclitaxel (135 mg/m*; n=198), jew cisplatin (75 mg/m”) u doza gholja ta’ paclitaxel (250 mg/m?)
b’G-CSF (n=201). Is-sopravivenza medjana ghal kull fergha ta l-istudju li fih kien hemm paclitaxel
ma kinitx sinifikament differenti meta paragunata ma’ etoposide/cisplatin (p=0.097 u 0.090 ghal doza
gholja ta’ paclitaxel u ghal doza baxxa ta’paclitaxel rispettivament). Fir-rigward ta’ sopravivenza
minghajr ma kompla jinfierex, rizultati statistikament sinjifikanti gew innotati fil-fergha tal-istudju
fejn inghatat doza ta’ paclitaxel gholja meta paragunata ma’ etoposide/cisplatin (p=0.007). Ir-rati ta
rispons jiffavoroxxu b’mod qawwi I-fergha tal-istudju fejn inghata paclitaxel [13 %, 30 % u 26 % ghal
etoposide/cisplatin, doza gholja ta’ paclitaxel (p<0.001 vs etoposidecisplatin) u doza baxxa ta’
regimeni b’paclitaxel (p=0.003 vs etoposide/cisplatin) rispettivament]. Proporzjon akbar ta’ pazjenti
kkurati b’paclitaxel kellhom titjib fil-kwalita tal-hajja fuq perijodu qasir.

Madankollu, in-newrotossic¢ita ta Grad 3 kienet sinifikament aktar komuni fil-fergha tal-istudju fejn
inghatat doza gholja ta’ paclitaxel meta paragunati ma’ etoposide/cisplatin (40 % vs 21 %).

Sarkoma ta Kaposi relatata mal-AIDS
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L-effikacja u s-sigurta ta’ Paxene kienu mistharga fi studju uniku, mhux komparattiv li sar fuq

107 pazjenti b’KS avvanzata, li qabel kienu kkurati b’kimoterapija sistematika. Fl-istudju, il-
maggoranza tal-pazjenti nghataw fattur 1i jistimula l-izvillup ta’ razez tal-granulociti (G-CSF). L- punt
finali prin¢ipali li kellu jintlahaq kien 1-ahjar rispons tat-tumur. Il-pazjenti nghataw infuzjoni ta’ tliet
sighat ta’ Paxene 100 mg/m” kull erbax-il jum. Mill-107 pazjenti, 63 pazjent kienu kkonsidrati
rezistenti ghal anthracyclines liposomali. Dan is-sottogrupp ta’ pazjenti huwa kkonsidrat li
jikkostitwixxi l-popolazzjoni ta’ effikac¢ja ewlenija.

Ir-rata ta success globali (rispons shih jew parzjali) wara 15-il ¢iklu ta’ kura kienet ta’57 % (CI

44 - 70%) f’pazjenti, rezistenti ghal liposomali t’anthracycline. Aktar min-nofs ir-risponsi dehru wara
l-ewwel tliet ¢ikli ta’ kura. F’pazjenti rezistenti ghal anthracycline liposomali, ir-rati ta risponsi kienu
paragunabbli ma dawk ta’ pazjenti li qatt ma hadu impeditur tal-protease (55.6 %) u dawk li rcevew
tal-anqas wicehed fi Zzmien xahrejn gabel ma bdiet il-kura b’Paxene (60.9 %).

[z-zmien medjan ghal firxa fil-popolazzjoni ewlenija kien ta’ 468 jum (95 % CI 257-NE).
Is-sopravivenza medjana ghal Paxene ma setghatx tigi maghduda, imma 1-95 % fil-faxxa ta’ isfel
kienet ta’ 617-il jum fil-pazjenti ewlenin.

5.2 Taghrif farmakokinetiku /\:0
Wara l-ghoti gol-vina, il-konc¢entrazzjonijiet tal-plazma jongsu b’mod bifaziku jew trifaziku.
[l-forniment ta’ paclitaxel mhuwiex linejari (jiddependi mill-kon¢entra 1) hekk kif tizdied

l-espozizzjoni sistematika aktar minn dak mistenni wara zieda fid-

Msejsa fuq studji in vitro, il-grad ta’ rabta ta’ proteina fil-p ie rapportat li jinsab fil-firxa ta’
bejn 88 sa 98 %. Minkejja r-rabta qgawwija mal- protelna p xel huwa distribwit sew fit-tessuti.

Kancer tas-sider [ istat metastatiku

Parametri farmakokineti¢i ta’ paclitaxel f"doza f{\\175 mg/m2 moghtija fuq perijodu ta’ tliet sighat fi

13-il pazjent b’kancer tas-sider kienu kif gej;-kdncentrazzjoni massima (C,,x) kienet ta’ 3,890 ng/ml,
erja taht il-kurva ta’ koncentrazzjoni ta’ p@?ﬁontra hin (AUC,,) kienet ta’ 14,090 ng/h/ml u rata
ta’ tnehhija (CL) kienet ta’ 13.3 l/h/m%{c)\

Kancer ovarjan jew tas-sider ﬂ-istg)netastatiku:

f’5 pazjenti bil-kancer ta er u 3 pazjenti bil-kancer ovarjan kienu kif gej: kon¢entrazzjoni massima
(Crax) kienet ta’ 4,21 ml, erja taht il-kurva ta’ konc¢entrazzjoni fil-plazma kontra hin (AUC,,s)
kienet ta’ 12,603 nf:h/ml u rata ta’ tnehhija kienet ta’ 20.4 1/h/m”.

Parametri farmakokine?&aclitaxel f"doza ta’ 175 mg/m” moghtija fuq perijodu ta’ tliet sighat

11-kliewi ghandhom rwol minuri fl-eliminazzjoni ta’ paclitaxel. Anqas minn 10 % tad-doza giet
rappurtata li tigi eliminata fl-awrina fi stat mhux mibdul. [lI-metabolizmu huwa 1-mezz ewlieni segwit
b’eliminazzjoni mill-bili tal-marrara; f’sitt pazjenti 39 % sa 87 % tad-doza moghtija gol-vina

(175 mg/m’) giet eliminata fl-ipurgar u, fuq medja, 10 % biss tad-doza ta’ paclitaxel baqghet l-istess.
Diversi metaboliti gew intraccati, imma tlieta minnhom biss gew identifikati: 6 alpha-
hydroxypaclitaxel, 3’-para-hydroxypaclitaxel u 6 alpha, 3’-para-dihydroxypaclitaxel. 6 alpha-
hydroxypaclitaxel huwa I-komponent ewlieni eliminat fl-ippurgar. Fi studji in vitro gie muri li CYP
2C8 u 3A4 huma involuti fil-formazzjoni ta’ 6 alpha-hydroxypaclitaxel u 3’-para-dihydroxypaclitaxel,
rispettivament.

Sarkoma ta’ Kaposi relatata mal-AIDS
Wara li nghatat doza gol-vina ta’100 mg/m? b’infuzjoni ta’ 3 sighat lil 19-il pazjent li jbatu minn
sarkoma ta’ Kaposi relatata mal-AIDS, il-kon¢entrazzjonijiet massimi varjaw minn 761 sa 2,860 ng/ml

(medja 1,530) u l-erja medja taht il-koncentrazzjoni tal-plazma kontra I-kurva tal-hin (AUC) kienet ta’
5,619 ng/h/ml (medda ta’ bejn 2,609 — 9,428). Ir-rata tal-eliminazzjoni kienet ta’ 20.6 I/h/m? (medda
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ta’ bejn 11-38) u l-volum ta’ distribuzzjoni kien ta’ 291 I/m* (medda 121 — 638). Il-half-life terminali
ghall-eliminazzjoni kienet f’'medja ta 23.7 sighat (medda 12-33).

5.3 Taghrif ta’ qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta tal-medi¢ina

Karsinogenesi, mutagenesi, indeboliment tal-fertilita:

Paclitaxel intwera li hu genotossiku in vivo (test mikronucleju fil-grieden), imma ma ssensittizzax
mutagenicita fit-test ta’ Ames jew fl-assagg ta’ mutazzjoni fil-gene ta’ hypoxanthine-guanine
phosphoribosyl transferase fl-ovarju tal-hamster Ciniz. Il-potenzjal karsinogeniku ta’ paclitaxel ghadu
ma’ giex studjat. Madankollu, paclitaxel jaghmel parti minn kategorija ta’ sustanzi li minhabba 1-
mekkanizmu ta’ reazzjoni taghhom huma potenzjalment karsinogenici. Paclitaxel f’dozi baxxi ta’

0.6 mg/kg/jum kien assocjat ma’ fertilita baxxa u tossicita fil-fetu fil-firien. Studji fuq l-annimali wrew
effetti tossici li m humiex riversibbli fuq l-organi riproduttivi tar-ragel f’livelli ta’ espozizzjoni
klinikament rilevanti.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ sustanzi mhux attivi /\/"b
Polyoxylated castor oil O’&<\/
Citric acid (anidru) N

ethanol. @@

6.2 Inkompatibilitajiet b\}+

Fin-nuqqas ta’ studji dwar il-kompatibilita, dan il—prodtﬁq@fhéinali m’ghandux jithallat ma’ prodotti
medicinali ohra. N

Mhux rakkomandat li jkun hemm kuntatt tal—koﬁQentrat mhux mghammed ma’ taghmir jew apparat
tal-PVC f’ghamla ta’ plastik, uzati biex jipp aw soluzzjonijiet ghal infuzjoni. Sabiex titnaqqas I-
espozizzjoni tal-pazjent ghal plasticizzur, [di-(2-ethylhexyl)phthalate], li jista’ jilissa mill-boroz
ta’ infuzjoni ta’ PVC, soluzzjonijiet ta’ ’fg\ene dilwit ghandu jigi mahzun fi fliexken (hgieg,
polypropylene) jew boroz tal-plastik (holypropylene, polyolefin) u moghtija minn settijiet b’inforra
tal-polyethylene. @

X
o

6.3 Zmien kemn&ﬁhm tajjeb il-prodott medicinali
Kunjett mhux miftuh: Sentejn.

Instab li l-istabbilta kimika, fizika u mikrobika ta’ prodott mhux uzat u mhux dilwit li jifdal fil-kunjett
intwera li jista’ jdum sa 28 gurnata meta mahzun ftemperatura ta’ inqas min 25 °C. Zminijiet u
kundizzjonijiet ohra ta hazna waqt 1-uzu huma r-responsabilita tal-utent.

Wara li jkun dilwit, l-istabbilta kimika u fizika f’boroz tal-infuzjoni tal-polypropylene wagqt l-uzu
nstabet li ddum ghal mill-anqas 24 siegha f’temperatura ta’ anqas minn 25 °C.

Mil-lat mikrobijologiku, il-prodott dilwit ghandu jintuza minnufih. Jekk ma jintuzax minnufih,
il-hinijiet ta’ hazna wagqt l-uzu u I-kundizzjonijiet gabel 1-uzu huma r-responsabbilta tal-utent u
m’ghandhomx ikunu aktar minn 24 siegha f’temperatura ta’ 2 sa 8 °C, kemm-il darba t-tghammid ikun
sar f’lok fejn il-kundizzjonijiet huma kkontrollati u asettikament ivvalidati.
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6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Tahzinx f’temperatura 'l fuq minn 25 °C.
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sabiex tilqa’ mid-dawl.

Ghall-kundizzjonijiet ta’ hazna tal-prodott medicinali dilwit, ara sezzjoni 6.3.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

Kunjett ta’ hgieg ¢ar (tip 1) ta’ 5 ml huwa mwahhal b’ghatu li jinqala’ bis-saba’ li fih 30 mg ta’
koncentrat.

Kunjett ta’ hgieg car (tip 1) ta’ 20 ml huwa mwahhal b’ghatu li jinqala’ bis-saba’, i fih 100 mg
koncentrat.

Kunjett ta’ hgieg car (tip 1) ta’ 30 ml huwa mwahhal b’ghatu li jinqala’ bis-saba’, li fih 150 mg
koncentrat.

Kunjett ta’ hgieg ¢ar (tip 1) ta’ 50 ml huwa mwahhal b’ghatu li jinqala’ bis-sa‘t}i:&\ﬁh 300 mg ta’
koncentrat. . /\/
\

Erba’ dagsijiet ta’ pakketti huma disponibbli: kunjett ta’ 30 mg/5 ml, k tta’ 100 mg/16.7 ml,
kunjett ta’ 150 mg/25 ml u kunjett ta’ 300 mg/50 ml ippakkettati a.

Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu ghalés@‘; kummeré¢;jali.

6.6 Prekawzjonijiet specjali li gandhom jittiehd@(el jintrema u ghal immaniggar iehor
)

Sabiex jintuza darba biss. Armi l-kontenut li jibqe{ @a li jintuza l-ewwel darba.

Prekawzjonijiet fil-preparazzjoni u l-ghoti AN

Paclitaxel hija medicina citotossika, Ii tz kontra l-kan¢er. Bhal fil-kaz ta’ komposti tossic¢i
potenzjali ohrajn, ghandu jkun hem enzjoni fl-immaniggar ta’ Paxene. Huwa rakkomandat li
jintuzaw ingwanti, gogils u ilbies p Xiv. Jekk is-soluzzjoni ta’ Paxene taghmel kuntatt mal-gilda,
ahsel sew il-gilda b’sapun u ilm k Paxene jaghmel kuntatt mar-riti mukuzi, il-membrani
ghandhom jitlahalhu sew bl-i axene ghandu jithejja u jinghata biss minn personal imharreg
b’mod xieraq fil-gestjoni g stanzi ¢itotossici. Nisa tqal m’ghandhomx imissu Paxene.
Preparazzjoni ghal jgzﬁ/@oni gol-vina

Il-koncentrat ta’ PaSénE ghal soluzzjoni ghal infuzjoni ghandu jigi mghammed qabel l-infuzjoni.
Paxene ghandu jigi dilwit £°9 mg/ml (0.9 %) w/v klorur tas-sodju ghall-infuzjoni, 50 mg/ml (5 %)
glukows, soluzzjoni ghall-infuzjoni, jew 50 mg/ml (5 %) glukows ghal soluzzjoni ghal injezzjoni ta’
Ringer ghal konc¢entrazzjoni finali ta’ 0.3 sa 1.2 mg/ml. Wara li jkun dilwit, l-istabbilita kimika u
fizika fil-boroz tal-infuzjoni tal-polypropylene waqt l-uzu nstabet li ddum ghal mill-anqas 24 siegha
f’temperatura ta’ anqas minn 25 °C. Mil-lat mikrobijologiku 1-prodott dilwit ghandu jintuza minnufih.
Jekk ma jintuzax minnufih il-hinijiet ta’ hazna u I-kundizzjonijiet qabel I-uzu huma r-responsabbilta
tal-utent u m’ghandhomx ikunu ta’ aktar minn 24 siegha f’temperatura ta’ 2 sa 8 °C, kemm-il darba t-
tghammid ikun sar f’kundizzjonijiet ikkontrollati u asettikament validati.

Prodotti medicinali parenterali ghandhom jigu spezzjonati vizwalment ghal frak u tibdil fil-kulur qabel
ma jinghataw. Wagqt il-preparazzjoni, soluzzjonijiet jistghu jidhru mdardra, u dan minhabba l-mod ta’
tahlit.

Soluzzjonijiet ta’ Paxene ghandhom jigi ppreparati u mahzuna f’recipjenti tal-hgieg, polypropylene

jew polyolefin. Ghandhom jigu uzati settijiet ta’ amministrazzjoni li ma fihomx PVC, bhal dawk
inforrati b’polyethylene.
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Paxene ghandu jigi moghti minn go filtru b’membrana mikroporuza li mhix akbar minn 0.22 um.
L-uzu ta’ taghmir li jiffiltra bhal dak li jinkorpora bokka qasira u zbokk ta’ pajpijiet miksija bil-PVC
ma rrizultatx f’lissi sinifikanti ta” DEHP.

Maniggjar u rimi
Proc¢eduri xierqa ghal maniggjar u rimi ta’ prodotti medic¢inali ¢itotossici ghandhom jigu segwiti.

7. ID-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Norton Healthcare Limited
Albert Basin

Royal Docks

London E16 2Q)J

Ir-Renju Unit

8.  NUMRI TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ  x_
EU/1/99/113/001 ghal 30 mg/5 ml . /\/
EU/1/99/113/002 ghal 150 mg/25 ml O&\
EU/1/99/113/003 ghal 100 mg/16.7 ml xS
EU/1/99/113/004 ghal 300 mg/50 ml ’b$

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI / TI%@ TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 19 ta’ Lulju 1999. "Q(b'
Data tal-ahhar tigdid: 19 ta’ Lulju 2009. (‘*Q

: N
10. DATA TA’ META GIET RIVEDUW-KITBA

Informazzjoni dettaljata dwar dan il- (’@?&insab fuq il-website tal-Agenzija Ewropea dwar il-
Medicini (EMEA) http://www.emeag?bpa.eu

6\

X
O
O

Q\

16


http://www.emea.europa.eu/

\
O
Q\
*
ANNESS 11 ®

¥

RESPONSABBLI GHALL-HRU L-LOTT

4
. KUNDIZZJONIJIET TAL-@T ORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-

. DETENTUR() TAL-AWTORIZ%?! ONI TAL-MANIFATTURA

SUQ \\\\
D
&
O
%)
N
X
60
KO
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A. DETENTURI TAL-AWTORIZZAZZJONI TAL-MANIFATTURA RESPONSABBLI
GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifatturi responsabbli mill-hrug tal-lott

IVAX Pharmaceuticals UK
Aston Lane North

Preston Brook

Runcorn

Cheshire

Ir-Renju Unit

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

747 70 Opava

Komarov

Ir-Repbblika Ceka "5\'
AV

Fugq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medi¢inali ghandu jkun hemm I-isem Sx\mdirizz tal-manifattur
responsabbli ghall-hrug tal-lott koncernat. g\,

B. KUNDIZZJONIJIET TAL-AWTORIZZAZZJONI @i‘-TQEGHID FIS-SUQ

o KUNDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJ UQ IL-FORNIMENT U L-UZU

IMPOSTI FUQ ID-DETENTUR TAL-AWT ZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-

SUQ o
Prodott medicinali jinghata b’ricetta ristretta tat¥dbib (ara Anness I: Sommarju tal-Karatteristici tal-
Prodott, sezzjoni 4.2) (b

60
&
Q>
60
©
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TIKKETTA U FULJETT T@GAGHRIF
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KITBA FUQ IL-KARTUNA GHAL PAXENE 30 mg/5 ml

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Paxene 6 mg/ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
paclitaxel

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kunjett wiehed fih 6 mg/ml paclitaxel (30 mg ta’ paclitaxel £*5 ml)

A\

[3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI 19

* /‘ v

N\
Fih ukoll: polyoxyl castor oil; citric acid (anidru) u 49.7% (v/v) ethanok\axa I-fuljett ta’ taghrif
ghal aktar taghrif.

N
|4.  GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT _(\"
Kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni N g‘Q
30 mg/5ml (Q
N
A\N
| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHADA
O
Jittieched minn gol-vina N\

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uz2y
Qv

6. TWISSIJA SPE(C Al I LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JINTLAHAQX A JIDHIRX MIT-TFAL

AN
Zomm fejn ma jint&aqx u ma jidhirx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

TWISSIJA: Mehtieg li jigi dilwit.
Sabiex jintuza darba biss.

| 8. DATA TA’ META JISKADI

Uza sa:

L-istabilita kimika, fizika u mikrobijali ta’ prodott li ma ntuzax, mhux dilwit li jibqa’ fil-kunjett giet
murija ghal sa 28 jum meta jinhazen taht 25 °C.
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Wara d-dilwizzjoni, l-istabilita kimika u fizika waqt 1-uzu fil-boroz tal-infuzjoni ta’ polypropylene giet
murija ghal 24 siegha meta jinhaznu taht 25 °C.

Mil-lat mikrobijologiku, il-prodott dilwit ghandu jintuza minnufih.

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura 'l fuq minn 25 °C.
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra.

10. PREKAWZJONIIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Armi kull prodott mhux uzat b’mod konformi mal-prattika standard ghal sustanzi ¢itotossici.

4D

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJ(@I}VGHAT-TQEGHID
FIS-SUQ \

\V
Norton Healthcare Limited (b,$
Albert Basin ~\.
Royal Docks 60

London E16 2QJ

Ir-Renju Unit Q’Q@
Y

[12. NUMRU TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
O

>

EU/1/99/113/001 . Q

60

Fo
| 13. NUMRU TAL-LOTT O\

Lott: 6<'\'
Oé
ParN

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[l-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata>
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

KITBA FUQ IL-KUNJETT GHAL PAXENE 30 mg/5 ml

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Paxene 6 mg/ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
paclitaxel
Jittiehed minn gol-vina

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel tuza.

X
10
3. DATA TA’ META JISKADI v
O\
Uza sa: g\'
>
I
| 4. NUMRU TAL-LOTT NV
%\J
Lott [numru]: N Q‘Q
\‘\\®
|5.  OHRAJN D
>
30 mg/5 ml . .'\Q
TWISSIJA: dilwizzjoni mehtiega G\CJ
&
Ny
GO
)

Q&
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA
KITBA FUQ IL-KARTUNA TA’ PAXENE 100 mg/16.7 ml

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Paxene 6 mg/ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
paclitaxel

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kunjett wiehed fih 6 mg/ml paclitaxel (100 mg ta’ paclitaxel °16.7 ml)
A

L]

| 3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI Al

4
T4 D4

N\
Fih ukoll: polyoxyl castor oil, citric acid (anidru) u 49.7% (v/v) ethano]@a 1-fuljett ta’ taghrif ghal
aktar taghrif.

>
. I
| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT A
NG
Koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni. N g
100 mg/16.7 ml @
N

AN
5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHABA

N
Jittiehed minn gol-vina 6\
Agqra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uZ@

&
SO

6. TWISSIJA SPEGJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
J INTLAHAQ* MA JIDHIRX MIT-TFAL

N\
Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

ATTENZIJONI: Mehtieg i jigi dilwit.
Sabiex jintuza darba biss.

| 8. DATA TA’ META JISKADI

Uza sa:

L-istabilita kimika, fizika u mikrobijali ta’ prodott li ma ntuzax, mhux dilwit li jibqa’ fil-kunjett giet
murija ghal sa 28 jum meta jinhazen taht 25 °C.
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Wara d-dilwazzjoni, l-istabilita kimika u fizika waqt 1-uzu fil-boroz tal-infuzjoni ta’ polypropylene
giet murija ghal 24 siegha meta jinhaznu taht 25 °C.

Mil-lat mikrobijologiku, il-prodott dilwit ghandu jintuza minnufih.

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura 'l fuq minn 25 °C.
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra.

10. PREKAWZJONIIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Armi kull prodott mhux uzat b’mod konformi mal-prattika standard ghal sustanzi ¢itotossici.

4D

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJ(@I}VGHAT-TQEGHID
FIS-SUQ \

\V
Norton Healthcare Limited (b,$
Albert Basin ~\.
Royal Docks 60

London E16 2QJ

Ir-Renju Unit Q’Q@
N

12. NUMRU TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
N\

N
EU/1/99/113/003 o (\(b

O
O

| 13. NUMRU TAL-LOTT QN7

N\
Lott: 6<'\'
O
o\

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ri¢etta tat-tabib.

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

I1-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

KITBA FUQ IL-KUNJETT TA’ PAXENE 100 mg/16.7 ml

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Paxene 6 mg/ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
paclitaxel
Jittieched minn gol-vina

| 2. METODU TA’ KIF JINGHATA

Agqra I-fuljett ta’ taghrif gabel ma’ tuza.

A
3.  DATA TA’ META JISKADI ¥4
I\ V
Uza sa: $,\'()&
>
| 4. NUMRU TAL-LOTT &
3
Lott: ‘Q(b
QD
|5.  OHRAJN RN
+ \*
N\
100 mg/16.7 ml (&
TWISSUA: dilwizzjoni mehtiega o ~Q
&
&
Ny
GO

26



TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KITBA FUQ IL-KARTUNA TA’ PAXENE 150 mg/25 ml

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Paxene 6 mg/ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
paclitaxel

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA ATTIVA

Kunjett wiehed fih 6 mg/ml paclitaxel (150 mg ta’ paclitaxel 25 ml)
A

3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI QY

N\
Fih ukoll: polyoxyl castor oil, citric acid (anidru) u 49.7% (v/v) ethano]\@’a 1-fuljett ta’ taghrif ghal
aktar taghrif.

\ g
[4.  GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT N\

Koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni N q‘o
150 mg/25 ml @
N
RN
| 5.  MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA
Jittiched minn gol-vina 6\
Aqra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzup;
Q>
)

-\
6. TWISSIJA SPE@‘ALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
M

J INTLAHAQX A JIDHIRX MIT-TFAL
N\

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

| 7. TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

TWISSIJA: Mehtieg li jigi dilwit.
Sabiex jintuza darba biss

| 8. DATA TA’ META JISKADI

Uza sa:

L-istabilita kimika, fizika u mikrobijali ta’ prodott li ma ntuzax, mhux dilwit li jibqa’ fil-kunjett giet
murija ghal sa 28 jum meta jinhazen taht 25 °C.
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Wara d-dilwazzjoni, l-istabilita kimika u fizika waqt 1-uzu fil-boroz tal-infuzjoni ta’ polypropylene
giet murija ghal 24 siegha meta jinhaznu taht 25 °C.

Mil-lat mikrobijologiku, il-prodott dilwit ghandu jintuza minnufih.

| 9. KUNDIZZJONIJIET TA’ HAZNA SPECJALI

Tahzinx f’temperatura 'l fuq minn 25 °C.
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra.

10. PREKAWZJONIIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

Armi kull prodott mhux uzat b’mod konformi mal-prattika standard ghal sustanzi ¢itotossici.

4D

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJ(@I}VGHAT-TQEGHID
FIS-SUQ \

\V
Norton Healthcare Limited (b,$
Albert Basin ~\.
Royal Docks 60

London E16 2QJ

Ir-Renju Unit Q’Q@
&

[12. NUMRU TAL-AWTORIZZAZZJON] GHALL-KUMMERC

>

EU/1/99/113/002 . Q

60

Fo
| 13. NUMRU TAL-LOTT O\

Lott: 6<'\'
Oé
ParN

| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

I1-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata

28



TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

KITBA FUQ IL-FJALA GHAL PAXENE 150 mg/25 ml

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Paxene 6 mg/ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
paclitaxel
Jittieched minn gol-vina

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Aqra l-fuljett ta’ taghrif qabel ma tuza. é\,
Nid
| 3.  DATA META JISKADI We)
%O
Uza sa: (b~$
SF
| 4. NUMRU TAL-LOTT D
N

Lott: (Q

\
\’\‘\
5.  OHRAJN O
+ N
O
150 mg/25 ml 6\

TWISSIJA: dilwizzjoni metiega (%)
Q>
GO
O

Q&
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

KITBA FUQ IL-KARTUNA GHAL PAXENE 300 mg/50 ml

| 1.

ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Paxene 6 mg/ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
paclitaxel

| 2.

DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA() ATTIVA

Kunjett wiehed fih 6 mg/ml paclitaxel (300 mg ta’ paclitaxel °50 ml)

XN
VaN
3. LISTA TA’ SUSTANZI MHUX ATTIVI A
« N\ V
N\
Fih ukoll: polyoxyl castor oil, citric acid (anidru) u 49.7% (v/v) ethano]\'@&a 1-fuljett ta’ taghrif ghal
aktar taghrif.
, 3
| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT A
<
Koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni N q
300_.mg/50_ml (Q
R
AR
| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHABA
K Q)
Jittiehed minn gol-vina 6\

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uZ@

N\
o)
O

6.

TWISSIJA
JINTLARA

'ECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
U MA JIDHIRX MIT-TFAL

Zomm fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

| 7.

TWISSIJA(IET) SPECJALI OHRA JEKK MEHTIEGA

ATTENZJONI: Mehtieg li jigi dilwit.
Biex jintuza darba biss.

| 8.

DATA TA’ META JISKADI

Uza sa:

L-istabilita kimika, fizika u mikrobijali ta’ prodott li ma ntuzax, mhux dilwit li jibqa’ fil-kunjett giet
murija ghal sa 28 jum meta jinhazen taht 25 °C.
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Wara d-dilwazzjoni, l-istabilita kimika u fizika waqt l-uzu fil-boroz tal-infuzjoni ta’ polypropylene
giet murija ghal 24 siegha meta jinhaznu taht 25 °C.

Mil-lat mikrobijologiku, il-prodott dilwit ghandu jintuza minnufih.

| 9. KUNDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura 'l fuq minn 25 °C.
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra.

10. PREKAWZJONIIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM
BZONN

X
Armi kull prodott mhux uzat b’mod konformi mal-prattika standard ghal agenﬁ\;@)tossiéi.
N

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZ ONI GHAT-TQEGHID
FIS-SUQ 7N

Norton Healthcare Limited 60‘+
Albert Basin

Royal Docks Q‘Q@

London E16 2QJ .

Ir-Renju Unit . @

[12. NUMRU TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

.\0\
EU/1/99/113/004 Q)é

o &

| 13. NUMRU TAL-LQYE~

Lott: Q

o
©
| 14. KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta tat-tabib.

| 15. ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

[1-gustifikazzjoni biex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

KITBA FUQ IL-FJALA GHAL PAXENE 300 mg/50 ml

| 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Paxene 6_mg/ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
paclitaxel
Jittiehed minn gol-vina

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Agqra I-fuljett ta’ taghrif li jinsab gol-pakkett.

X
12
3. DATA TA’ META JISKADI v
O\
Uza sa: g\'
>
I
| 4. NUMRU TAL-LOTT NV
%\J
Lott N Q‘Q
\‘\\®
|5.  OHRAJN D
>
300 mg/50 ml O
TWISSIJA: dilwizzjoni mehtiega G\CJ
&
Ny
GO
)

Q&
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FULJETT TA’ TAGHRIF: INFORMAZZJONI GHAL MIN QED JAGHMEL UZU MINNU

Paxene 6mg /ml konéentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Paclitaxel

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tiehu din il-medicina:

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga taqrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, staqsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek. TAGHTIHIEX lil persuni ohra. Tista’ taghmilhom il-hsara,
anki jekk ikollhom l-istess sintomi bhal tieghek.

- Jekk xi wiehed mill-effetti sekondarji jiggrava jew jekk tinnota xi effetti sekondarji li m’humiex
imsemmijin f’dan il-fuljett, jekk joghgbok, ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.

F’dan il-fuljett:

1. X’inhu Paxene u ghal xiex jintuza

2. Qabel ma tiehu Paxene

3. Kif ghandek tichu Paxene

4, Effetti sekondarji li jista’ jkollu X,

5. Kif tahzen Paxene (b

6. Aktar taghrif . /\:\/
Q

xO
&

1. X’INHU PAXENE U GHAL XIEX JINTUZA 60+

Paxene jappartjeni ghal grupp ta’ medi¢ini maghrufa bﬁq}@s'ustanzi antineoplasti¢i. Dawn is-sustanzi
jintuzaw biex jittrattaw kancer. 4

Il-konc¢entrat ta’ Paxene ghal soluzzjoni ghall;ilﬁéjoni huwa intiz biex jikkura:

. Sarkoma ta’ Kaposi relatata mal-AID \Qstadju avvanzat meta medicini specifi¢i ohrajn li gew
ippruvati (anthracyclines liposomali jkunux hadmu. Dan hu tumur li johrog mill-vazi tad-
demm fil-gilda jew l-organi interfi i generalment jidher bhala rqajja’ ¢atti jew moghlija, ta’
lewn vjola jew kannella skur 1-gilda.

. Kancer tas-sider fl-istadju nzat meta medicini specifi¢i ohrajn (terapija standard li fiha

anthracycline) ippruva‘gkj' u fallew u ma hadmux jew meta l-pazjent ma jkunx tajjeb ghal

dawn it-trattamenti. ~o

. Kancer tal-ovarju &dju avvanzat jew meta jibga’ il-fdal ta’ tumur (> 1 ¢m) wara l-ewwel
intervent kiryeg @, li jinghata flimkien ma’ cisplatin bhala I-kura preferuta.

o Kancer tal-c%j\u fl-istadju avvanzat meta medic¢ini specifi¢i ohrajn (terapija kombinata li fiha I-
platinu minghajr taxanes) gew ippruvati imma ma hadmux (bhala t-tieni kura preferuta).

o Kancer non-small cell lung (NSCLC) avvanzat jekk il-kura kirurgika u/jew terapija ta’
radjazzjoni, mhumiex possibbli, u tinghata flimkien ma’ cisplatin. Hemm taghrif ristrett li

jissostanza l-kura ta’ din il-kundizzjoni.

2. QABEL MA TIEHU PAXENE

Tiehux Paxene

o jekk inti allergiku (tbati minn sensittivita eccessiva) ghal paclitaxel jew ghal sustanzi ohra ta’
Paxene,

jekk qatt kellek xi problemi bil-fwied,

jekk qalulek li I-ghadd ta’ ¢elluli bojod fid-demm tiehek huwa baxx hafna,

jekk ghandek xi infezzjoni serja, mhux ikkontrollata,

jekk inti tqila, tista’ tinqabad tqila jew ged tredda’.
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Oqghod attenta hafna b’Paxene

o Qabel ma tibda l-kura b’Paxene u wagqt it-trattament ser ikollok testijiet ta’ demm b’mod
regolari sabiex jigi vverifikat li jkun sikur ghalik li tissokta bit-trattament tieghek.
o Paxene mhux rakkomandat ghal uzu fi tfal u adoloxxenti li ghadhom m’ghalqux 18-il sena.

o Ghid lit-tabib tieghek minnufih jekk ikollok dijarea severa jew fit-tul jew bid-demm wagqt jew
wara trattament b’Paxene. Dan jista’ jkun sinjal ta’ inffammazzjoni serja fl-imsaren (kolite
psewdomembranuza).

o Jekk ikollok tahbit tal-qalb irregolari, tistordi jew ihossok hazin waqt it-trattament.

. Jekk diga kellek xi kura bir-radjazzjoni (radjuterapija) fuq sidrek (ara sezzjoni 4: X’ Effetti ohra
jista’ jkollu).

. Jekk ged tiehu medicini ohrajn li jistghu jirreagixxu ma’ paclitaxel (ara Uzu ta’ mediéini
ohrajn).

Jekk tiehu medicini ohra:

Jekk joghgbok ghid lit-tabib qabel ma tinghata Paxene jekk inti:

. ged tiehu ritonavir, nelfinavir, efavirenz, nevirapine (ghal kura ta’ AIDS xi medicini ohra
moghtija bir-ricetta ghal kundizzjoni tieghek;

. ged tiehu xi medic¢ini ohra moghtija bir-ricetta mit-tabib tieghek walunkwe kundizzjoni
(ez. erythromycin, fluoxetine, gemfibrozil, imidazole antlfung &amplcm carbamazepine,
phenyton, phenobarbital);

. ged tiehu xi medi¢ini ohra li int xtrajt ghalik minghajr rlcetta@t tabib.

Jekk diga ged tigi kkurata b’doxorubicin ghal kancer tas—sid@}—tabib tieghek jixtieq jaghtik

paclitaxel ukoll, allura 1-ewwel doza tieghek ta’ paclita ndha tinghata 24 siegha wara
doxorubicin. g
Paxene jista’ jibdel I-effett ta’ medi¢ini ohra mi a l-kontenut gholi ta’ alkohol li hemm go fih.

Jekk tara xi tabib iehor jew tmur fi sptar gha@ m bil-medi¢ini li ged tiehu.

-
Tqala u treddigh 6\0

Ghid lit-tabib tieghek jekk inti t(@, jekk tahseb li int tista’ tkun tqila jew qed tredda’ qabel ma’
tir¢ievi trattament b’Paxene. ene ma jistax jintuza fit-tqala u nisa li gqed jiehduh m’ghandhomx
iredghu. Ghandhom jittie@prekawzj onijiet xierqa ta’ kontracezzjoni meta jkun ged jittiched Paxene.

Pazjenti rgiel tratt &Paxene huma rakkomandati sabiex jevitaw rapport li jista’ jwassal ghat-twelid
ta’ tarbija matul u fis-sitt xhur ta’ wara t-trattament.

Sewqan u thaddim ta’ magni

Paxene fih 1-alkohol. Ghalhekk tista’ tkun ta’ periklu jekk issuq jew thaddem magni ghal diversi sighat
wara li tkun hadt it-trattament tieghek. [¢¢ekja mat-tabib tieghek. Bejn it-trattamenti ta’ Paxene
ghandhek mnejn tkun tajba biex issuq u thaddem magni, kemm-il darba ma thossokx ghajjiena jew
storduta.

Taghrif importanti dwar xi sustanzi f’Paxene:

Din il-medi¢ina fiha madwar 50 % bil-volum ta’ alkohol. Kull infuzjoni fiha sa 21 g ta’ alkohol. L-
ammont ta’ alkohol f’din il-medi¢ina jista’ jibdel l-effetti ta’ medi¢ini ohra u dan ghandu jitqies
f’pazjenti li ghandhom mard tal-fwied jew epilessija. Wara infuzjoni ta’ Paxene, l-ammont ta’ alkohol

jista’ jxekkel il-hila tieghek biex issuq jew thaddem ingenji.

Paxene fih polyoxyl castor oil, 1i jista’ jikkaguna reazzjoni allergika.
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3. KIF GHANDEK TIEHU PAXENE

Il-kon¢entrat tieghek ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni ghandu jigi dilwit u moghti bil-mod go vina fuq
perijodu ta’ madwar 3 sighat, sakemm ma jigix dikjarat mod iehor. L-ammonti (doza) ta’ Paxene li inti
ser tinghata ser tigi mahduma skont l-erja superficjali tal-gisem f’metri kwadri (m®) u ser tichu
inkonsiderazzjoni r-rizultati tat-testijiet tad-demm li ghamilt u I-kundizzjoni medika tieghek. Jekk ikun
mehtieg, it-tabib tieghek ser jaggusta d-doza waqt il-kura.

Sarkoma ta’ Kaposi relatata ma’ AIDS

Generalment, id-doza ta’ Paxene hija ta’ 100 mg/m” tal-erja superfi¢jali tal-gisem. Ser tinghata Paxene
kull gimaghtejn, kemm-il darba r-rizultati tad-demm juru li hu sikur li tkompli tichu t-trattament
tieghek.

Kancer tas-sider avvanzat u kancer tal-ovarju avvanzat (it-tieni kura preferuta)

Generalment, id-doza ta’ Paxene hija ta’ 175 mg/m’ tal-erja superfi¢jali tal- gl;ifké'\_@er tinghata
Paxene kull tliet gimghat, kemm-il darba r-rizultati tad-demm juru li hu sﬂa{l}, ompli tiechu

t-trattament tieghek.
g $\Q

Kancer ta’l-ovarju avvanzat (I-ewwel kura preferuta) [70)

Jistghu jinghataw zewg dozi ta’ Paxene: Paxene 175 mg/m’ .};superﬁéjali tal-gisem moghti bhala
infuzjoni ta’ 3 sighat gol-vina, segwit minn medicCina ohra a cisplatin kull tliet gimghat; inkella
Paxene 135 mg/m’ moghti bhala infuzjoni fuq 24 sieg @gwit minn cisplatin, kull tliet gimghat. 11-
kura li ser tkompli tinghata inti tiddependi mir-rizult testijiet tad-demm kemm-il darba dawn juru
li hu sikur 1i tkun tista’ tkompli bil-kura tleghek

Kancer non-small cell lung avvanzat (§

Id-doza ta’ Paxene li generalment tin. E}hi ta’ 175 mg/m’ tal-erja superficjali tal-gisem, segwit minn
cisplatin kull tliet gimghat. Inti ser tinghata din it-terapija kemm-il darba r-rizultati tat-testijiet tad-
demm juru li hu sikur li tista’ tk 1 bil-kura tieghek.

Sabiex tghin tevita li jko oéséﬁzzjonijiet allergici wagqt li qed tiehu I-infuzjoni ser tinghata medicini
gabel ma jibda t-tratta ]étleghek. Tnax-il siegha u mbaghad sitt sighat qabel I-infuzjoni ser tinghata
dexamethasone (st@& jew bhala pillola biex tibla jew bhala injezzjoni. Minn nofs siegha sa siegha
qabel l-infuzjoni setinghata zewg tipi differenti ta’ injezzjoni (antihistamine u antagonista H,).

Inti ser tinghata l-infuzjoni taht sorveljanza medika, u ser tigi ¢cekkjat b>’mod regolari waqt li ged
tiehu l-infuzjoni biex jigi osservat kif int ser tirreagixxi ghaliha. Jekk ghandek storja ta’ problemi
tal-qalb, ir-rata tal-qalb tieghek ser tigi sorveljata. Jekk ikun hemm xi problemi wagqt li tkun ged tiehu
l-infuzjoni, l-impjegati medici ser ikunu fil-vi¢in sabiex jiehdu kull azzjoni mehtiega.

4. EFFETTI SEKONDARJI LI JISTA’ JKOLLU

Bhal kull medi¢ina ohra, Paxene jista’ jkollu effetti sekondarji, ghalkemm ma jidhrux fuq kulhadd.
Jistghu jinhassu effetti sekondarji wagqt li tkun qed tir¢ivei Paxene jew wara l-kura. Wagqt il-kura inti
ghandek tinforma lill-personal mediku jekk ma thossokx f’siktek. Jekk thossok ma tiflahx bejn

il-korsijiet jew wara li tkun spiccajt il-kura, gharraf lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek kemm jista’ jkun
malajr.
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Il-frekwenza ta’ effetti kollaterali possibbli huma elenkati hawn isfel u huma mfissra skont il-
konvenzjoni li gejja:

komuni hafna (jaffettwa aktar minn persuna £’ 10)

komuni (jaffettwa minn 1 sa 10 persuni °100)

mhux komuni (jaffettwa minn 1 sa 10 persuni *1,000)

rari (jaffettwa minn 1 sa 10 persuni 710,000)

rari hafna (jaffettwa angas minn persuna wahda °10,000)

mhux maghruf (il-frekwenza ma tistax tigi stmata mit-taghrif disponibbli

Effetti sekondarji komuni hatha huma elenkati isfel:

e Infezzjonijiet - dawn jistghu jkunu assoc¢jati ma’ shana kbira fuqek (deni) jew kesha (sirdat),
ugigh fil-grizmejn, infezzjoni fungali fil-halq (kandidijasi orali)

e Reazzjonijiet allergi¢i hfief li jinkludu hmura u raxx tal-gilda
e Pressjoni baxxa tad-demm, Ii jista’ jinkludi li thossok sturdurt meta tqum bil-wieqfa
e Disturbi marbuta mat-tehid ta’ ikel li jinkludu anoreksja
e Disturbi marbuta mas-sistema nervuza li jinkludu tnemnim jew tingiz tal¥idejn u s-saqajn
e Thossok jew tkun ma tiflahx /\/
o Dijarea hafifa, stitikezza u ugigh fl-istonku {{\/
e Telfta’ xaghar xC
e Debbulizza fil-gogi jew il-muskoli, ugigh jew telf ﬁs—sensaz@n ta’ riglejk
e Ugigh u nefha jistghu jsehhu madwar is-sit tal-injezzjoni
Effetti sekondarji komuni huma elenkati isfel: 60

o
e Sintomi bhal tal-influwenza N §
e Ghadd baxx ta’ ¢elluli bojod b’mod temp juTi jista’ jkun tizviluppa infezzjoni
Ghadd baxx ta’ plejtlets li jista’ jwas§a§§hal emorraija mhux tas-soltu (ez lI-imnieher jinfarag)
u tbengil minghajr spjegazzjoni \\
Sensazzjoni ta’ ugigh fil-gisem {\
Thossok stordut . ’c)\
Thossok agitat 6\
Nuggqas ta’ rqad %
Toghma hazina f"ha e@
Telf tal-bilan¢ jewéngil
Ugigh ta’ ras 6
Cencil fil-widrtejn
Ritmu mhuk normali tal-qalb
Hass hazin
Hmura u fawra fil-gilda tieghek
Qtugh ta’ nifs
L-imnieher jinfarag
Halq xott u ul¢eri tal-halq
Indigestjoni
Tibdil fil-kulur tal-ippurgar
Tibdil fil-gilda jew id-dwiefer
Xedd tal-gilda b’mod hafif minhabba gilda xotta, raxx u akne
Ugigh fl-ghadam u fid-dahar, kif ukoll bughawwieg fir-rigel
Thoss [-ugigh meta tghaddi 1-awrina
Reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni i jwasslu ghal ugigh, nefha u ebusija tal-gilda madwar is-
sit tal-injezzjoni. Paxene ghandu mnejn inixxi minn gol-vina u jikkawza infezzjoni jew
ul¢erazzjoni tal-gilda ta” madwar.
e l-livelli ta’ ¢ertu enzimi fid-demm tiegek jista’ joghla
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Effetti sekondarji mhux komuni huma elenkati isfel:

Infezzjonijiet severi bhal pnewmonja

Anemija severa

Thossok ghajjien

Gilda pallida

Dizidrazzjoni, telf tal-piz jew zieda fil-piz

Ugigh fis-sider sever, il-qalb thabbat b’mod irregolari, hass hazin jew attakk ta’ qalb
Pressjoni gholja tad-demm, emboli tad-demm u infjammazzjoni tal-vini

Sturija tal-gilda jew id-dwiefer

Effetti sekondarji rari huma elenkati taht:

Infezzjonijiet severi bhal pnewmonja

Netha lokalizzata tal-gilda

Reazzjonijiet allergici severi (reazzjoni anafilattika) - ghandek mnejn tesperjenza hakk
lokalizzat u netha fl-idejn, is-saqajn, I-ghekiesi, il-wic¢, ix-xofftejn, 1- ﬁjew il-grizmejn.
Effetti fuq in-nervi li jikkontrollaw il-muskoli li jikkaguna debbuhzz;\/ -dirghajn u r-riglejn
Hakk, raxx ahmar fuq gilda

Problemi fil-pulmun tieghek li jinkludu nefha u akkumulazzjo &9 fluwidu, li jista’ jikkawza
problemi tan-nifs. $

Effetti sekondarji rari hafha huma elenkati isfel: 60+

Lewkemija akuta (kancer tad-demm)

Reazzjoni allergika li tista’ tkun ta’ periklu @ajja (xokk anafilattiku)

Tkun tidher u tagixxi b’mod konfuz é

Mard fil-mohh

Dijarea persistenti

Attakki tal-qamar (konvulz]onuri&tkkl ta’ puplesija)

Disturbi fil-vista

Nugqgas ta’ smigh @6

Problemi fil-bilan¢ @

Zieda fit-tahbit tal- q@

Xokk GO

Stitikezza

Ugigh ad Q&ah kkawzat minn akkumulazzjoni ta’ fluwidi fiz- zaqq (axxite),
infjammazzjoni tal-imsaren, sadd fl-imsaren, emboli tad-demm fil-vazi tad-demm tal-imsaren
u perforazzjoni fir-riti tal-imsaren

Mard tal-frixa

Mard tal-esofagu (it-tubu li jghaddi l-ikel ghall-istonku tieghek)

Nugqas t’aptit

Irritazzjoni severa tal-gilda, griehi u raxx

Id-dwiefer tal-idejn u s-saqajn thosshom jingalghu - ghandek tilbes protezzjoni f’idejk u
saqajk meta tkun espost ghax-xemx

Hsara fil-fwied - sfurija tal-gilda u livelli mhux normali ta’ xi enzimi tal-fwied.

Jekk xi wiehed mill-effetti sekondarji jiggrava jew jekk tinnota xi effetti sekondarji li mhumiex
elenkati f’dan il-fuljett, jekk joghgbok, ghid lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek.
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5. KIF TAHZEN PAXENE
Zommu fejn ma jintlahagx u ma jidhirx mit-tfal.

Tuzax Paxene wara d-data ta’ skadenza li tidher fuq it-tikketta tal-kunjett u I-kartuna ta’ barra wara
“Uza sa”. Id-data ta’ skadenza tirreferi ghal I-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Tahzinx f’temperatura ’l fuq minn 25 °C.
Zomm il-kunjett fil-kartuna ta’ barra sabiex tipprotegi mid-dawl.

Il-kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni tieghek ser tinzamm fl-ispizerija u ser jippreparawha
bil-lest biex imbaghad kemm tinghata mit-tabib jew infermier. Wara li tigi dilwita, I-istabbilita kimika
u fizika waqt I-uzu giet murija ghal tal-anqas 24 siegha f’temperatura ta’ taht 25 °C. Mil-lat
mikrobijologiku, la darba jinfetah il-prodott ghandu jintuza minnufih. Jekk waqt 1-uzu jinzamm aktar
minn hekk u f’kundizzjonijiet differenti dawn huwa taht ir-responsabilita tal-utent u generalment
m’ghandhomx ikunu aktar minn 24 siegha f"temperatura ta’ bejn 2 sa 8 °C. X,

Tuzax Paxene jekk tinduna f’xi frak li jidher jew bidla fil-kulur. Is-soluzzj o@parata tista’ tidher
mcajpra. O&
N\
Ghandu jintuza darba biss. Armi l-kontenut li jibga’ wara li jintuza kﬁ, wel darba.
[I-medi¢ini m’ghandhomx jintremew mal-ilma tad-dranagg jn&b-nal—iskart domestiku. Stagsi

lill-ispizjar dwar kif ghandek tarmi medicini li rn’ghandek)(s nn. Dawn il-mizuri jghinu
ghall-protezzjoni tal-ambjent.
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6. GHAL AKTAR TAGHRIF

X’fih Paxene

Is-sustanza attiva hi paclitaxel 6 mg/ml(30 mg/5 ml, 100 mg/16.7 ml, 150 mg/25 ml jew

300 mg/50 ml)

Is-sustanzi 1-ohra huma polyoxyl castor oil, citric acid (anidru) u ethanol

Id-Dehra ta’ Paxene u l-kontenuti tal-pakkett

Paxene huwa soluzzjoni densa ¢ara, minghajr kulur 1i tkangi fl-isfar ¢ar, 1i tigi f’kunjetti li fihom 5 ml,

16.7 ml, 25 ml u 50 ml konc¢entrat.

Jista’ jkun 1i mhux id-dagsijiet tal-pakketti kollha jkunu ghal bejgh.

Id-Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-tqeghid fis-Suq

Norton Healthcare Limited
Albert Basin

Royal Docks

London E16 2QJ

Ir-Renju Unit

Manifattur

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

747 70 Opava

Komarov

Ir-Repubblika Ceka

IVAX Pharmaceuticals UK
Runcorn

Cheshire

Ir-Renju Unit

Ghal kull taghrif dwar

Detentur tal-Awtorizzaz
O

Belgié/Belgique/B@&n

S.A. Mayne Pharma (Benelux) N.V.

Tel: +32 2332 0315

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

Danmark
IVAX Scandinavia AB
TIf.: +46 850666300

Deutschland

Mayne Pharma (Deutschland) GmbH
D-85540 Haar

Tel: +49 89 43 77 770

di edi¢ina, jekk joghgbok ghamel kuntatt mar-rapprezentant lokali tad-
1 ghat-tqeghid fis-Suq.

Luxembourg/Luxemburg
S.A. Mayne Pharma (Benelux) N.V.
Tel: +32 2332 0315

Magyarorszag
IVAX Drug Research Institute Ltd
Tel.: +36 1399 3343

Malta

Norton Healthcare Ltd t/a IVAX Pharmaceuticals
UK

Tel.: +44 8705 02 03 04

Nederland

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

40



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

E)\\ada

Norton Healthcare Ltd t/a IVAX Pharmaceuticals
UK

TnA.: +44 8705 02 03 04

Espaiia
Combino Pharm, S.L.
Tel.: +34 93 480 88 33

France
Mayne Pharma (France) SAS
Tel: +33 1411128 50

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 08124 05911

.

Q
@
)

Kvnpog N
Norton Healthcare Ltd t/a IVAX P%élaceuticals

UK 6\

TnA.: +44 8705 02 03 04 \s&

Latvii 60
atvija

IVAX Pharmaceuti KQLO

Tel: +420 553 641 W 1

Lietuva
IVAX Pharmaceuticals s.r.o
Tel: +370 525 26490

Dan il-fuljett kien approvat l-ahhar f

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medi¢ina tinsab fuq il-website tal-Agenzija Ewropea dwar il-Medicini

(EMEA) http://www.emea.curopa.eu/

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
Tel: + 351 21 485 7430

Slovenija

X
,\/’0

Medis, d.o.o. . /\/
Tel: + 386 1 589 6904

9
N
Slovenska reg?ﬁ(a
IVAX Pharmacguticals s.r.o
Tel: +4285 641 111
o>
&/Finland

ayne Pharma (Nordic) AB, Ruotsi/Sverige

\\\ Tel: + 46 8 672 85 00

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

United Kingdom
Mayne Pharma Plc
Tel: +44 1926 821 010

It-taghrif i jmiss ged jingata biss ghall-professjonisti fil-medi¢ina jew fil-qasam tas-sahha:

Aktar struzzgjoniiet dwar il-preparament tal-infuZjoni
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Rakkomandazzjonijiet ghal maniggjar

Paxene huwa agent nejoplastiku u, bhal fil-kaz ta’ komposti tossici potenzjali ohrajn, trid tinghata
attenzjoni fil-maniggjar ta’ Paxene. L-uzu ta’ ingwanti, gogils u ilbies protettiv huwa rakkomandat.
Jekk it-tahlita likwida ta’ Paxene tigi f’kuntatt mal-gilda, ahsel minnufih il-gilda b’sapun u ilma. Jekk
Paxene jigi f"’kuntatt mal-membrani mukuzi, il-membrani ghandhom jigu mlahalha sew b’ilma.
Paxene ghandu jithejja u jinghata biss minn personal imharreg b’mod xieraq fil-gestjoni ta’ sustanzi
¢itotossici. Impjegati nisa 1i huma tqal m’ghandhomx imissu Paxene.

Preparazzjoni tat-tahlita likwida ghall-infuzjoni

Paxene ghandu jigi mghammed taht kundizzjonijiet asettic¢i qabel I-infuzjoni. Paxene irid jigi dilwit
b’9 mg/ml (0.9 %) soluzzjoni ghal injezzjoni, 50 mg/ml (5 %) soluzzjoni ghal injezzjoni, jew 50 mg
(5 %) soluzzjoni ta’ Ringer ghal injezzjoni ghal konc¢entrazzjoni finali ta’ 0.3 sa 1.2 mg/ml.

Wara li jkun dilwit, l-istabbilta kimika u fizika fil-boroz ta’ infuzjoni tal-polypropylene waqt 1-uzu
nstabet 1i ddum ghal mill-anqas 24 siegha f"temperatura anqas minn 25 °C.

ta’ hazna u kundizzjonijiet qabel 1-uzu huma r-responsabbilta tal-utent u m’, homx ikunu ta’ aktar
minn 24 siegha f’temperatura ta’ 2 sa 8 °C, kemm-il darba it-tghammid i ar f’kundizzjonijiet
ikkontrollati u asettikament validati. é\.

Mil-lat mikrobijologiku 1-prodott dilwit ghandu jintuza minnufih. Jekk ma ]%& minnufih il-hinijiet

Instab li I-stabbilta kimika, fizika u mikrobika ta’ prodott mhux u# a@ mhux dilwit li jifdal fil-fjala
intwera li jdum sa 28 gurnata meta mahzun ftemperatura ta’ i q@ minn 25°C. Zminijiet u
kundizzjonijiet ohra ta’ hazna waqt l-uzu huma r—responsa% tal-utent.

Prodotti medicinali parenterali ghandhom jigu spezz 'b@ vizwalment ghal frak u tibdil fil-kulur qabel
ma jinghataw. Wagqt il-preparazzjoni, soluzzjoniiie@ghu jidhru mdardra, u dan minhabba 1-mod ta’
tahlit.

N
Livelli ta’ plastizer li jlissi ta> DEHP [di;(@&ylhexyl)phthalate] jizdid mal-hin u kon¢entrazzjoni
meta t-tghammid isir f’ re¢ipjenti tal—P.V@ ussegwentement, [-uzu ta’ PVC plsti¢izzat ghal re¢ipjenti
u settijiet ta’ amministrazzjoni m’huwigx rakkomandat.

Soluzzjonijiet ta’ Paxene gha d&l jigi ppreparati u mahzuna f’re¢ipjenti tal-hgieg, polypropylene
jew polyolefin. Ghandhom {'éﬂmati settijiet ta’ amministrazzjoni li ma fihomx PVC, bhal dawk
inforrati b’polyethylene. 6

Paxene ghandu j ig@&hti f*filtru fil-pajp b’membrana mikroporuza li mhiex akbar minn 0.22 pm.
L-uzu ta’ taghmir i jiffiltra bhal dak li jinkorpora dhul u hrug gasir ta’ pajpijiet miksija bil-PVC ma
rrizultatx f’lissi sinifikanti ta” DEHP.

Maniggjar u rimi

Proceduri ghal maniggjar xierqa u rimi ta’ prodotti medic¢inali li huma ¢itotossic¢i ghandha tigi segwita.
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