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1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Taxespira 20 mg/1 ml kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Taxespira 80 mg/4 ml konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Taxespira 120 mg/6 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Taxespira 140 mg/7 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Taxespira 160 mg/8 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

Kull ml ta’ kon¢entrat, fih 20mg docetaxel (bhala tri-idrat)

20mg/1 ml @
Kunjett wiehed ta’ 1 ml fih 20mg docetaxel. ‘@

80mg/4 ml

Kunjett wiehed ta’ 4 ml fih 80mg docetaxel. &
120mg/6 ml 0%

Kunjett wiehed ta’ 6 ml fih 120mg docetaxel.

140mg/7 ml
Kunjett wiehed ta’ 7 ml fih 140mg docetaxel.

160mg/8 ml

Kunjett wiehed ta’ 8 ml fih 160mg docetaxel.

Ec¢cipjent b’effett maghruf

>

20mg/1 ml ‘Q
Kull kunjett wiehed ta’ 1 ml fih 0.5 ml t® | anhydrous (395 mg).

L)

80mg/4 ml

Kull kunjett wiehed ta’ 4 ml fi ethanol anhydrous (1580 mg).

120mg/6 ml
Kull kunjett wiehed ta’

140mg/7 ml x
Kull kunjett w@ 7 ml fih 3.5 ml ta’ ethanol anhydrous (2765 mg).

3 ml ta’ ethanol anhydrous (2370 mg).

ed ta’ 8 ml fih 4 ml ta’ ethanol anhydrous (3160 mg).

15ta kompluta ta’ ec¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

3.  GHAMLA FARMACEWTIKA
Koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni.

II-koncentrat huwa soluzzjoni ta’ kulur isfar ¢ar ghall-dak isfar jaghti fil-kanella.



4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtici

Kancer tas-sider
Taxespira flimkien ma’ doxorubicin u cyclophosphamide huwa indikat ghat-trattament mizjud
f’pazjenti li ghandhom:

* kancer operabbli u li nfirex fil-glandoli limfatici tas-sider

* kanc¢er operabbli li ma nfirixx fil-glandoli limfatic¢i tas-sider

Ghall-pazjenti li ghandhom kanc¢er operabbli li ma nfirixx fil-glandoli limfati¢i tas-sider, it-trattament
mizjud ghandu jintuza biss f’dawk il-pazjenti li huma eligibbli biex jir¢ievu l-kimoterapija skont
kriterji stabbiliti internazzjonalment ghall-kura primarja ta’ kancer tas-sider li nqabad kmieni (®
sezzjoni 5.1).

Taxespira flimkien ma’ doxorubicin huwa indikat ghat-trattament ta’ pazjenti b’kancer tg

lokalment avvanzat jew dak metastatiku, li ma kienux hadu qabel terapija citotossika g -marda
Taxespira meta jinghata wahdu huwa indikat ghat-trattament ta’ pazjenti b’ kanc der, lokalment
avvanzat Jew dak metastatiku, wara l-falliment ta’ terapija citotossika. It-terd denti kellha
tinkludi xi anthracycline jew xi sustanza alkilika. .

Taxespira flimkien ma’ trastuzumab huwa indikat ghat-trattament ta’ "kancer metastatiku tas-
sider, liema tumuri jesprimu bil-qawwa HER2, u li pre¢edenteme nux hadu kimoterapija
ghall-mard metastatiku.

precedenti kellha tinkludi xi anthracycline.

Kancer tal-pulmun mhux ta’ 1-ghamla ta’ ¢el
Taxespira huwa indikat ghat-trattament ta
metastatiku 1i mhux ta’ ¢elluli zghar war D cnt ta’ kimoterapija citotossika li nghatat qabel.

Taxespira flimkien ma’ cisplatin h ikat ghat-trattament ta’ pazjenti b’kancer tal-pulmun
li mhux ta’ ¢elluli zghar u li ma jistax jitnehha f’pazjenti li ma

Kancer tal-prostata
Taxespira flimkie

isone jew prednisolone huwa indikat ghat-trattament tal-kancer
i ma jirrispondix ghall-kura bl-ormoni.

[ K 18 ma’ cisplatin u 5-fluorouracil huwa indikat fit-trattament ta’ pazjenti li ghandhom
#metastatika ta’ l-istonku, inkluz l-adenokar¢inoma tal-parti fejn I-istonku jinghaqad
agu, u li ma kienux hadu I-kimoterapija qabel, ghal mard metastatiku.

Kancer tar-ras u ta’ 1-ghong
Taxespira flimkien ma’ cisplatin u 5-fluorouracil huwa indikat ghat-trattament induttiv f*pazjenti
b’kancer tat-tip squamous tal-gilda, lokalment avvanzat, tar-ras u l-ghongq.

4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata

L-uzu ta’ docetaxel ghandu jkun limitat biss f’ogsma specjalizzati fl-ghoti tal-kimoterapija ¢itotossika
u ghandu jinghata biss taht is-supervizjoni ta’ tabib imharreg fl-uzu tal-kimoterapija kontra 1-kancer
(ara sezzjoni 6.6).



Pozologija:

Ghall-kazijiet ta’ kancer tas-sider, ta’ l-istonku, tal-pulmun fejn i¢-¢elluli mhux zghar, u tar-ras u ta’ 1-
ghongq, il-premedikazzjoni, b’corticosteroid orali bhal dexamethasone 16 mg kuljum (e.g. 8 mg BID)
ghal 3 ijiem, mibdija jum 1 gabel it-tehid ta’ docetaxel, sakemm mhux kontra-indikat, tista’ tintuza
(ara sezzjoni 4.4).

Ghall-kancer tal-prostata, sakemm l-uzu konkomittanti ta’ prednisone jew prednisolone jista’ jsir, il-
mod irrakkomandat tal-premedikazzjoni, huwa t-tehid ta’ 8 mg dexamethasone oralment, 12-il siegha,
3 sighat u siegha 1, qabel l-infuzjoni ta’ docetaxel (ara sezzjoni 4.4).

Il-profilassi b’G-CSF tista’ tintuza biex tnaqqas ir-riskju ta’ effetti tossi¢i ematologici
Docetaxel jinghata bhala infuzjoni tul siegha kull tliet gimghat.
Kancer tas-sider

Fil-kaz ta’ trattament mizjud ta’ kancer operabbli tas-sider, li nfirex fil-glandoli limfatiéy
nifirixx fil-glandoli limfati¢i, id-doza ta’ docetaxel hija ta’ 75 mg/m’ li trid tinghata si

doxorubicin 50 mg/m”® u cyclophosphamide 500 mg/m?, kull 3 gimghat ghal 6 ¢ikli dozagg
TAC) (ara ukoll l-aggustamenti fid-Doza waqt it-trattament). Fit-trattament ta’ p 1 ghandhom
kancer tas-sider lokalment avvanzat jew dak metastatiku, id-doza irrakko cetaxel huwa
100 mg/m” meta jintuza wahdu. Meta jintuza ghall-kura preferita, docetaxe 'm” jinghata
flimkien ma’ doxorubicin (50 mg/m?).

Flimkien ma’ trastuzumab, id-doza irrakkomandata ta’ docetaxel hijg g/m”kull tliet gimghat,

b’trastuzumab jinghata darba fil-gimgha. Fl-istudju tal-pern 1-i inizjali ta’ docetaxel inbdiet 1-

ghada
ta’ l-ewwel doza ta’ trastuzumab. Id-dozi sussegwenti ta’ gugetakel kienu nghataw immedjatament
wara t-
tehid komplet tal-infuzjoni ta’ trastuzumab, jekk id5de abel ta’ trastuzumab kienet ittollerata
sew Ghad-doza ta’ trastuzumab u ta’ kif ghandu ara s-sommarju tal-karatteristici tal-prodott

Flimkien ma’ capecitabine, id-doza irra data ta’ docetaxel hija 75 mg/m"~ kull tliet gimghat
flimkien ma’ capecitabine 1250 mg Lpiein kuljum (fi Zmien ta’ 30 minuta wara l-ikel ) ghal
gimghatejn, segwit b’perijodu ta’ wad{ePghal gimgha. Biex tkun ikkalkulata d-doza ta’ capecitabine
skont l-erja tal-wic¢ tal-gisem, aud [Rlsdratteristici tal-prodott fil-qosor ta’ capecitabine.

: oterapija gabel u li ged jigu ikkurati ghall-kanc¢er tal-pulmun li mhux
aYad-dozi irrakkomandata hija docetaxel 75 mg/m” segwit immedjatament
gperjodu ta’ bejn 30 u 60 minuta. Ghall-kura fejn il-kimoterapija precedenti
falliet, id-doza irrakkomandata hija ta’ 75 mg/m’ bhala sustanza wahda.

andata ta’ docetaxel hija 75 mg/m”. Prednisone jew prednisolone mehud orali f’doza
rbtejn kuljum, jinghata bla waqfien (ara sezzjoni 5.1).

Adenokarcinoma ta’ l-istonku

Id-doza irrakkomandata ta’ docetaxel hija 75 mg/m” moghtija bhala infuzjoni tul siegha, segwita minn
cisplatin 75 mg/m’, bhala infuzjoni tul ta’ 1 sa 3 sighat (it-tnejn fl-ewwel jum biss), segwita minn 5-
fluorouracil 750 mg/m’kuljum, moghti bhala infuzjoni kontinwa fuq medda ta’ 24 siegha ghal 5 ijiem,
mibdija fit-tmiem ta’ l-infuzjoni ta’ cisplatin. It-trattament ghandu jigi ripetut kull tlett gimghat. I1-
pazjenti ghandhom jir¢ievu il-premedikazzjoni bl-anti-emetici u l-idratazzjoni xierqa qabel jinghata
cisplatin. Il-profilassi bil-G-CSF ghandha tintuza biex tnaqqas ir-riskju ta’ effetti tossi¢i ematologici
(Ara ukoll l-aggustamenti fid-Doza wagqt it-trattament).

Kancer tar-ras u ta’ I-ghong
[I-pazjenti ghandhom jir¢ievu il-premedikazzjoni bl-anti-emeti¢i u l-idratazzjoni xierqa (qabel u wara




li jinghata cisplatin). Il-profilassi b’G-CSF tista’ tintuza biex tnaqqas ir-riskju ta’ effetti tossici
ematologici. Il-pazjenti kollha tal-fergha ta’ docetaxel ta’ l-istudji TAX323 u TAX324 ircevew
profilassi bl-antibijotici

o Kimoterapija Induttiva segwita bi radjuterapija (TAX323)
Fit-trattament induttiv ta’ kancer inoperabbli tat-tip squamous cell tal-gilda, 1i huwa lokalment
avvanzat, fir-ras u fl-ghonq (SCCHN), id-doza irrakkomandata ta’ docetaxel hija 75 mg/m’
bhala infuzjoni tul ta’ siegha, segwita minn cisplatin 75 mg/m® f’tul ta’ siegha, fl-ewwel jum,
segwit minn 5-fluorouracil bhala infuzjoni minghajr waqfien ta’ 750 mg/m” kuljum ghal hamest
ijjiem. Dan ir-regim jinghata kull 3 gimghat ghal 4 ¢ikli. Wara I-kimoterapija il-pazjenti
ghandhom jir¢ievu r-radjuterapija.

o Kimoterapija Induttiva segwita bi kimoradjuterapija (TAX324) \,
It-trattament induttiv ta’ pazjenti li kellhom kancer tat-tip squamous cell tar-ras u l-g @
(SCCHN) lokalment avvanzat (li teknikalment ma jistax jitnehha, bi probabilita kura
kirurgika u bi skop ta’ preservazzjoni ta’ l-organi), id-doza rrakkomandata ta’ ija 75
mg/m’ bhala infuzjoni tul ta’ siegha, segwita minn cisplatin 100 mg/m* f’tu inuta sa 3
sighat, segwit minn 5-fluorouracil bhala infuzjoni minghajr waqfien ta’ 1 m’ kuljum
minn jum 1 sa jum 4. Dan ir-regim jinghata kull 3 gimghat ghal 3 ¢i kimoterapija il-
pazjenti ghandhom jir¢ievu I-kimoradjuterapija. ¢

Ghall-modifikazzjonijiet fid-dozi ta’ cisplatin u 5-fluorouracil, ara s- u tal-karatteristici tal-

prodott li tikkorrispondi.

Bidla fid-doza waqt il-kura: o Q

Generali

Docetaxel ghandu jinghata meta I-ghadd tac-cellul i¢i fid-demm huwa > 1,500 ¢elluli/mm’.

F’pazjenti li kellhom jew id-deni flimkien man;

periferika, wagt it-terapija bid-docetaxel, id<oz3a’ docetaxel trid titnagqas minn 100 mg/m’ ghal 75
mg/m’ u/jew minn 75 ghal 60 mg/m’. Je [

Terapija mizjuda ghal kancer
[I-prevenzjoni primarja pe
docetaxel, doxorubicin u
pazjenti li jkollhom ne
ta’ docetaxel imn
pazjenti li jizvj

60 mg/m’.

-CSF ghandha tigi kkunsidrata f’pazjenti li ged jir¢ievu
osphamide (TAC) bhala terapija mizjuda ghall-kancer tas-sider. I1-
ija bid-deni u/jew infezzjoni newtropenika ghandhom ikollhom id-doza
60 mg/m’ f’kull ¢iklu iehor li jkun imiss (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8). II-
matite ta’ Grad 3 jew 4 ghandhom ikollhom id-doza taghhom imnaqqgsa ghal

ien ma’ cisplatin

titnaqqas ghal 65 mg/m’. Ghall-bidla fid-doza ta’ cisplatin, ara sommarju tal-karatteristi¢i tal-prodott 1i
tikkorrispondi.

Meta jintuza flimkien ma’ capecitabine

o Ghat-tibdil fid-doza ta’ capecitabine, ara sommarju tal-karatteristici tal-prodott ta’ capecitabine.

o Ghal dawk il-pazjenti li titfaccalhom l-ewwel darba t-tossicita ta’ Grad 2, li tippersisti saz-zmien
meta jerga’ jkun imiss it-trattament b’ docetaxel/capecitabine, ittardja 1-kura sakemm it-tossicita
tinzel ghal Grad 0 sa 1, u mbaghad, erga’ ibda b’100% tad-doza originali.

o Ghal dawk il-pazjenti li titfaccalhom ghat-tieni darba t-tossicita ta’ Grad 2, jew it-tossicita ta’
Grad 3 ghall-ewwel darba, f’kwalunkwe hin wagqt i¢-¢iklu tat-trattament , ittardja it-trattament
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sakemm it-tossic¢ita tinzel ghal Grad 0 sa 1, u mbaghad kompli t-trattament b’docetaxel 55
mg/m’.

o Ghal kull grad ta’ tossicita li titfacca sussegwentement, jew ghal-kwalunkwe tossicita ta’ Grad
4, waqqaf id-doza ta’ docetaxel.

Ghall-modifikazzjonijiet fid-doza ta’ trastuzumab, ara s-sommarju tal-karatteristici tal-prodott.

Meta jintuza flimkien ma’ cisplatin u 5-fluorouracil:

Jekk tinqala’ episodju ta’ newtropenija bid-deni, newtropenija fit-tul jew newtropenija assoc¢jata ma’
infezzjoni, minkejja l-uzu ta’ G-CSF, id-doza ta’ docetaxel trid titnaqgas minn 75 ghal 60 mg/m’.
Jekk jinqalghu episodji ohra sussegwenti ta’ newtropenija b> komplikazzjonijiet, id-doza ta’ docetaxel
ghandha tigi mnaqgsa minn 60 ghal 45 mg/m’. Fil-kaz ta’ trombo¢itopenija ta’ Grad 4 id-doza ti’

docetaxel ghandha titnaqqas minn 75 ghal 60 mg/m”. Il-pazjenti m’ghandhomx ikunu ittrattati

sussegwenti ta’ docetaxel sakemm i¢-¢elluli newtrofili¢i tad-demm jirkupraw fl-ghadd ta’ >
celloli/mm’ u I-ghadd tal-plejtlits jirkupra ghal > 100,000 ¢elluli/mm’. It-trattament gh‘ qqaf

jekk dawn l-effetti tossici jippersistu ara sezzjoni 4.4).
[I-modifikazzjonijiet tad-dozi li huma irrakkomandati " pazjenti b’tossicita gastroi 1ttrattati

b’docetaxel meta jintuza flimkien ma’ cisplatin u 5-fluorouracil (5-FU):
r N
Tossi¢ita Aggustament tad-doza X ‘@l

Dijarrea ta’ grad 3 L-ewwel episodju: naqqas id-doza ta’

Dijarrea ta’ grad 4 L-ewwel episodju: naqqas id- B Yocetaxel u 5-

Stomatite/mukozite ta’ grad 3 | L-ewwel episodju: nhelg M -doza ta’ 5-FU b’20%.

It-tieni episodju: YgdQga -
kollha sussegy,
It-tielet episQs
5°20%. &

Stomatite/mukozite ta’ grad 4

prodotti.

Fl-istudji tal-peyig [N , il-pazjenti li kellhom newtropenija b” komplikazzjonijiet (li jinkludu
newtropenija i‘v"i) ewtropenija bid-deni, jew infezzjoni), kien irrakkomandat l-uzu ta’ G-CSF biex
jipprovdi p

ez7oni profilattika (e.g. is-6 jum sal-15) fi¢- ¢ikli kollha sussegwenti.

Pazjenti b’indeboliment tal-fwied

Ibbazat fuq taghrif farmakokinetiku bid-docetaxel f"doza ta’ 100 mg/m’ meta moghti wahdu, il-
pazjenti li ghandhom livelli gholjin ta’ l-enzimi trasaminazi (ALT u/jew AST) aktar minn 1.5 drabi ta’
l-oghla livell tal-firxa normali (ULN) u l-livell tal-enzima alkaline phosphatase aktar minn 2.5 drabi
ta’ I-ULN, id-doza irrakkomandata ta’ docetaxel hija 75 mg/m’ (ara -sezzjonijiet 4.4 u 5.2). Ghal dawk
il-pazjenti li ghandhom livelli tal-bilirubin fid-demm > ULN u/jew 1-ALT u 1-AST > 3.5 drabi ta’ I-
ULN, assocjati ma’ livelli ta’ alkaline phosphatase ta’ > 6 darbiet I-ULN, ma jistax jkun
irrakkomandat it-tnaqqis fid-doza, u d-docetaxel m’ghandux jintuza sakemm huwa strettament indikat.
L-uzu flimkien ma’ cisplatin u 5-fluorouracil ghat-trattament ta’pazjenti b’adenokar¢inoma ta’ 1-
istonku, l-istudju tal-pern eskluda pazjenti b>’ALT u/jew AST > 1.5 x ULN, asso¢jat ma’ alkaline
phosphatase ta’ > 2.5 x ULN, u bilirubin > 1 x ULN; ghal dawn il-pazjenti, tnaqqis fid-dozi ma
jistghux ikunu irrakkomandati u docetaxel m’ghandux jintuza, sakemm hu strettament indikat.
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M’hemmx data f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied ittrattati b’docetaxel flimkien ma’ 1-
indikazzjonijiet 1-ohra.

Popolazzjoni pedjatrika

Fit-tfal mill-eta ta’ xahar sa taht it-18-il sena, is-sigurta u l-effikacja ta’ Taxespira fil-kar¢inoma
nasofaringijali ghadhom ma gewx stabbiliti.

M’hemm ebda uzu rilevanti ghal Taxespira fil-popolazzjoni pedjatrika ghall-indikazzjonijiet ta’ kancer
tas-sider, kancer tal-pulmun mhux tal-ghamla ta’ ¢elluli Zghar, kancer tal-prostata, kar¢inoma gastrika
u kancer tar-ras u tal-ghong, li ma jinkludux kar¢inoma nasofaringijali tat-tip II u III 1i huma inqas
iddifferenzjati.

Nies akbar fl-eta
M’hemmx struzzjonijiet specjali fuq I-uzu f’nies akbar fl-eta, ibbazati fuq analizi farmakokinetj -

popolazzjoni.

Meta jintuza flimkien ma’ capecitabine, ghal pazjenti ta’ 60 sena jew akbar fl-eta, huway andat
li I-ewwel doza ta’ capecitabine tkun imnaqqsa ghal 75% (ara s-sommarju tal-karatteri i “prodott
ta’ capecitabine). &

Metodu ta’ kif ghandu jinghata
Ghal istruzzjonijiet dwar il-preparazzjoni u l-ghoti tal-prodott, ara sezzjoni

4.3 Kontraindikazzjonijiet

Sensittivita eccessiva ghas-sustanza attiva jew ghal kwalunkwe ill-ec¢ipjenti elenkati fis-
sezzjoni 6.1. >

Docetaxel ma jistax jintuza f’pazjenti fejn il-livell bass shumru tac-celluli newtrofili¢i fid-demm

huwa < 1,500 ¢elluli/mm’.

Docetaxel ma jistax jintuza f’pazjenti b’inde
(ara sezzjonijiet 4.2 u 4.4). N

serju tal-fwied ghaliex m’hemmx data dwar dan

I1-kontra-indikazzjonijet ghall-prodgtti nali ohra japplikaw ukoll, meta jkunu uzati flimkien ma’
docetaxel. Y

4.4 Twissijiet specjali u Jonijiet ghall-uzu
Ghal kancer tas-sider u
premedikazzjoni lj
ghal 3 ijiem, ni
l-in¢idenza u s
eccessiva.

12-il i &

ropenija hija l-aktar reazzjoni avversa u komuni ta’ docetaxel. In-nadir ta¢-celluli newtrofili¢i
graw f"'medjan ta’ 7 ijiem, izda dan l-intervall jaf ikun igsar f’dawk il-pazjenti li kienu diga ikkurati
b’doza qawwija qabel. Moniteragg frekwenti permezz ta’ 1-ghadd shih ta¢-celluli tad-demm hu xieraq
li ssir fil-pazjenti kollha li geghdin jir¢ievu docetaxel. Il-pazjenti ghandhom jergghu jkunu ikkurati
mill-gdid b’docetaxel meta ¢-celluli newtrofili¢i jirkupraw biex jilhqu livell ta’ > 1,500 ¢elluli/mm’
(ara sezzjoni 4.2).

pulmun li mhux ta’ I-ghamla ta’ ¢elluli zghar, , trid tinghata 1-

18ti f’corticsteroid orali, bhal dexamethasone 16 mg kuljum (e.g. 8 mg BID)
abel ma jinghata docetaxel, sakemm mhux kontra-indikat. Dan jista’ jnaqqas
taz-zamm ta’ fluwidu kif ukoll is-severita ta’ reazzjonijiet ta’ sensittivita

cer tal-prostata, il-premedikazzjoni hija t-tehid orali ta’ dexamethasone ta’ 8 mg,
at u siegha qabel l-infuzjoni ta’docetaxel (ara sezzjoni 4.2).

F’kazi ta’ newtropenija severa (< 500 ¢elluli/mm’ ghal sebat ijiem jew aktar) waqt kors ta’ terapija
b’docetaxel, it-tnaqqis fid-doza ghall-korsijiet sussegwenti ta’ terapija jew it-tehid ta’ mizuri
sintommati¢i adatti huwa irrakkomandat (ara sezzjoni 4.2).



F’pazjenti ittrattati b’docetaxel flimkien ma’ cisplatin u 5-fluorouracil (TCF), in-newtropenija bid-deni
jew in-newtropenija assocjata ma’ infezzjoni graw f’rati aktar baxxi f’pazjenti li nghataw il-profilassi
bil-G-CSF. Il-pazjenti ittrattati b>TCF ghandhom jinghataw il-profilassi b’G-CSF biex jonqos ir-riskju
tan-newtropenija komplikata (newtropenija bid-deni, newtropenija fit-tul jew in-newtropenija
assocjata ma’ infezzjoni). ll-pazjenti li gqed jiehdu TCF ghandhom ikunu immoniterjati mill-qrib (ara
sezzjonijiet 4.2 u 4.8).

F’pazjenti kkurati b’docetaxel flimkien ma’ doxorubicin u cyclophosphamide (TAC), ir-rati ta’
newtropenja bid-deni u/jew infezzjoni newtropenika kienu inqas fil-pazjenti li réevew prevenzjoni
primarja permezz ta’ G-CSF. Il-prevenzjoni primarja permezz ta’ G-CSF ghandha tigi kkunsidrata
f’pazjenti li ged jir¢ievu t-terapija mizjuda TAC ghall-kancer tas-sider sabiex jitnaqqas ir-riskju ta’
newtropenja kkumplikata (newtropenja bid-deni, newtropenja fit-tul jew infezzjoni newtropenika).
Pazjenti li ged jir¢ievu t-TAC ghandhom jigu mharsa mill-vi¢in (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.8). é'

Reazzjonijiet gastrointestinali
Hija rrakkomandata 1-kawtela f’pazjenti bin-newtropenija, li huma I-aktar f’risk
jiZViluppaw kumplikazzjonij iet gastrointestinali. Ghalkemm il-parti 1-kbira g

waqtl ewwel u t-tlenl 1nfuZJon1 Ir reaZZJom]et ta’ sensittiyg daNBgeeSsiva jistghu jigru fi zmien ftit
\ ajiet ghat- trattament tal—pIGSS] 0n1

veri bhall-press;j oni baxxa u severa tad-demm,
prikjedu il-waqfa minnufih ta’ docetaxel u li

wrasslu ghall-interuzzjoni jew il-waqfien tat-trattament b’docetaxel kienu
oni 4.2).

ghandhom Zzamm sever ta’ fluwidu bhall-effuzjoni fil-kavita tal-plewra, effuzjoni fil-
fi u l-axxite, ghandhom ikunu immoniterjati mill-qrib.

Disturbi respiratorji

Gew irrapportati s-sindromu ta’ distress respiratorju akut, pnewmonite/pnewmonja interstizjali, mard
interstizjali tal-pulmun, fibrozi tal-pulmun u insuffi¢jenza respiratorja u li dawn jistghu jwasslu ghall-
mewt. Gew irrapportati kazijiet ta’ pnewmonite kkawzata mir-radjazzjoni f’pazjenti li fl-istess hin
ircevew ir-radjuterapija.

Jekk jizviluppaw sintomi pulmonarji godda jew dawn imorru ghall-aghar, il-pazjenti ghandhom jigu
segwiti mill-vi¢in, investigati minnufih u kkurati b’mod xieraq. Huwa rrakkomandat li sakemm issir
id-dijanjosi, il-kura b’docetaxel tigi sospiza. L-uzu bikri ta’ mizuri kurativi ta’ support jistghu jghinu
biex titjib il-kundizzjoni. Il-benefi¢¢ju li terga’ tinbeda I-kura b’docetaxel ghandu jigi evalwat sew.




Pazjenti b’indeboliment tal-fwied
F’pazjenti ikkurati b’docetaxel wahdu b’doza ta’ 100 mg/m”, u li ghandhom livelli ta’ l-enzimi
transaminase (I-ALT u/jew 1-AST) fis-serum tad-demm aktar minn 1.5 drabi I-ULN, flimkien ma’
livelli ta’ 1-enzima alkaline phosphatase fis-serum aktar minn 2.5 drabi I-ULN, ghandhom riskju akbar
li jizviluppaw reazzjonijiet avversi u severi, bhall-mewt ta’ natura tossika inkluza s-sepsis, emoragija
gastro-intestinali li tista’ tkun fatali, newtropenija bid-deni, infezzjonijiet, trombocitopenija, stomatite,
u astenja. Ghalhekk, id-doza irrakkomandata ta’ docetaxel f’dawk il-pazjenti li ghandhom livelli
gholja fit-testijiet tal-funzjoni tal-fwied (LFTs) huwa 75 mg/m* u I-LFTs irid jigi meqjus fil-bidu u
qabel kull ¢iklu ta’ trattament (arasezzjoni 4.2).
Ghal dawk il-pazjenti li ghandhom livelli ta’ bilirubin fis-serum > ULN u/jew 1-ALT u I-AST > 3.5
drabi mill-ULN, flimkien ma’ livelli ta’ alkaline phosphotase fis-serum tad-demm huwa > 6 drabi 1-
ULN, ebda tnaqqis fid-doza ma jista’ jkun irrakkomandat, u docetaxel m’ghandux jintuza sake
mhux strettament indikat. ll\,
Meta cisplatin u 5-fluorouracil intuzaw flimkien ghat-trattament ta’ pazjenti li kellhom
adenokarc¢inoma ta’ l-istonku, l-istudju klinikutal-pern eskludiet pazjenti b’ALT u/jew
ULN assoc¢jat ma’ alkaline phosphatase ta’ > 2.5 x ULN, u bilirubin ta’ > 1 x ULN; g
pazjenti ma jistghux ikunu irrakkomandati tnaqqis fid-dozi u docetaxel m’ghanduxji
mhux strettament indikat. M’hemmx data f’pazjenti li ghandhom indebolimentt
b’docetaxel flimkien ma’ sustanza(i) ohra(ohrajn) fl-indikazzjonijiet l-ohra,
.

1ttrattati

Pazjenti b’indeboliment tal-kliewi
M’hemmx data disponibbli f’pazjenti li ghandhom indeboliment seve, zjoni tal-kliewi u li kienu
ittrattati b’docetaxel.

Sistema nervuza

Tossi¢ita kardijaka >
Falliment kardijaku intweriet f’pazjenti li hadu‘d f'
I-kimoterapija li fiha anthracycline (doxorubfeyNeW)
u kienet assocjata mal-mewt (ara sezzjoni & 0‘
Meta jkun xieraq li pazjenti jiehdu it-tratg ALDE a’ docetaxel flimkien ma’ trastuzumab, ghandha tkun
assessjata l-linja bazi tal-funzjoni tal-galb€l#tunzjoni kardijaka ghandha tkun immoniterjata ukoll
wagqt it-trattament (e.g. kull tliet tghin halli l-pazjenti li jistghu jizviluppaw problemi fil-
funzjoni kardijaka jkunu identi al aktar dettalji ara s-sommarju tal-karatteristici tal-prodott ta’
trastuzumab.

eFflimkien ma’ trastuzumab, specjalment wara
epirubicin). Din tista’ tkun moderata ghal severa

Giet irrapportata arritmij rikulari inkluz takikardija ventrikulari (xi kultant fatali) f’pazjenti
ttrattati b’docetaxgl > dozaggi li fihom tahlita ta’ doxorubicin, S-fluorouracil u/ jew
zzjoni 4.8).

b’indeboliment fil-vizta ghandhom fil-pront jaghmlu ezami oftalmologiku komplet. F’kaz li jinstab li
ged ibatu minn CMO, il-kura b’docetaxel ghandha titwaqqaf u tinbeda kura xierqa (ara sezzjoni 4.8).

Ohrajn
Mizuri kontracettivi ghandhom jittiehdu kemm mill-irgiel u kemm min-nisa waqt it-trattament, u

ghall-irgiel mhux inqas minn 6 xhur wara t-twaqqif tat-terapija (ara sezzjoni 4.6).

L-uzu fl-istess hin ta’ docetaxel ma’ inibituri qgawwijin ta’ CYP3A4 (ez. ketoconazole, itraconazole,
clarithromycin, indinavir, nefazodone, nelfinavir, ritonavir, saquinavir, telithromycin u voriconazole)
ghandu jigi evitat (ara sezzjoni 4.5).



Mizuri ohra ta’ kawtela fl-uzu tat-trattament mizjud tal-kancer tas-sider

Newtropenija Komplikata
Ghal dawk il-pazjenti li jizviluppaw newtropenija komplikata (newtropenija fit-tul, newtropenija bid-
deni jew b’infezzjoni), ghandhom jitqiesu l-uzu ta’ G-CSF u t-tnaqqis fid-doza (ara sezzjoni 4.2).

Reazzjonijiet gastro-intestinali

Sintomi bhal ugigh addominali bikri u sensibilita, deni, dijarea, bin-newtropenija u minghajrha, jistghu
jkunu l-ewwel sinjali ta’ tossicita serja gastro-intestinali u ghandhom ikunu evalwati u ittrattati fil-
pront.

Insufficjenza kongestiva tal-qalb (CHF)

II-pazjenti ghandhom ikunu immoniterjati ghal sintomi ta’ insuffi¢jenza kongestiva tal-qalb w
terapija u waqt il-perijodu ta’ wara t-trattament. F’pazjenti kkurati bl-iskeda ta’ dozagg TA

kancer li nfirex fil-glandoli limfati¢i tas-sider, gie muri li r-riskju ta’ insuffi¢jenza kongegti -qalb
huwa oghla matul I-ewwel sena wara l-kura (ara sezzjonijiet 4.8 u 5.1). -

Lewkimja
Fil-pazjenti ittrattati b’docetaxel, doxorubicin u cyclophosphamide (TAC),,ifari
myelodysplasia jew lewkimija tat-tip myeloid, fit-tard, jirrikjedi l-immonétchy
trattament.

jizviluppaw
tologiku wara t-

Pazjenti b’ 4+ glandoli
Billi I-benefi¢¢ju osservat f'pazjenti li ghandhom 4+glandoli ma

tatistikament sinifikanti fuq is-

analisi finali (ara sezzjoni 5.1).

Nies akbar fl-eta
Huwa limitat it-taghrif disponibbli f’pazjenti%
ma’ doxorubicin u cyclophosphamide.
Minn 333 pazjent ittrattati b’docetaxel kydb IS

kellhom 65 sena jew aktar u 68 pa a3 akbar minn 75 sena. F’pazjenti ittrattati b’ docetaxel kull
tliet gimghat, ir-rata relatata ma’ kdm enti fid-dwiefer kienet > 10% oghla f’pazjenti li kellhom 65
sena jew aktar meta mqabbel mgafdag’k izghar minn 65 sena. L-Incidenza relatata ma’deni, dijarea,
anoreksja u edima periferika b’rati > 10% oghla fil-pazjenti li kellhom 75 sena jew aktar kontra

b’docetaxel flimkierhgg platin u 5-fluorouracil fl-istudju fuq il-kancer ta’ l-istonku, 74 pazjenti
kellhom 65 sepd joMg aldtar u 4 pazjenti kellhom 75 sena jew aktar. L-in¢idenza ta’ grajjiet avversi u
serji kien oghlg

20mg/1ml
Dan il-prodott medic¢inali fih 50 % (w/w) ethanol anhydrous (alkohol), jigifieri sa 395 mg ethanol

anhydrous ghal kull kunjett ta’ 1 mL. Dan hu ekwivalenti ghal 10 ml ta’ birra jew 4 ml ta’ nbid.

80mg/4ml
Dan il-prodott medicinali fih 50 % (w/w) ethanol anhydrous (alkohol), jigifieri sa 1580 mg ethanol

anhydrous ghal kull kunjett ta’ 4 mL.Dan hu ekwivalenti ghal 40 ml ta’ birra jew 17 ml ta’ nbid.

120mg/6ml
Dan il-prodott medicinali fih 50 % (w/w) ethanol anhydrous (alkohol), jigifieri sa 2370 mg ethanol
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anhydrous ghal kull kunjett ta’ 6 mL. Dan hu ekwivalenti ghal 60 ml ta’ birra jew 25 ml ta’ nbid.

140mg/7ml
Dan il-prodott medicinali fih 50 % (w/w) ethanol anhydrous (alkohol), jigifieri sa 2765 mg ethanol

anhydrous ghal kull kunjett ta’ 7 mL. Dan hu ekwivalenti ghal 70 ml ta’ birra jew 29 ml ta’ nbid.

160mg/8ml
Dan il-prodott medicinali fih 50 % (w/w) ethanol anhydrous (alkohol), jigifieri sa 3160 mg ethanol

anhydrous ghal kull kunjett ta’ 8 mL. Dan hu ekwivalenti ghal 80 ml ta’ birra jew 33 ml ta’ nbid.
Ta’ hsara ghal min isofri mill-alkoholizmu.

Wiehed ghandu jaghti kaz ta’ dan f’nisa tqal jew li qed ireddghu, tfal u gruppi f’riskju gholi bh®'

pazjenti b’mard tal-fwied jew epilessija.
Wiehed ghandu jikkonsidra l-effetti possibbli fuq is-sistema nervuza centrali. ’@

4.5 Interazzjoni a’ prodotti medic¢inali ohra u forom ohra ta’ interazzjouik é

L-ammont ta’ alkohol f’dan il-prodott medicinali jista’ jbiddel I-effetti ta® edi¢inali ohra.

>

Studji in vitro urew li l-metabolizmu ta’ docetaxel jista’ jkun immodiffRgi=iheta jittiched ma’ sustanzi
ohrajn li jinducu, jew jinibixxu, jew huma metabolizzati (u, ghalheld JJsi€hu jinibixxu l-enzima
kompetittivament) minn ¢itokroma P450-3 A, bhal ciclosporine

F’kaz ta’ tehid flimkien ma’ inibituri ta’ CYP3 A4 {ig® W7diedu n-numru ta’ reazzjonijiet avversi
ta’ docetaxel, minhabba t-tnaqqis fil-metaboliz

CYP3A4 (ez., ketoconazole, itraconazole, cl gy cin, indinavir, nefazodone, nelfinavir, ritonavir,
saquinavir, telithromycin u voriconazole)

Jigi evitat, ghandu jkun hemm sorveljanza klinika
tajba u jista’ jkun hemm il-bZonn ta’ agg t fid-doza ta’ docetaxel waqt il-kura bl-inibitur qgawwi
ta” CYP3A4 (ara sezzjoni 4.4). F’stud,j kokinetiku b’7 pazjenti, it-tehid flimkien ta’ docetaxel
mal-inibitur qawwi ta’ CYP3A4 k ole wassal ghal tnaqqis sinfikanti fit-tnehhija ta’ docetaxel
b’49 %.

Il-komportament farmakokg ta’ docetaxel fil-prezenza ta’ prednisone kien studjat f*pazjenti
b’kanc¢er metastatiku tal ta. Docetaxel huwa metabolizzat minn CYP3A4 u I-prednisone huwa
maghruf li jinduci * Ma kienx hemm effett statistikament sinifikanti ta’ prednisone fuq il-
komportamenté ' etiku ta’ docetaxel.

l-interafe » jiefin-vitro b’sustanzi li huma marbuta sew mal-proteina bhal erythromycin,
digliehYdramine, propranolol, propafenone, phenytoin, salicylate, sulfamethoxazole u sodium
valpreate, m’effetwawx ir-rabta ta’ docetaxel mal-proteina. Barra minn hekk, dexamethasone
m’effetwawx l-effetti fuq ir-rabta ta’ docetaxel mal-proteina. Docetaxel ma kellux effetti fuq ir-rabta
ta’ digitoxin mal-proteina.

Il-komportament farmakokinetiku ta’ docetaxel, doxorubicin u cyclophosphamide ma kienx effetwat
meta nghataw flimkien. Data limitat minn studju wiehed mhux ikkontrollat, issuggerixxa xi
interazzjoni bejn docetaxel u carboplatin. Meta carboplatin inghata ma’ docetaxel, it-tnehhija ta’
carboplatin kienet madwar 50% oghla mill-istimi irrapportati qabel ghat-terapija b’carboplatin wahdu.

11



4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala
M’hemmx informazzjoni fuq l-uzu ta’ docetaxel f’nisa tqal. Docetaxel intwera 1i huwa tossiku kemm

ghall-embriju kif ukoll ghall-fetu fil-fniek u I-firien, u li naqqas il-fertilita fil-firien. Bhal ma jigri
b’prodotti medicinali ¢itotossici ohrajn, docetaxel jista’ jikkawza hsara lill-fetu meta jinghata lin-nisa
wagqt it-tqala. Ghalhekk, docetaxel m’ghandux jintuza waqt it-tqala hlief meta huwa ndikat mod ¢ar.
Nisa f’eta li jista’ jkollhom it-tfal u li qeghdin jir¢ievu docetaxel ghandhom jinghataw parir biex
jevitaw li johorgu tqal, u biex jinformaw lit-tabib kuranti taghhom immedjatament jekk dan isehh.

Treddigh
Docetaxel huwa sustanza lipofilika izda mhux maghruf jekk johrogx ghal gol-halib tal-mara. Imhabba

dan, peress li jezisti -potenzjal li jista’ jkun hemm effetti mhux mixtieqa fit-trabi li geghdin ik

mreddghin, it-treddigh ghandu jitwaqqaf waqt iz-zmien tat-terapija b’docetaxel.

Kontra¢ezzjoni fl-irgiel u fin-nisa ’@
Wagqt il-kura, ghandu jintuza metodu effettiv ta’ kontrac¢ezzjoni.

Fertilita

Fi studji mhux klini¢i, docetaxel ghandu effetti genotossié¢i u jista' jibdel - askili (ara
sezzjoni 5.3). Ghalhekk, l-irgiel i ged jigu kkurati bi docetaxel huma m@gh arir biex ma jsirux
missier ta’ tarbija waqt u sa 6 xhur wara t-trattament u sabiex ifittxu konservazzjoni ta' 1-

isperma qabel it-trattament.

4.7 Effetti fuq il-hila biex issuq u thaddem magni o Q

Ma sarux studji dwar l-effetti fuq il-hila biex issuq je
prodott medic¢inali u l-effetti sekondarji ta’ dan il-
magni (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8). Ghalhekk ﬂ_P j
jkollhom l-ammont ta’ alkohol u l-effetti sek
jew thaddem magni u jinghataw parir bie
effeti sekondarji wagqt it-trattament.

.\@

indikazzjonijiet kollha
ossibbilment jew probabilment relatati mat-tehid ta’ docetaxel

'm magni. L-ammont ta’ alkohol f’dan il-
hu jnaqqgsu I-hila li ssuq jew thaddem

b ghandhom jigu avzati dwar l-impatt li jista’
dan il-prodott medicinali fuq il-hila biex issuq
ux u ma jhadmux magni jekk ikollhom dawn 1-

4.8 Effetti mhux mixtieqa

L/
o

Sommariju tal-profil ta’ sigurta
Ir-reazzjonijiet avversi li jj
ingabru minn:

o 1312 u 121 pAg€nhithadu 100 mg/m* u 75 mg/m’ ta’ docetaxel bhala sustanza wahedha,

hadu docetaxel flimkien ma’ cisplatin.
ttrattati b’docetaxel flimkien ma’ trastuzumab.

klinikament importanti relatati mat-trattament huma irrapportati).

o 1276 pazjent (744 u 532 'TAX 316 u GEICAM 9805 rispettivament) li hadu docetaxel
flimkien ma’ doxorubicin u cyclophosphamide (effetti avversi klinikament importanti relatati
mat-trattament huma irrapportati).

o 300 pazjent b’adenokarc¢inoma ta’ l-istonku (221 pazjent fil-fazi Il ta’ l-istudju u 79 pazjent fil-
fazi II), li hadu docetaxel flimkien ma’ cisplatin u 5-fluorouracil (effetti avversi klinikament
importanti relatati mat-trattament huma irrapportati).

o 174 u 251 pazjent b’kancer tar-ras u ta’ 1-ghonq li hadu docetaxel flimkien ma’cisplatin u 5-

fluorouracil (effetti avversi klinikament importanti relatati mat-trattament huma rrapportati).

Dawn ir-reazzjonijiet kienu deskritti bl-uzu ta’ NCI Kriterji ta’ Tossic¢ita Komuni (grad 3 = G3; grad
3-4 = G3/4; grad 4=G4) ,il-COSTART u t-termini MedDRA. Il-frekwenzi huma kif spjegat: komuni
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hafna (> 1/10); komuni (> 1/100 sa < 1/10); mhux komuni (> 1/1000 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.

Ir-reazzjonijiet avversi l-aktar komunement irrapportati ta’ docetaxel innifsu huma: newtropenija (li
kienet riversibbli u mhux kumulattiva: il-jum medjan biex jintlahaq in-nadir kien ta’ 7 ijiem u z-zmien
medju ta’ dewmien tan-newtropenija severa (< 500 ¢elluli/mm?) kien ta’ 7 ijiem), anemija, alopecja,
tqalligh, rimettar, stomatite, dijarea u astenja. Is severita tal-grajjiet avversi ta’ docetaxel tista’ tizdied
meta docetaxel jinghata flimkien ma’ sustanzi kimoterapewtic¢i ohra.

Meta jintuza flimkien ma’ trastuzumab, il-grajjiet avversi (il-gradi kollha) irrapportati £> 10% qgd
jinghataw. Kien hemm zieda fl-in¢idenza ta’ SAEs (40% kontra 31%) u Grad 4 AEs (34% kon
23%) fil-fergha ta’ dawk li hadu iz-Zzewg sustanzi meta mqabbla ma’ dik 1i hadu docetaxel

Meta jintuza flimkien ma’ capecitabine, l-effetti mhux mixtieqa l-aktar komuni assoc;j

Ir-reazzjonijiet avversi li jmissu huma ikkagunati spiss b’docetaxel:

Disturbi fis-sistema immuni:
Reazzjonijiet ta’ sensittivita eccessiva generalment graw fi zmien ftit u‘“ mill-bidu ta’ l-infuzjoni
ta’ docetaxel u i soltu kienu hfief ghal moderati. Is-sintomi l-aktagdicki@ntement rapportati kienu I-
fwawar, raxx bil-hakk jew minghajru, nifs tqil, ugigh tad-dahar, qlugtita’ nifs u deni dovut ghal

Disturbi fis-sistema nervuza: .
L-izvilupp ta’newrotossicita periferika u severa jj tnaqqis fid-doza (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.4).
Effetti newro-sensorji hfief ghal dawk mode J :
ugigh inkluz il-hruq. Effetti fuq is—sistem ga 11 tikkontrolla I-movimenti huma prin¢ipalment
ikkaratterizzati minn dghjufija.

Reazzjonijiet tal-gilda riversibblikiegh innotati u kienu generalment meqjusa bhala hfief ghal dawk
moderati. Ir-reazzjonijiet kieng q'a") atterizzati minn raxxijiet, li jinkludu msiemer fil- gilda lokalizzati
prin¢ipalment fis-saqajn
dirghajn, wic¢ u t-toracifg ¥a
gimgha wara l-infuZjéfu Y@ docetaxel. Anqas spiss, sintomi qgawwija bhal raxxijiet segwiti minn

i jitqdxxru kienu innotati li rarament wassal ghal interruzjoni jew waqfien fit-

(ara sezzjonijiet 4.2 u 4.4). Mard sever tad-dwiefer huma ikkaratterizzati minn

jammazzjoni, hmura u gilda xotta, flebite jew netha u hrug ta’ likwidu mill-vina.
Iz-zamm tal-fluwidu jinkludi grajjiet bhan-nefha tal-periferiji u anqas komuni l-effuzjoni tal-plewra.,
tal-perikardju, axxitekif ukoll Zieda fil-piz. In-nefha periferika x’aktarx tibda fl-estremitajiet t’isfel u
tista’ issir generalizzata b’zieda fil-piz ta’ 3 kg jew aktar. [z-zamm tal-fluwidu jista’ jkun kumulattiv
fl-in¢idenza u s-severita (ara sezzjoni 4.4).
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Lista fforma tabulari tar-reazzjonijiet avversi fil-kancer tas-sider ghal Taxespira 100 mg/m’ bhala

sustanza uzata wahedha

Sistema tal-klassifika tal-

Reazzjonijiet avversi

Reazzjonijiet avversi

Reazzjonijiet avversi

pulmonite, fatali 1.7%)

organi fid-database komuni hafna komuni mhux
MedDRA komuni
Infezzjonijiet u Infezzjonijiet (G3/4: 5.7%; | Infezzjoni assocjata
infestazzjonijiet li jinkludu sepsis u ma’ G4 newtropenija

(G3/4: 4.6%)

Disturbi tad-demm u
tas-sistema limfatika

Newtropenija (G4: 76.4%);
Anemija (G3/4: 8.9%);
Newtropenija bid-deni

Trombocitopenija
(G4: 0.2%)

Disturbi tas-sistema
immuni

Sensittivita ecessiva (G3/4:
5.3%)

Disturbi fis-sistema
nervuza

Newropatija periferika
tas-sensazzjoni (G3: 4.1%);
Newropatija periferika
tal-movimenti (G3/4: 4%);
Disgewzja(severa: 0.07%)

Disturbi fil-qalb

Falliment kardijaku

Disturbi vaskulari

Disturbi respiratorji,
toraci¢i u medjastinali

Disturbi gastrointestinali

Stitikezza
(severa:0.2%);

Ugigh ta’ zaqq (sever:
1%);

emorragija gastro
intestinali (severa:
0.3%)

Esofagite (severa:
0.4%).

Disturbi ﬁl-%l %,
tat-tessuti ta’ :“;*.‘ -o1lda

)

Alopecja;

Reazzjonijiet tal-gilda
(G3/4: 5.9%);

Mard tad-dwiefer (sever:
2.6%)

1 muskolu-
skeletriku u tat-tessut
konnettiv

Majalgja (severa: 1.4%)

Artralgja

Disturbi fil-metabolizmu u
n-nutrizzjoni

/Anoreksja
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Sistema tal-klassifika tal-
organi fid-database
MedDRA

Reazzjonijiet avversi
komuni hafna

Reazzjonijiet avversi
komuni

Reazzjonijiet avversi
mhux
komuni

Disturbi generali u
kondizzjonijiet ta’ mnejn
Jinghata

Zamm tal-fluwidu (sever:
6.5%)
Astenja (severa: 11.2%);

Reazzjoni fis-sit ta’
l-infuzjoni; Ugigh
fis-sider, mhux dak

Ugigh tal-qalb

(sever: 0.4%)

G3/4 Bilirubin fid-
demm oghla (< 5%);
G3/4 alkaline
phosphatase fid-
demm oghla (<4 %)
G3/4 AST oghla
(<3%);

G3/4 ALT oghla
(<2%)

Investigazzjonijiet

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi partikulari fil-kancer tas-sider gha
sustanza uzata wahedha

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika:
Rari: grajjiet emorragici assocjati ma’ grad 3/4 ta’ tromboé@'to@

Disturbi fis-sistema nervuza

Data ta’ riversibbilta hija disponibbli °35.3% tal-
b’docetaxel wahdu f’doza ta’ 100 mg/m?. I1-grajji
xhur. *

*
Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il—g@p
[N

iluppaw newrotossic¢ita wara t-trattament
mija kienu riversibbli wahedhom fi zmien 3

Rari hafna: kaz wiehed ta’ alopecja, rsibbli fit-tmiem tal-istudju. 73% tar-reazzjonijiet
tal-gilda kienu riversibbli fi 2mier} 3

gt sever ittardja (doza kumulattiva medjana: 818.9 mg/m?) fpazjenti li hadu
1-premedika228 1 ungabbel ma’ dawk li ma hadux il-premedikazzjoni (doza kumulattiva

medjana:

Sistema tal-klassifika
tal-organi fid-database
MedDRA

Reazzjonijiet avversi komuni
hafna

Reazzjonijiet avversi komuni

Infezzjonijiet u
infestazzjonijietet

Infezzjonijiet (G3/4: 5%)

Disturbi fid-demm u fis-
sistema limfatika

Newtropenija (G4:54.2%)
|Anemija (G3/4: 10.8%)
Trombocitopenija (G4:1.7%)

Newtropenija bid-deni

Disturbi fis-sistema immuni Sensittivita e¢cessiva (mhux severa)
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Sistema tal-klassifika
tal-organi fid-database
MedDRA

Reazzjonijiet avversi komuni
hafna

Reazzjonijiet avversi komuni

Disturbi fil-metabolizmu u n-
nutrizzjoni

\Anoreksja

Disturbi fis-sistema nervuza

INewropatija periferika tas-
sensazzjoni (G3/4: 0.8%);

INewropatija periferika tal-movimenti
(G3/4: 2.5%);

Disturbi fil-qalb

Arritmija (mhux severa)

Disturbi vaskulari

Pressjoni baxxa

Disturbi gastrointestinali

Tqalligh (G3/4: 3.3%);

Stomatite (G3/4: 1.7%); Rimettar
(G3/4: 0.8%) Dijarea (G3/4:
1.7%);

Stitikezza

&
N

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti
ta’ taht il-gilda

Alopecja;
Reazzjonijiet tal-gilda (G3/4:
0.8%);

er: 0.8%)

Disturbi muskolu-skeletrali u
tal-connective tissue

Disturbi generali u
kondizzjonijiet ta’ mnejn

Astenja (severa: 12.4%);

jinghata

Ugigh

Zamm tal-fluwidu (sever: 0.8%)g% \

Investigazzjonijiet

(G3/4 Bilirubin fid-demm oghla

(<2%)

Lista f’forma tabulari tar-reazzjonijiet avve

flimkien ma’ doxorubicin:

g_:;x incer tas-sider ghal Docetaxel 75 mg/m? uzat

Sistema tal-klassifika
tal-organi fid-database
MedDRA

avversi
i hafna

Reazzjonijiet avversi
komuni

Reazzjonijiet avversi
mhux komuni

Infezzjonijiet u
infestazzjonijiet

oni (G3/4: 7.8%)

Disturbi tad-de
tas-istema lila

©

Newtropenija (G4:
91.7%); Anemija (G3/4:
9.4%);

Newtropenija bid-deni;
Trombocitopenija (G4:
0.8%)

fis-sistema
1 1

Sensittivita eccessiva
(G3/4: 1.2%)

Disturbi fil-metabolizmu u
n-nutrizzjoni

Anoreksja

Disturbi fis-sistema

Newropatija periferika

Newropatija periferika

nervuza tas-sensazzjoni (G3: tal-movimenti (G3/4:
0.4%) 0.4%)
Disturbi fil-qalb Falliment kardijaku

Arritmija (mhux severa)
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Sistema tal-klassifika

Reazzjonijiet avversi | Reazzjonijiet avversi

Reazzjonijiet avversi

tal-organi fid-database komuni hafna komuni mhux komuni
MedDRA
Disturbi vaskulari Pressjoni baxxa

Disturbi gastrointestinali

Tqalligh (G3/4: 5%);
Stomatite (G3/4: 7.8%);
Dijarea (G3/4: 6.2%);
Rimettar (G3/4: 5%);

Stitikezza

Disturbi fil-gilda u Alopecja;

fit-tessuti ta’ taht il-gilda |Mard tad-dwiefer (sever: \'
0.4%); @

Reazzjoni tal-gilda
(mhux severa)

Disturbi muskolu-
skeletri¢i u tat-tessut
konnettiv

Majalgja

«*

Disturbi generali u
kondizzjonijiet ta’ mnejn
jinghata

Astenja (severa: 8.1%); | Reazzjoni fis-sif,
Zamm tal-fluwidu tal-infuzjoni
(sever:1.2%); Ugigh

Investigazzjonijiet

G3/4 zieda flI-AST
(<1%)
G3/4 zieda fI-ALT
(<1%)

flimkien ma’ cisplatin:

Sistema tal-klassifika
tal-organi fid-database
MedDRA

azzjonijiet avversi Reazzjonijiet avversi Reazzjonijiet
komuni hafna komuni

avversi mhux
komuni

Infezzjoni (G3/4: 5.7%)

Anemija (G3/4: 6.9%);
Trombocitopenija (G4:
0.5%)

Newtropenija (G4: 51.5%); | Newtropenija bid-deni

Sensittivita e¢¢essiva
(G3/4:2.5%)

nutrizzjoni

1 fil-metabolizmu u n- | Anoreksja

Disturbi fis-sistema nervuza

Newropatija periferika
tas-sensazzjoni (G3: 3.7%);
Newropatija periferika
tal-movimenti (G3/4: 2%)

Disturbi fil-qalb

Arritmija (G3/4:0.7%) Falliment kardijaku

Disturbi vaskulari

0.7%)

Pressjoni baxxa (G3/4:

17




Rimettar (G3/4: 7.6%);
Dijarea (G3/4: 6.4%);
Stomatite (G3/4: 2%)

Sistema tal-klassifika Reazzjonijiet avversi Reazzjonijiet avversi Reazzjonijiet
tal-organi fid-database komuni hafna komuni avversi mhux
MedDRA komuni
Disturbi gastrointestinali Tqalligh (G3/4: 9.6%); Stitikezza

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’
taht il-gilda

Alopecja;

Mard tad-dwiefer (sever:
0.7%); Reazzjoni tal-gilda
(G3/4: 0.2%)

Disturbi muskolu-skeletrali u
tal-connective tissue

Majalgja (severa: 0.5%)

Disturbi generali u
kondizzjonijiet ta’ mnejn

Astenja (severa: 9.9%);
Zamm tal-fluwidu (sever:

Reazzjoni fis-sit
tal-infuzjoni;

jinghata 0.7%); Ugigh
Deni (G3/4: 1.2%)
Investigazzjonijiet G3/4 Bili m |G3/4 AST oghla
oghla (2 % (0.5%);
/i T (1.3%) |G3/4 Alkaline
phosphatase fid-
demm oghla (0.3%)

Lista f’forma tabulari tar-reazzjonijiet avversi fil-kancer t

ghal Docetaxel 100 mg/m? uzat

flimkien ma’ trastuzumab

Sistema tal-klassifika tal-organi

vversi komuni hafna

Reazzjonijiet avversi

A

fid-Database MedDRA komuni
Disturbi tad-demm u tas-sistema | Newtrdgenia (G3/4: 32%);
limfatika Ne nija bid-deni (tinkludi n-
enija asso¢jata mad-deni u l-uzu tal-
1bijotici) jew newtropenija bis- sepsis

Disturbi fil-metabolizmu u noreksja
nutrizzjoni
Disturbi psikjatrici Nuggas ta’ rqad

Parastezija; Ugigh ta’ ras; Disgewzja;

Ipoestesija

Tidmigh mizjud; Konguntivite

Falliment kardijaku

) vaskulari

Edima limfatika

Di§iteb1 repiratoryi, toracici u

medjastinali

Fgir l-imnieher; Ugigh fil faringi u I-laringi;
Faringite tal-parti nazali; Qtugh ta’
nifs; Soghla; Tnixxija mill-imnieher

Disturbi gastrointestinali

Tqalligh; Dijarea; Rimettar; Stitikezza;
Stomatite; Dispepsja; Ugigh addominali

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’
taht il-gilda

Alopecja; Eritema; Raxx; Mard tad-dwiefer

Disturbi muskolu-skeletrali u
tat-tessut konnettiv

Majalgja; Artralgja; Ugigh fl-estremitajiet;

Ugigh fl-ghadam; Ugigh tad-dahar
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Sistema tal-klassifika tal-organi
fid-Database MedDRA

Reazzjonijiet avversi komuni hafna

Reazzjonijiet avversi
komuni

Disturbi generali u
kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata

Astenja; Edima periferika; Deni; Ghejja;
Infjammazzjoni tal-mukoza; Ugigh; Mard

Letargija

bhall-influwenza; Ugigh fis-sider; Rih
bid-deni

Investigazzjonijiet Zieda fil-piz

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi partikulari fil-kancer tas-sider ghal Docetaxel 100 mg/m>
flimkien ma’ trastuzumab

Disturbi fil-qgalb
Falliment kardijaku sintomatika kienet irrapportata £°2.2% tal-pazjenti li hadu Taxespira fli
trastuzumab meta mqabbel ma’ 0% tal-pazjenti li nghataw Taxespira wahdu. Fil-qasam talj
Taxespira intuza flimkien ma’ trastuzumab, 64% kienu hadu qabel anthracycling
mizjuda, meta mqabbel ma’ 55% tal-fergha ta’ docetaxel biss.

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika
Komuni hafna: Tossi¢ita ematologika zdiedet f*pazjenti li hadu trastuzuma
ma’ docetaxel wahdu (32% grad 3/4 newtropenija kontra 22%, meta ntuz

Innota li din hija probabbli stima baxxa ghax docetaxel wahdu f’doza ta
in-newtropenija £°97% tal-pazjenti, 76% fi grad 4, meta ibbazata fuq i
fid-demm. L-in¢idenza tan-newtropenija bid-deni/tan-newtropenijadh
f’pazjenti ttrattati b’Herceptin flimkien ma’ docetaxel (23% ko
b’docetaxel biss).

el, meta mqabbla
1ji NCI-CTC).
m’ hu maghruf li jgib
al-ghadd ta¢-celluli
sis kienet zdiedet ukoll
hal pazjenti ttrattati

Lista f’forma tabulari tar-reazzjonijiet avversi fil-kang
flimkien ma’ capecitabine:

er ghal Docetaxel 75 mg/m? uzat

Sistema tal-klassifika tal-organi nijiet avversi komuni

hafna

Reazzjonijiet avversi komuni

fid-database MedDRA % 4 6

Infezzjonijiet u infestazzjonijiet Kandidjasi orali (G3/4: < 1%)

Disturbi tad-demm u tas-sist,
Limfatika

Newtropenija (G3/4: 63%);
Anemija (G3/4: 10%)

Trombocitopenija (G3/4: 3%)

Disturbi tal-metaboliz

Anoreksja (G3/4: 1%);
Aptit imnaqqas

Deidrazzjoni (G3/4: 2%)

Sturdament;
Ugigh ta’ ras (G3/4: < 1%);
Newropatija periferika

Disgewzja (G3/4: < 1%);
Parastezija (G3/4: < 1%)

Tidmigh mizjud

Ugigh fil-faringi u I-laringi
(G3/4: 2%)

Qtugh ta’ nifs (G3/4: 1%);
Soghla (G3/4: < 1%);
Fgir l-imnieher (G3/4: < 1%)

Disturbi gastrointestinali

Stomatite (G3/4: 18%);
Dijarea (G3/4: 14%); Tqalligh
(G3/4: 6%); Rimettar (G3/4:
4%); Stitikezza (G3/4: 1%);
Ugigh ta’ zaqq (G3/4: 2%);
Dispepsja

Ugigh fil-parti ta’ fuq taz-zaqq;
Halq xott

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht
il-gilda

Dermatite;

Raxx ahmar (G3/4: < 1%); Bidla
fil-kulur tad-dwiefer;
onikolizi(G3/4: 1%)

Is-Sindrome tal-Id u s-Sieq
(G3/4: 24%),

Alopecja (G3/4: 6%);

Mard tad-dwiefer (G3/4: 2%)
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Sistema tal-klassifika tal-organi
fid-database MedDRA

Reazzjonijiet avversi komuni
hafna

Reazzjonijiet avversi komuni

Disturbi muskolu-skeletral u tal-

Majalgja (G3/4: 2%);

Ugigh fl-estremitajiet (G3/4:

connective tissue Artralgja (G3/4: 1%) < 1%);

Ugigh tad-dahar (G3/4: 1%)
Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ Astenja (G3/4: 3%); Letargija;
mnejn jinghata Deni (G3/4: 1%); Ugigh

Ghejja/indeboliment (G3/4:
5%);
Edima periferika (G3/4: 1%)

Investigazzjonijiet

Tnaqqis fil-piz;
G3/4 Zieda fil-bilj

iddemm

(9%)

Lista ’forma tabulari tar-reazzjonijiet avversi fil-kancer tas-sider ghal Docetaxel 75

>
zat

flimkien ma’ prednisone jew prednisolone:

Sistema tal-klassifika tal-organi
fid-Database MedDRA

Reazzjonijiet avversi ko
hafna

azzjonijiet avversi komuni

Infezzjoni u infestazzjonijiet

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika

)
AN

Trombo¢itopenija (G3/4: 0.6%);
Newtropenija bid-deni

Disturbi fis-sistema immuni

Sensittivita eccessiva (G3/4: 0.6%)

Disturbi fil-metabolizmu u n-nutrizzjoni

Disturbi fis-sistema nervuza

Disturbi fl-ghajnejn

@ Opatija periferika tas-
efisazzjoni (G3/4: 1.2%);
Disgewzja (G3/4: 0%)

Newropatija periferika
tal-movimenti (G3/4: 0%)

Tidmigh mizjud (G3/4: 0.6%)

Disturbi fil-galb

Insuffi¢jenza tal-ventrikolu tax-
xellug tal-qalb (G3/4: 0.3%)

Fgir l-imnieher (G3/4: 0%);
Dispneja (G3/4: 0.6%);
Soghla (G3/4: 0%)

Tqalligh (G3/4: 2.4%);
Dijarea (G3/4: 1.2%);
Stomatite/Faringite (G3/4:

0.9%);

Rimettar (G3/4: 1.2%)
Dissurbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il- Alopecja; Raxx esfoljattiv (G3/4: 0.3%)
gilda Mard tad-dwiefer (mhux sever)

Disturbi muskolu-skeletrali u tat-tessut
konnettiv

Artralgja (G3/4: 0.3%);
Majalgja (G3/4: 0.3%)

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’
mnejn jinghata

Gheja (G3/4: 3.9%);
Zamm tal-fluwidu (sever:
0.6%)
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Lista f’forma tabulari tar-reazzjonijiet avversi ghat-terapija mizjuda b’Taxespira 75 mg/m? uzat

flimkien ma’ doxorubicin u cyclophosphamide f’pazjenti b’kancer tas-sider li nfirex fil-glandoli

limfatici tas-sider (TAX 316) u li ma nfirixx fil-glandoli limfati¢i tas-sider (GEICAM 9805) — taghrif

migbur

Sistema tal-klassifika
tal-organi fid-database
MedDRA

Reazzjonijiet avversi
komuni hafna

Reazzjonijiet Avversi
komuni

Reazzjonijiet Avversi
mhux komuni

Infezzjoni u
infestazzjonijiet

Infezzjoni (G3/4: 2.4%);
Infezzjoni newropenika
(G3/4:2.6%)

Disturbi tad-demm u tas-
sistema limfatika

Anemija (G3/4: 3%);
Newtropenija (G3/4:
59.2%);
Trombocitopenija
(G3/4: 1.6%);
Newtropenija bid-deni
(G3/4: NA)

&

&

Disturbi tas-sistema
immuni

Sensittivita e¢ce: /4:

0.6%)

Disturbi fil-metabolizmu u
n-nutrizzjoni

Anoreksja (G3/4: 1.5%)

Disturbi fis-sistema
nervuza

Disgewzja (G3/4: 0.6%);
Newropatija periferika
tas-sensazzjoni (G344:
<0.1%)

Disturbi fl-ghajnejn

ovimenti (G3/4: 0%)

Sinkope (G3/4: 0%);
Newrotossicita (G3/4:
0%);

Nghas (G3/4:0%)

Konguntivitg
<0.1%)

Disurbi fil-qalb

Zieda fid-dmugh
(G3/4:<0.1%)

Arritmija (G3/4: 0.2%)

Disturbi vaskulari

shan (G3/4: 0.5%)

Pressjoni baxxa (G3/4: 0%);
Flebite (G3/4: 0%)

Edema limfatika (G3/4:
0%)

Disturbi respiratogji
toraci¢i u medja§jg

Soghla (G3/4: 0%)

Disturbi gas%

Tqalligh (G3/4: 5.0%);
Stomatite (G3/4: 6.0%);
Rimettar (G3/4: 4.2%);
Dijarea (G3/4: 3.4%);
Stitikezza (G3/4: 0.5%)

Ugigh addominali (G3/4:
0.4%)

fil-gildau
fit-tessuti ta’ taht il-gilda

Alopecja li tippersisti
(G3/4: <0.1%);
Disturbi tal-gilda (G3/4:
0.6%);

Disturbi tad-dwiefer
(G3/4:0.4%)
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Sistema tal-klassifika Reazzjonijiet avversi Reazzjonijiet Avversi Reazzjonijiet Avversi
tal-organi fid-database komuni hafna komuni mhux komuni
MedDRA
Disturbi muskolu-skeletrali | Majalgja (G3/4: 0.7%);
u tat-tessut konnettiv Artralgja (G3/4: 0.2%)
Disturbi fis-sistema Amenorreja (G3/4: NA)
riproduttiva u fis-sider
Disturbi generali u Astenja (G3/4: 10%);
kondizzjonijiet ta’ mnejn Deni (G3/4: NA); Edima
jinghata periferika
(G3/4: 0.2%)
Investigazzjonijiet Zieda fil-piz (G3/4: 0.%)

Tnaqqis fil-piz (G3/4: 0.2%) ¢

Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi partikulari ghat-terapija mizjuda b’Docetaxe
flimkien ma' doxorubicin u cyclophospahmide f'pazjenti b'kancer tas-sider li nfi

limfatici tas-sider (TAX 316) u li ma nfirixx fil-glandoli limfati¢i tas-sider (
TS

Disturbi fis-sistema nervuza
Fl-istudju TAX316, in-newropatija periferika tas-sensazzjoni bdiet m,
baqghet tippersisti fil-perijodu ta’ osservazzjoni f*84 pazjent (11.
(2 %) fil-fergha FAC. Fl-ahhar tal-perijodu ta’ osservazzjoni (iE

rijodu ta’ trattament u
rgha TAC u fi 15-il pazjent
jan ta’ osservazzjoni ta’ 8
snin), in-newropatija periferika tas-sensazzjoni giet osservaga adha ghaddejja 10 pazjenti

(1.3%) fil-fergha TAC, u £°2 pazjenti (0.3%) fil-fergha FAR

Fl-istudju GEICAM 9805 in-newropatija periferika ta; zjoni li bdiet matul il-perijodu ta
trattament baqghet tippersisti fil-perijodu ta’ osse 0 pazjenti (1.9%) fil-fergha TAC u 4
pazjenti (0 8 %) fil- fergha FAC. Fl- ahhar tal- osservazzjoni (zmien medjan ta

Disturbi fil-galb
Fl-istudju TAX 316 26 pazjent (3 58
esperjenzaw insuffi¢jenza korigCyfweMtal-qalb. Il-paZJ enti kollha minbarra paZJent Wlehed f kull fergha
gew lddl_] anjostlkatl b’insuf] \"%9‘ kongestlva tal-qalb wara aktar minn 30 jum tal-perlj odu tal kura.

Fl-istudju GEICA ‘\5 09,8 pazjenti (0.6 %) ﬁl—fergha ta’ TAC u 3 pazjenti (0.6 %) fil-fergha ta’

FAC zviluppaw 1&‘ enza kongestiva tal-qalb (congestive heart failure-CHF) waqt il-perjodu ta’
joni tal-perijodu ta’ osservazzjoni (zmien medjan attwali ta’ osservazzjoni ta’

a pazjent ma kellu CHF fil-fergha TAC u pazjent wiched fil-fergha ta’ TAC miet

Fl-istudju TAX 316 alopecja li ppersistit matul il-perijodu ta’ osservazzjoni ta’ wara t-trattament fit-
tmiem tal-kimoterapija giet irrappurtata 687 minn 744 pazjent fuq TAC (92.3%) u 645 minn 736
pazjent (87.6%) fuq FAC.

Fit-tmiem tal-perijodu ta’ osservazzjoni ta’ wara t-trattament (medjan proprju taz-zmien ta’
osservazzjoni ta’ wara t-trattament ta’ 8 snin), l-alopecja kienet ghadha hemm £°29 pazjent fuq TAC
(3.9 %) u £°16-il pazjent fuq FAC (2.2%).

Fl-istudju GEICAM 9805, alopec¢ja li bdiet matul il-perijodu ta’ trattament u li ppersistiet waqt il-
perjodu ta’ osservazzjoni u gie osservat li kienet baqghet ghaddejja £°49 pazjent (9.2 %) fil-fergha ta’
TAC u £°35 pazjent (6.7 %) fil-fergha ta’ FAC. Alope¢ja marbuta mal-medi¢ina tal-istudju bdiet jew
marret ghall-aghar wagqt il-perjodu ta’ osservazzjoni fi 42 pazjent (7.9 %) fil-fergha ta” TAC u 30
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pazjent (5.8 %) fil-fergha ta’ FAC. Fl-ahhar tal-perijodu ta’ osservazzjoni (Zzmien medjan ta’
osservazzjoni ta’ 10 snin u 5 xhur) l-alopecja giet osservata li kienet baqghet ghaddejja f°3 pazjenti
(0.6%) fil-fergha ta’ TAC u f’pazjent 1 (0.2%) fil-fergha ta’ FAC.

Disturbi fis-sistema riproduttiva u fis-sider

F’TAX316, I-amenorreja li bdiet matul il-perijodu ta’ trattament u li baqghet tippersisti fil-perijodu ta’
osservazzjoni wara li spi¢¢at il-kimoterapija, giet irrappurtata 202 minn 744 pazjent TAC (27.2 %) u
7125 minn 736 pazjent FAC (17.0 %). L-amenorrea giet osservata li kienet ghadha hemm fl-ahhar tal-
perijodu ta’ osservazzjoni ta’ wara t-trattament (zmien medjan ta’ osservazzjoni ta’ 8 snin) " 121
pazjent minn 744 pazjent TAC (16.3 %) u £°86 pazjent FAC (11.7%).

Fl-istudju GEICAM 9805, I-amenorrea li bdiet matul il-perijodu ta’ trattament u li baqghet tippersisti
fil-perijodu ta’ osservazzjoni giet osservata li kienet baqghet ghaddejja fi 18-il pazjent (3.4 %) ﬁ\'
fergha ta” TAC u {5 pazjenti (1.0 %) fil-fergha ta’ FAC. Fl-ahhar tal-perijodu ta’ osservazzjong
(zmien medjan ta’ osservazzjoni ta’ 10 snin u 5 xhur) I- amenorrea giet osservata li kienet

ghaddejja 7 pazjenti (1.3 %) fil-fergha ta’ TAC u £°4 pazjenti (0.8 %) fil-fergha ta’ FA

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata
Fl-istudju TAX316, l-edima periferika li bdiet matul il-perijodu ta’ trattament u
perijodu ta’ osservazzjoni wara li spiccat il-kimoterapija giet osservata f’ 1
TAC (16%) uf?23 paZJent minn 736 paZJent fuq FAC (3 1 %). Fl ahhar 3

tippersisti fil-
4 pazjent fuq
u ta’ osservazzjoni

il pazjent TAC u "4 pazjenti (0.5%) fil-fergha FAC.

Fl-istudju TAX316, il-limfoedima li bdiet matul il-perijodu ta’ tragtaie
ij joni ija giet ig L 11 minn 744 pazjent fuq

TAC (1.5%) u f’pazjent 1 minn 736 pazjent fuq FAC (0.1 ". har tal-perijodu ta’ osservazzjoni

(zmien medjan attwali ta’ osservazzjoni ta’ 8 snin), lim kienet osservata li kienet ghadha
ghaddejja 76 pazjenti TAC (0.8%) u f’pazjent 1 (Q A%rgha FAC
Fl- 1studJu TAX3 16, 1- astha 11 bdlet matul 11-per1J Of attament u baqghet tlpper51st1 fil-perijodu

#). Fl-ahhar tal-perijodu ta’ osservazzjoni (zmien
ja kienet osservata li kienet ghadha ghaddejja

29 pazjent TAC (3.9%) u °16-il paz "\g
<
Fl-istudju GEICAM 9805, 1-edj Q Erika li bdiet matul il-perijodu ta’ trattament baqghet

tippersisti fil-perijodu ta’ osse joni 4 pazjenti (0.8 %) fil-fergha TAC u 2 pazjenti (0.4 %) fil-

ghaddejja f’pazjent ) fil-fergha FAC.

Limfoedima li atul il-perijodu ta’ trattament baqghet tippersisti fil-perijodu ta’ osservazzjoni
f’5 pazjenti (0. “fergha TAC u "2 pazjenti (0.4 %) fil-fergha FAC. Fl-ahhar tal-perijodu ta’
0Sservazzjo foedima kienet osservata li kienet ghada ghaddejja "4 pazjenti (0.8 %) fil-fergha
TAC (0.2 %) fil-fergha FAC.

L jayi bdiet matul il-perijodu ta’ trattament u ippersistiet waqt il-perjodu ta’ osservazzjoni giet

ossemvata li kienet baqghet ghaddejja fi 12-il pazjent (2.3 %) fil-fergha ta’ TAC u 4 pazjenti (0.8 %)
fil-fergha ta’ FAC. Fl-ahhar tal-perijodu ta’ osservazzjoni, l-astinja kienet osservata li kienet ghadha
ghaddejja "2 pazjenti (0.4%) fil-fergha TAC u f°2 pazjenti (0.4 %) fil-fergha FAC.

Sindrome ta’ Lewkimja akuta/Majilodisplastik.

Wara 10 snin ta’ osservazzjoni ta’ wara t-trattament fl-istudju TAX316, il-lewkimja akuta giet
irrappurtata 3 minn 744 pazjent fuq TAC (0.4 %) u £1 minn 736 pazjent fuq FAC (0.1 %). Pazjent 1
fuq TAC (0.1 %) u pazjent 1 fuq FAC (0.1%) mietu minhabba AML matul il-perijodu ta’
osservazzjoni (zmien medjan ta’ osservazzjoni ta’ 8 snin). Is-sindrome majilodisplastik gie rrappurtat
2 minn 744 pazjenti fuq TAC (0.3%) u 1 minn 736 pazjent fuq FAC (0.1 %).
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Wara 10 snin ta’ osservazzjoni fl-istudju GEICAM 9805, lewkimja akuta sehhet f’pazjent 1 minn 532
pazjent (0.2 %) fil-fergha TAC. Ebda kaz ma gie rrapportat f’pazjenti fil-fergha FAC. Fiz-zewg gruppi
ta’ kura, ebda pazjent ma gie ddijanjostikat bis-sindrome majilodisplastik.

Kumplikazzjonijiet newtropenici

It-tabella hawn taht turi li I-in¢idenza ta’ newtropenja ta’ Grad 4, newtropenja bid-deni u infezzjoni
newtropenika nagset fil-pazjenti li réevew il-prevenzjoni primarja permezz ta’ G-CSF wara li din saret
obbligatorja fil-fergha tat-TAC- L-istudju GEICAM.

Kumplikazzjonijiet newtropenic¢i f’pazjenti li réevew it-TAC flimkien ma’ prevenzjoni primarja
permezz ta’ G-CSF u minghajr prevenzjoni primarja (GEICAM 9805)

(n=111) (0=

Minghajr profilassi Bi profilassi pri
primarja b’G-CSF b’G—CSE

n (%)

Newtropenjia (Grade 4) 104 (93.7) IS 1)

Newtropenija bid-deni 28 (25.2) \ 5.5)

Infezzjoni newtropenika 14 (12.6) 221 (5.0)

Infezzjoni newtropenika (Grad 3-4) 2 (1.8)

Lista f’forma tabulari tar-reazzjonijiet avversi fil-kancer tas-sider gha v‘
flimkien ma’ cisplatin u 5-fluorouracil:

Sistema tal-klassifika tal-organi Reazzjonijiet avversi
fid-Database MedDRA
Infezzjonijiet u infestazzjonijiet
Disturbi fid-demm u fis-sistema
limfatika );
L)
8
> .8%); Newtropenija bid-deni
Disturbi tas-sistema immuni Sensittivita eccessiva (G3/4:
1.7%)
Disturbi fil-metabqli Anorexja (G3/4: 11.7%)
nutrizzjoni o
Disturbi fis-si rvuza Newropatija periferika tas- Sturdament (G3/4: 2.3%);
sensazzjoni (G3/4: 8.7%) Newropatija periferika
& tal-movimenti (G3/4: 1.3%)
Dis ghajnejn Tidmigh mizjud (G3/4: 0%)
Disturbi fil-widnejn u fis-sistema Nuggqas ta’ smigh (G3/4: 0%)
labirintika
Disturbi fil-galb Arritmiji (G3/4: 1.0%)
Disturbi gastrointestinali Dijarea (G3/4: 19.7%); Stitikezza (G3/4: 1.0 %);
Tqalligh (G3/4: 16%); Ugigh gastro-intestinali (G3/4:
Stomatite (G3/4: 23.7%); 1.0%);
Rimettar (G3/4: 14.3%) Esofagite/disfagja/odinofagja
(G3/4:0.7%)
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Sistema tal-klassifika tal-organi

fid-Database Med

DRA

Reazzjonijiet avversi komuni

hafna

Reazzjonijiet avversi

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht

il-gilda

Alopecja (G3/4: 4.0%)

0%)

Raxx bil-hakk (G3/4: 0.7%);
Mard tad-dwiefer (G3/4: 0.7%);
Esfoljazzjoni tal-gilda (G3/4:

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’

mnejn jinghata

Letargija (G3/4: 19.0%);
Deni (G3/4: 2.3%);

Zamm tal-fluwidu (sever/li
jpoggi 1-hajja " periklu: 1%)

Deskirzzjoni ta’ reazzjonijiet avversi partikulari f’kancer gastrikuk tat-tip adenokar¢inoma gh@'
Docetaxel 75 mg/m’ uzat flimkien ma’ cisplatin u 5-fluorouracil

Disturbi fid-demm u fis-sistema limfatika

Newtropenija bid-deni u infezzjonijiet assocjati man-newtropenija graw, rispe

man-newtropenija graw, rispettivament, fi 12.1% u 3.4% tal-pazjenti,

b’G-CSF, fil-waqt 1i 15.6% u 12.9% tal-pazjenti ma nghatawx profilasgil

Lista fforma tabulari tar-reazzjonijiet avversi f’kancer tar-ras u tg

uzat flimkien ma’ cisplatin and 5-fluorouracil

o Kimoterapija Induttiva segwita bi radjuterapija (T,

Sistema tal-klassifika
tal-organi fid-database
MedDRA

Reazzjonijiet avversi
komuni hafng*

>

, £17.2% u
assi sekondarja
assocjati

ircevew il-profilassi

A Y
’Q

PgMeOnq ghal Docetaxel 75 mg/m?

zjonijiet avversi
komuni

Reazzjonijiet avversi
mhux komuni

Infezzjonijiet u
infestazzjonijiet

Infezzjonj (G3 %);
Infezzjo penika
*

Neoplazmi beninni,
malinni u dawk mhux
specifikati (inkluzi cesti
u polipi)

Ugigh tal-kancer (G3/4:
0.6%)

Disturbi tad-
tas-sistema li

©

Newtropenija

(G3/4: 76.3%);
Anemija (G3/4: 9.2%);
Trombocitopenija
(G3/4: 5.2%)

Newtropenija bid-deni

Dis 1 tas-sistema
immuni

Sensittivita ec¢essiva
(mhux severa)

Disturbi fil-metabolizmu
u n-nutrizzjoni

Anoreksja (G3/4: 0.6%)

Disturbi fis-sistema Disgewzja /Parosmja; | Sturdament
nervuza Newropatija periferika
tas-sensazzjoni (G3/4:
0.6%)
Disturbi fl-ghajnejn Tidmigh mizjud
Konguntivite

25




Sistema tal-klassifika
tal-organi fid-database
MedDRA

Reazzjonijiet avversi
komuni hafna

Reazzjonijiet avversi
komuni

Reazzjonijiet avversi
mhux komuni

Disturbi fil-widnejn u
fis-sistema labirintika

Nuqqas ta’ smigh

Disturbi fil-qalb

Mard iskemiku tal-
mijokardju (G3/4: 1.7%)
Arritmija

Arritmija (G3/4: 0.6%)

Disturbi vaskulari

Disturbi fil-vini
(G3/4: 0.6%)

Disturbi gastrointestinali

Tqalligh (G3/4: 0.6%);
Stomatite (G3/4: 4.0%);
Dijarea (G3/4: 2.9%);
Rimettar (G3/4: 0.6%)

Stitikezza,
Esofagite/disfagja/
odinofagja (G3/4: 0.6%);
Ugigh addominali;
Dispepsja;

Emoragija;
gastrointestinali (G3/4;
0.6%) .

&
&F

Disturbi fil-gilda u

fit-tessuti ta’ taht il-gildal

Alopecia (G3/4: 10.9%)

Raxx bil-hakk;
Gilda xotta;
Gilda esfolj

Disturbi muskolu-
skeletrali u tal-
connective tissue

/4 0.6%)

Disturbi generali u Letargija (G3/4:3.4%
kondizzjonijiet ta’ Deni (G3/4:0.6%s)
mnejn jinghata Zamm tal-fluwg
Edima
Investigazzjonijiet Zieda fil-piz
o Kimoterapija Induttiv a bi kimoradjuterapija (TAX 324)

Sistema tal-klassi
tal-organi fid-d

eazzjonijiet avversi
komuni hafna

Reazzjonijiet avversi
komuni

Reazzjonijiet avversi
mhux komuni

Infezzjoni G3/4: 3.6%

Infezzjoni bin-
newtropenija

specifikati (inkluzi ¢esti
u polipi)

Ugigh tal-kancer (G3/4:
1.2%)

Disturbi tad-demm u
tas-sistema limfatika

Newtropenija (G3/4:
83.5%); Anemija
(G3/4: 12.4%);
Trombocitopenija
(G3/4: 4.0%);
Newtropenija bid-deni

Disturbi fis-sistema
immuni

Sensittivita eCcessiva
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Sistema tal-klassifika

Reazzjonijiet avversi

Reazzjonijiet avversi

Reazzjonijiet avversi

nervuza

(G3/4: 0.4%));
Newropatija periferika
tas-sensazzjoni (G3/4:
1.2%)

2.0%)

Newropatija periferika
tal-movimenti (G3/4:
0.4%);

tal-organi fid-database komuni hafna komuni mhux komuni
MedDRA

Disturbi fil-metabolizmu| Anoreksja (G3/4:

u n-nutrizzjoni 12.0%)

Disturbi fis-sistema Disgewzja /Parosmja | Sturdament (G3/4:

Disturbi fl-ghajnejn

Tidmigh mizjud;

Konguntivite

Disturbi fil-widnejn u
fis-sistema labirintika

Nuqqas ta’ smigh
(G3/4: 1.2%)

Disturbi fil-qalb

Arritmija (G3/4: 2.0%)

Disturbi vaskulari

Disturbi gastrointestinali

Tqalligh (G3/4:
13.9%); Stomatite
(G3/4: 20.7%);
Rimettar (G3/4: 8.4%);
Dijarea (G3/4: 6.8%);
Esofagite/disfagja/
odinofagja (G3/4:
12.0%); Stitikezza
(G3/4: 0.4%)

Dispepsja (G3/4: 0.8%%);
Ugigh gastro-intestin@li

kondizzjonijiet t
mnejn jingha@s

*4.0%);

Deni (G3/4: 3.6%);
Zamm tal-fluwidu
(G3/4:1.2%);
Edima (G3/4: 1.2%)

*
- o
Disturbi fil-gilda u fit- | Alopecja (G3/ Gilda xotta;
tessuti ta’ taht il-gilda | 4.0%); RS ; | Deskwamazzjoni tal-
gilda
Disturbi muskolu- ; Majalgja (G3/4: 0.4%)
skeletrali u tal-
connective tissue
Disturbi generali u rgija (G3/4

Tnaqqis fil-piz

Zieda fil-piz

L-esperjenza wara li tpogga fis-suq

Neoplazmi bennini, malinni u mhux specifici (li jinkludu cisti u polipi)
Kazijiet ta’ lewkimja majelojdi akuta u sindromu majelodisplastiku gew rapportati flimkien ma’
docetaxel meta intuza flimkien ma’ sustanzi kimoterapewti¢i u/jew radjuterapija.

Disturbi tad-demm u tas-sistema limfatika
Trazzin tal-mudullun u reazzjonijiet avversi ohra ematologic¢i kienu irrapportati. Koagulazzjoni
intrvasculari mifruxa (DIC), spiss asso¢jata ma’ sepsis u insuffi¢jenza ta’ organi multipli, kienet

irrapportata.
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Disturbi fis-sistema immuni

Xi kazijiet ta’ xokk anafilattiku, x"imdaqgqiet fatali, kienu irrapportati.

Gew irrappurtati reazzjonijiet ta’ sensittivita e¢éessiva (frekwenza mhux maghrufa) b’docetaxel
f’pazjenti li gabel kellhom reazzjonijiet ta’ sensittivita eccessiva ghal paclitaxel.

Disturbi fis-sistema nervuza
Kazijiet rari ta’ accessjonijiet jew telf temporanju mis-sensi kien innotat fl-inghatar ta’ docetaxel.
Dawn ir-reazzjonijiet tfac¢aw x’imdaqgqiet waqt l-infuzjoni tas-sustanza.

Disturbi fl-ghajnejn
Kazijiet rari hafna ta’ disturbi vizivi li jghaddu (lehhiet, dawl ilehh u skotomata) li tipikament gr

wagqt l-infuzjoni tal-prodott medi¢inali, u asso¢jati flimkien ma’ reazzjonijiet ta’ sensittivita ec¢ K
kienu irrapportati. Dawn kienu riversibbli hekk kif twaqqfet I-infuzjoni. Kazijiet rari ta’ tidny
b’konguntivite jew minghajrha, bhal kazijiet ta” mblokkar tal-pajp tad-dmugh, li jqattar‘ j er, u
b’hekk irrizulta ftidmigh eccessiv, kienu rarament irrapportati. Gew irrappurtati kaziji
makulari ¢istojde (CMO) f’pazjenti kkurati b’docetaxel.

Disturbi fil-widnejn u fis-sistema labirintika
Kazijiet rari ta’ effetti tossici fuq il-widna, nuqqas u/jew telf tas-smigh ki€pcrapportati.

Disturbi fil-qalb
Kazijiet rari ta’ infart mijokardijaku kienu irrapportati.

Giet irrappurtata arritmija ventrikulari inkluz takikardija ventri
kultant fatali, f’pazjenti ttrattati b’docetaxel f’skedi ta’ dozgg
fluorouracil v/ jew cyclophosphamide.

kwenza mhux maghrufa), xi
tahlita ta’ doxorubicin, 5-

Disturbi vaskulari
Grajjiet tromboemboli¢i kienu rarament irrappQr,

Disturbi respiratorji, toracici u medjastin
Sindromu ta’ distress respiratorju akut u ta’ pnewmonite/pnewmonja interstizjali, mard
interstizjali tal-pulmun, fibrozi tal-g ) nsuffi¢jenza respiratorja , xi kultant fatali, kienu

rarament irrapportati. Kazijiet rarj i@

newtropenika li jigtghighjitrizultaw fatali (frekwenza mhux maghrufa).

Gew irrapportati nzi rari ta’ deidrazzjoni bhala konsegwenza ta’ grajjiet gastrointestinali,
inkluz entergk perforament gastro-intestinali.
Kazijiet rarj S u ostruzzjoni ta’ l-intestin gew irrapportati.

ied u fil-marrara
fwied kienu irrapportati.

Disturbi fil-gilda u fit-tessuti ta’ taht il-gilda

Kazijiet rari hafna ta’ lupus erythematosus tal-gilda u nfafet kbar bhal erythema multiforme, is-
sindrome ta’ Stevens-Johnson, u toxic epidermal necrolysis, kienu gew irrapportati b’docetaxel. F’xi
kazijiet, fatturi konkomittanti setghu taw kontribut ghall-izvilupp ta’ dawn l-effetti. B’docetaxel, gew
irrapportati tibdil tat-tip sklerodermali, hafna drabi wara limfedima periferali.Gew irrapportati kazijiet
ta’ alope¢ja permanenti (frekwenza mhux maghrufa).

Disturbi fil-kliewi u fis-sistema urinarja
Gew irrapportati l-insuffi¢jenza renali u d-disfunzjoni renali severa. F’madwar 20 % ta’ dawn il-

kazijiet ma kien hemm ebda fatturi ta’ riskju ghad-disfunzjoni renali severa akuta bhal prodotti
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medic¢inali nefrotossici li ttiehdu fl-istess hin u distrubi gastro-intestinali.

Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata

Recall phenomena tar-radjazzjoni kienu rarament irrapportati.

Reazzjoni f’sit tal-injezzjoni ta’ titqiba precedenti (terga’ ssehh reazzjoni f’sit ta’ estravazjoni
precedenti wara l-ghoti ta’ docetaxel f’sit differenti) giet osservata f’sit ta’ estravazjoni precedenti
(frekwenza mhux maghrufa).

Iz-zamm tal-fluwidu ma kienx akkompanjat ma’ grajjiet akuti ta’ oliguria jew pressjoni baxxa tad-
demm. Id-deidrazzjoni u l-edima pulmonari rarament kienu irrapportati.

Disturbi fil-metabolizmu u n-nutrizzjoni
Gew irrapportati kazijiet ta’ zbilan¢ fl-elettroliti. Gew irrappurtati kaZijiet ta” iponatrimja, I-aktar,
asso¢jati b’deidratazzjoni, rimettar u pulmonite. Gew osservati ipokalimja, ipomanjesimja u \,
ipokal¢imja, hafna drabi assoc¢jati ma’ disturbi gastrointestinali u b’mod partikolari mad-dij @
Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati ’

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizz l-prodott
medic¢inali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-beneficcju u i tal-prodott
medicinali. [l-professjonisti dwar il-kura tas-sahha huma mitluba jirrappu kwe reazzjoni
avversa suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla £

4.9 Doza eécessiva

cefitru specjalizzat u I-funzjoni ta’
doveccessiv, il-grajjiet avversi jistghu

jigu mistennija li jmorru ghall-aghar. 1l-kumplikazzjo 1marji u antic¢ipati ta’ doza eccessiva
jikkonsistu f’trazzin tal- mudullun ta’ 1-ghadam, nl ita periferika u infjammazjoni tal-mukoza
ll-pazjenti ghandhom jinghataw il-G-CSF terape ent mill-aktar fis possibbli wara li tkun
skoperta li nghatat doza ec¢essiva. Mizuri oh ati¢i u xierqa ghandhom jittiehdu, skont kif inhu

mehtieg. s

S. PROPRJETAJIET FAR

L)

5.1 Proprjetajiet farma
Kategorija farmako-ter; a: Taxanes, Kodi¢ci ATC: LO1CD 02

Mekkanizmu t@’

nza li tintuza kontra t-tumuri, li jahdem billi jippromwovi is-sintesi tat-tubulin
f’mikrotub 1 u jinibixxi l-ismantellament taghhom, u b’hekk, igib tnaqqis sostanzjali fil-livell
Ir-rabta ta’ docetaxel mal-mikrotubuli ma jibdilx in-numru tal-protofilamenti.

D x&V intwera, in vitro, 1i jharbat is-sistema komplessa tal-mikrotubuli fic-¢elluli. Il-mikrotubuli
humadessenzjali ghall-funzjoni mitotika vitali u ghall-funzjoni ¢ellulari ta’ bejn il-fazijiet.

Effetti farmakodinamici

Docetaxel instab li huwa ¢itotossiku in vitro ghall-linji ¢ellulari ta’ tumuri li huma derivati mill-
grieden u I-bniedem, u kontra ¢elluli umani mehudin minn tumuri hekk kif dawn ikunu tnehhew, fi
studji klonogenic¢i fil-laboratorju. Docetaxel jinstab f’livelli gholjin fic-celluli fejn idum ghal tul ta’
zmien. Barra minn hekk, docetaxel instab li huwa attiv fuq xi linji ¢ellulari, izda mhux kollha, billi jzid
il-produzzjoni tal-glikoproteina p, li s-sintezi taghha tinsab miktuba fuq il-gene li tiddetermina r-
rezistenza ghal sustanzi multipli. /n vivo, docetaxel jahdem indipendentement mill-iskeda ta’ kif
jinghata u ghandu firxa wiesgha t’attivita fuq it-tumuri esperimentali, kontra tumuri mlaggmin u
avvanzati derivati mill-grieden u mill-bnedmin.
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Effikacja klinika u sigurta

Il-kancer tas-sider

Taxespira uzat flimkien ma’ doxorubicin u cyclophosphamide: terapija mizjuda

Pazjenti b’kancer operabbli fis-sider li nfirex fil-glandoli limfatici tas-sider (TAX 316)
Id-data minn studju f*¢entri multipli, fejn kemm il-pazjenti kif ukoll I-investigaturi kienu jafu
x’medic¢ini qed jintuzaw, u l-pazjenti tqassmu minghajr ghazla, isahhu l-uzu ta’ docetaxel ghat-
trattament mizjud f’pazjenti li ghandhom kancer tas-sider li nfirex fil-glandoli limfati¢i u li huwa
operabbli b’KPS ta’ >80%, minn 18 sa 70 sena fl-eta. Wara t-tqassim tal-pazjenti skont in-numru ta’
glandoli limfati¢i effettwati (1-3, 4+), 1491 pazjent kienu mqassma minghajr ghazla biex jir¢ievy j
docetaxel 75 mg/m” siegha wara doxorubicin 50 mg/m’ u cyclophosphamide 500 mg/m” (il-fer

Docetaxel kien inghata bhala infuzjoni tul siegha, waqt li l-prodotti medicinali I-ohra kieg
bhala bolus fil-vini fl-ewwel jum. G-CSF kien inghata bhala profilassi sekondarja i
zviluppaw newtropenija komplikata (newtropenija bid-deni, newtropenija fit-tul >‘«
A\ :

[(Meohi, wara l-ahhar

]

-

kors tal-kimoterapija, il-pazjenti li kellhom recetturi pozittivi ghal estrog W8 progesterone

ghalqu 1-10 sena ta’ vizti ta’ osservazzjoni ta’ wardiztRaftament (sakemm ma kellhomx grajja DFS jew
ma marrux aktar ghall-vizti ta’ osservazzjoni ta’
(DFS) kienet il-punt tal-waqfien ewlieni tal-
wagqfien sekondarju tal-effikacja. ¢

L-analisi finali saret b’perijodu ta’ @
ikkaratterizzata minn nuqqas tal-g gt
imqabbla mal-fergha FAC. L-ingi{oy

r¢evew TAC meta mqabbel 5&\
riskju assolut imnaqqas b’ 0.0043). Sopravivenza totali wara 10 snin kienet kibret b’mod

@ni medjan attwali ta’ 96 xahar. Is-sopravivenza
¥enet b’mod sinifikattiv itwal fil-fergha TAC meta kienet

sinifikattiv b’TAC meta, bla ma’ FAC (76% kontra 69% rispetivament) li tfisser riskju assolut
tal-mewt imnaqq NpP*= 0.002). Billi I-beneficcju osservat £ pazjenti li ghandhom 4+glandoli ma
kienx statistik kanti fuq is-sopravivenza minghajr mard (DFS) u s-sopravivenza totali (OS),
rizultat pozittiv, -beneficcju mgabbel mar-riskju ghal TAC f’pazjenti li ghandhom 4+glandoli ma

wera rizultati pozittivi ghall-beneficéju mqabbel mar-riskju ghal TAC meta

a’ FAC.
1 hadu TAC, imqgassma fi gruppi zghar, skont fatturi pronosti¢i magguri, definiti
prospettivament, gew analizzati:
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Sopravivenza minghajr marda Sopravivenza totali
Il-grupp tal- Numru 1I- 95% CI p= 1I- 95% CI p=
pazjenti ta’ proporzjo proporzjo

pazjenti n n tar-

tar- riskj riskju*
Numru ta’ glandoli
pozittivi
Total 745 0.80 | 0.68-0.93| 0.0043 0.74 | 0.61-0.90| 0.0020
1-3 467 0.72 | 0.58-0.91 0.0047 0.62 | 0.46-0.82 0.0008
4+ 278 0.87 | 0.70-1.09 0.2290 0.87 | 0.67-1.12 0.2746

*il-proporzjon ta’ riskju ta’ anqas minn 1 jindika li TAC hu asso¢jat ma’ sopravivenza mj
marda itwal, u sopravivenza totali itwal, meta mgabbel ma’ FAC .

Pazjenti b’kancer operabbli fis-sider li ma nfirixx fil-glandoli limfati¢i tas-sider u@li;’zibbli

biex jircievu l-kimoterapija (GEICAM 9805). @‘
% igaturi kienu jafu
zu ta’ Taxespira ghat-

irixx fil-glandoli limfatici

Taghrif minn studju li sar f*¢entri multipli, fejn kemm il-pazjenti kif uk
x’medi¢ini gqed jintuzaw u fejn il-pazjenti tgassmu b’mod arbitrarju, is
trattament mizjud f’pazjenti li ghandhom kancer operabbli tas-sider li
u li huma eligibbli biex jir¢ievu l-kimoterapija.

1060 pazjent gew maghzula b’mod arbitrarju biex jir¢ievu j
wara doxorubicin 50 mg/m” u cyclophosphamide 500 b
doxorubicin 50 mg/m® segwit minn fluorouracil 500

pira 75 mg/m’> moghti siegha
pazjent fil-fergha tat-TAC ), jew
cyclosphosphamide 500 mg/m* (521
b’kancer operabbli fis-sider 1i ma nfirixx

1998 (dags tat-tumur >2 cm u/jew RE u RP neg wi y Wjew grad gholi 1stolog1ku/nuklear1 (grad 2 sa 3)
u /jew eta <35 years). [z-zewg skedi ta’ doy ew moghtlja darba kull 3 glmghat ghal 6 01k11
Taxespira gie moghti bhala infuzjoni ta

. 6"
jazzjoni skont il-linji gwida 1i kien hemm fl-istituzzjonijiet li hadu parti
.3% tal-pazjenti li rcevew it-TAC u 1ill-51.2% tal-pazjenti li rcevew il-

effikatja primarju u s-sopravivenza globali (OS - Overall survival) kien l-iskop finali ta’ effikac¢ja
sekondarju.

Fil-medjan taz-zmien ta’ osservazzjoni ta’ 77 xahar, intweriet, b’mod sinifikanti, sopravivenza itwal
hielsa mill-mard fil-fergha ta’ TAC meta mgabbla mal-fergha ta’ FAC. Il-pazjenti kkurati b>TAC
kellhom tnaqgqis ta’ 32 % fir-riskju ta’ rikaduta meta mqabbla ma’ dawk ikkurati b’FAC (proporzjon
ta’ riskju = 0.68, 95% CI (0.49-0.93), p = 0.01). Fiz-zmien medjan ta’ osservazzjoni ta’ 10 sninu 5
xhur, pazjenti kkurati b>’TAC kellhom tnaqqis ta’ 16.5% fir-riskju ta’ rikaduta meta mqabbla ma dawk
ikkurati b’FAC (proporzjon ta’ periklu = 0.84, 95% CI (0.65-1.08), p=0.1646). Dejta ta’ DFS ma
kinitx sinifikanti b’mod statistiku izda xorta kienet asso¢jata ma xejra pozittiva favur TAC.
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Fil-medjan taz-zmien ta’ osservazzjoni ta’ 77 xahar, is-sopravivenza totali (OS —overall survival)
kienet itwal fil-fergha ta’ TAC, bil-pazjenti kkurati b>TAC ikollhom tnaqqis ta’ 24 % fir-riskju ta’
mewt meta mgabbel ma’ dawk ta’ FAC (proporzjon ta’ riskju = 0.76, 95% CI (0.46-1.26, p = 0.29).
Madankollu ma kienx hemm differenza sinifikanti bejn iz-zewg ferghat fid-distribuzzjoni ta’ OS.

Fil-medjan taz-zmien ta’ ossevazzjoni ta’ 10 snin u 5 xhur, pazjenti kkurati b>TAC kellhom tnaqqis ta’
9% fir-riskju ta’ mewt meta mqabbla ma’ pazjenti kkurati b> FAC (proporzjon ta’ periklu = 0.91, 95%
CI (0.63-1.32)).

Ir-rata ta’ sopravivenza kienet 93.7% fil-fergha ta’ TAC u 91.4 % fil-fergha ta’ FAC, fil-punt tat-8
sena ta’ osservazzjoni, u 91.3 % fil-fergha ta” TAC u 89 % fil-fergha ta’ FAC, fil-punt tal-10 sena ta’
osservazzjoni.

[I-proporzjon pozittiv ta’ benefic¢ju u riskju ghal TAC meta mgabbel ma’ FAC bagqa’ ma nbj
Gruppi sekondarji ta’ pazjenti kkurati bit-TAC gew analizzati skont fatturi pI‘OIl_]OStl li gew

stabbiliti b’mod prospettiv fl-analizi primarja (fil-medjan taz-Zmien ta’ osservazzj xahar) (ara
t-tabella hawn taht):

L-effett siewi ta” TAC ma giex ippruvat f’pazjenti li kellhom 4 jew akta 1 limfati¢i pozittivi
(37% tal-popolazzjoni studjata) fl-istadju propriju tal-analizi. L-effet@gi li hu angas immarkat
f’pazjenti li ghandhom 1-3 glandoli pozittivi. Il-proporzjon bejn il-heHs e ju u r-riskju ma ntweriex

kompletament fil-pazjenti li kellhom 4 jew aktar glandoli pozittivisampldstadju tal-analizi.

Sottosett ta’ pazjenti | Ghadd ta’ pazjenti fil- 4“'—‘ Sopravivenza minghajr Mard
grupp TAC roporzjon ta’ 95% CI
. Periklu*
Globali 539 0.68 0.49-0.93
Kategorija tal-eta 1 ®7
<50 sena 0.67 0.43-1.05
>50 sena 0.67 0.43-1.05
Kategorija tal-eta 2
<35 sena 0.31 0.11-0.89
>35 sena 497 0.73 0.52-1.01
L-istat ta’ rice
195 0.7 0.45-1.1
344 0.62 0.4-0.97
285 0.69 0.43-1.1
i 254 0.68 0.45-1.04
>2 ¢m
Grad Istologiku
Gradl (jinkludi meta 64 0.79 0.24-2.6
ma giex valutat il-grad)
Grad 2 216 0.77 0.46-1.3
Grad 3 259 0.59 0.39-0.9
Stat ta’ menopawza
Qabel il-menopawsa 285 0.64 0.40-1
Wara l-mnopausal 254 0.72 0.47-1.12
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*proporzjon ta’ periklu (TAC/FAC) ta’ inqas minn 1 jindika li TAC huwa marbut ma’ perijodu ta’
sopravivenza itwal ta’ helsien mill-mard meta mqabbel ma’ FAC

L-analizi ta’ sottogrupp esploratorju ghal sopravivenza minghajr mard ghal pazjenti 1i jissodisfaw
il-kriterji ta’ kimoterapija ta’ St Gallen - (popolazzjoni ITT) twettqu u huma pprezentati hawn isfel

Proporzjon ta’
TAC FAC periklu
(TAC/FAC)
Sottogruppi (n=539) (n=521) (95% CI) p-value
Jissodisfaw l-indikazzjoni
relattiva ghal kimoterapija®
Le 18/214 26/227 0.796 0.4®
(8.4%) (11.5%) (0.434-1.459) |
Iva 48/325 69/294 0.606 . 2
(14.8%) (23.5%) (0.42-0.877)

TAC = docetaxel, doxorubicin u cyclophosphamide
FAC = 5-fluorouracil, doxorubicin u cyclophospamide
CI = confidence interval — intervall ta’ kunfidenza; ER = estrogen receptor — riée&% rogen
PR = progesterone receptor — ricettatur tal-progesterone
* ER/PR-negattiv jew Grade 3 jew daqs tat-tumur >5 cm

Fil-proporzjon ta’ riskju li gie stmat gie uzat il-mudell Cox ta’ ris porzjonali bil-grupp ta’ kura
bhala I-fattur. N

Taxespira meta jintuza wahdu

Saru zewg studji fil-fazi III, t’ghamla komparattiv
ta’ 326 suggetti fejn it-trattament originali kien b’
ittrattati originarjament b’sustanza anthracychigt
kellhom kancer tas-sider metastatiku. Dawn
irrakkomandati, jigifieri 100 mg/m” kull e at.

la minghajr ghazla, fejn kien hemm total
¢itotossici alkylating u 392 ohra li kienu
iment tal-kura fiz-zewg gruppi u li t-tnejn

om docetaxel f°"doza u tul ta’ Zmien

F’dawk il-pazjenti li kienu hadu |-ReMgb®»sustanza alkylating, li falla, docetaxel kien imgabbel ma’

doxorubicin (75 mg/m” kull 3 gi -(;3* ) Minghajr m’affettwa iz-zmien totali tas-sopravivenza (ghal

docetaxel 15-il xahar kontrag}; ‘3“\, gorubicin 14-il xahar, p = 0.38), jew iz-zmien sakemm javvanza t-
tumur (b’docetaxel 27 gi (
rata ta’ rispons aktar ghg
vs 23 gimgha, p = l"\ tiet pazjenti fuq docetaxel (2%) ma komplewx il-kura minhabba Zzamm ta’
fluwidu, wagqt Ji pazjent fuq id-doxorubicin (9%) waqfu l-kura minhabba tossicita kardijaka (tliet

kazijiet fatali t ¢enza kongestiva tal-qalb).
Fil-paz;éuti u hadu t-trattament b’anthracycline, li kien falla, docetaxel kien ikkomparat ma’ 1-
uzu ta i C u l-vinblastine flimkien (12 mg/m” kull 6 gimghat u 6 mg/m” kull 3 gimghat).

zied r-rata tar-rispons (33% vs 12%, p < 0.0001), ittardja l-avvanz tat-tumur (19-i1 gimgha
\& imgha, p = 0.0004) u tawwal iz-zmien totali tas-sopravivenza (11-il xahar vs 9 xhur, p =

0.01).

Wagqt dawn iz-zewg studji fil-fazi 11, il-profil ta’ sigurta ta’ docetaxel kien konsistenti mal-profil ta’
sigurta osservat fil-fazi Il ta’ l-istudji (ara sezzjoni 4.8).

Studju fil-fazi III, maghmul f*¢entri multipli, fejn kemm il-pazjenti kif ukoll l-investigaturi kienu jafu
x’medic¢ini qed jintuzaw, u li il-pazjenti tqassmu minghajr ghazla, sar biex il-monoterapija b’
docetaxel titqabbel ma’ pacilitaxel fit-trattament ta’ kancer tas-sider avvanzat, f’pazjenti li t-terapija
precedenti kellha tinkludi xi anthracycline. It-total ta’ 449 pazjenti kienu mqassma, minghajr ghazla,
biex jir¢ievu jew docetaxel 100 mg/m” li tinghata bhala infuzjoni tul siegha, jew paclitaxel 175 mg/m’
bhala infuzjoni tul ta’ 3 sighat. Il-pazjenti fiz-zewg gruppi nghataw il-medicini kull 3 gimghat.
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Minghajr ma kienet effettwata r-rata totali tar-rizultati u I-punt ewlieni tal-waqfien (32% kontra 25%,
p = 0.10), docetaxel tawwal iz-zmien medjan ghall-avvanz (24.6 gimghat kontra 15.6 gimghat; p <
0.01) u z-zmien medjan ta” kemm ghexu (15.3 xhur kontra 12.7 xhur; p = 0.03).

Aktar grajjiet avversi ta’ grad 3/4 kienu innotati b’docetaxel bhala monoterapija (55.4%) meta
mgqabbel ma’ paclitaxel (23%).

Taxespira uzat flimkien ma’ doxorubicin

Studju wiehed kbir fil-fazi III, 1i sar minghajr ghazla, involva 429 pazjent b’mard metastatiku li ma
kienux ittrattati precedentement. Dawn inghataw doxorubicin (50 mg/m?) flimkien ma’ docetaxel (75
mg/m?) (il-fergha AT) kontra doxorubicin (60 mg/m?) flimkien ma’ cyclophosphamide (600 mg/m®)
(il-fergha AC). Iz-zewg sistemi ta’ trattament inghataw fl-ewwel jum ta’ kull 3 gimghat. gﬂ\'

o 1z-zmien tal-progressjoni (ZTP) kien sinifikament itwal fil-fergha AT kontra l-fe p=

0.0138. 12-ZTP medjan kien 37.3 gimghat (95% CI: 34.4 - 42.1) fil-fergha AT Xy ghat
(95% CI: 27.4 - 36.0) fil-fergha AC.

o Ir-rata totali tar-rispons (RTTR) kienet b’mod sinifikattiv oghla fil-f ontra il-fergha
AC, p=0.009. Ir-RTTR kienet 59.3% (95% CI: 52.8 - 65.9) ﬁl—fe% ersu 46.5% (95%
LN\

CI: 39.8 - 53.2) fil-fergha AC.

Ha/(90% kontra 68.6%),

, dijareja (7.5% kontra 1.4%),
h; #Minn naha l-ohra, il-fergha

o) mill-fergha AT, kif ukoll in¢idenza

F’dan l-istudju, 1-fergha AT uriet in¢idenza oghla ta’ newtropenijss
newtropenija bid-deni (33.3% kontra 10%), infezzjoni (8% ko
astenja (8.5% kontra 2.4%) u ugigh (2.8% kontra 0%), mildfe

kongestlva tal- qalb) u 4 pazjenti fil- fergha A " bvut ghal xokk settlku u 3 minhabba insufficenza

kongestiva tal-qalb).
Fiz- zewg frleghl il-kwalita tal- ha]J i @mil-kwestjonarju tal-EORTC, kienet komparabbli u

Taxespira uzat flimkien ma’
Docetaxel uzat flimkien
tas-sider, hema tumurl pproducu HER 2, u li precedentement ma ré¢evewx il-kimoterapija ghal

a2 b tip ta’ anthracycline. Docetaxel flimkien ma’ trastuzumab kien effettiv fil-
vk li réevew it-terapija precedenti u mizjuda bl-anthracyclines, kif ukoll f’dawk 1i
Ftodu ewlieni tat-test biex ikun stabbilit ir-reazzjoni pozittiva ghall-HER 2 f’dan 1-

Ir-rizultati ta’ effika¢ja huma moghtija fil-qosor fit-tabella murija hawn taht:

Parametru Docetaxel flimkien ma’ Docetaxel"
trastuzumab1
n =92 n=94
Rata ta’ rispons 61% 34%
(95% CI) (50-71) (25-45)
[Z-Zmien medjan ghar-rispons
(xhur) (95% CI) 11.4 (9.2-15.0) 5.1(4.4-6.2)
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Parametru Docetaxel flimkien ma’ Docetaxel®
trastuzumabl
n=292 n =94
Medjan ta’ TTP (xhur) 10.6 5.7
(95% CI) (7.6-12.9) (5.0-6.5)
Medjan ta’ Sopravivenza 30.5% 22.1¢
(xhur) (95% CI) (26.8-ne) (17.6-28.9)

TTP=iz-zmien ghal progressjoni; “ne” jindika li ma setax ikun stmat jew li ma kienx ghadu milhuq
'Sett shih tal-analizi (bit-tir ta’ fejqan)
2Is—sopravivenza medjana u stmata

Docetaxel uzat flimkien ma’ capecitabine @
i

It-data minn studju wiehed f¢entru multipli fil-fazi I, ta’ studju kliniku, u li sar ming la uli
kien ikkontrollat, issostni l-uzu ta’ docetaxel flimkien ma’ capecitabine ghat-trattame X Mazjenti

b’kancer tas-sider avvanzat lokalment jew dak metastatiku, wara li falliet il-kimo
inkluza anthracycline. F’dan l-istudju, 255 pazjent kienu mqassmin, minghajr g
b’docetaxel (75 mg/m” bhala infuzjoni fil-vini fuq perijodu ta’ siegha, kull§ 8

totossika,
all-kura
u capecitabine

kienu 41.6% (docetaxel +
ien biex jintlahaq il-mard progressiv

It-tul ta’ Zmien medjan ghal progressjoni kien ta’ 1@, j¥&a’ (docetaxel + capecitabine) kontra ta’ 128
jiem (b’docetaxel biss). .

Kancer tal-pulmun li mhux ikkaratterizzat i zghar
Pazjenti ittrattati precedentement b, apija u bir-radjuterapija jew minghajrha
F’studju fil-fazi 111, f’pazjenti ttr Mccedentement, iz-zmien biex isir il-progressjoni (12.3 gimghat

komparati ma’ l-aqwa kura suQpf b¥iva (AKS). Ir-rata ta’ sopravivenza ta’ sena kienet b’mod
sinifikattiv itwal b’docetag ;"}‘ 096) kontra 1-AKS (16%). Kien hemm inqas uzu tal-morfina ghall-
marda (p = 0.06) adjterapija (p <0.01), fpazjenti ittrattati b’docetaxel b’doza ta’ 75 mg/m?,
komparat ma day
(%)

()
Ir-rata tqtali (L3§ESpons kienet ta’ 6.8% fil-pazjenti evalwati, u z-zmien medjan tar- rispons kien ta’
26.1 ERA

kimoterapija

Fl-istudju fil-fazi III, 1218-il pazjent li kellhom tumur li ma jistax jitnehha kirugikament, kategorija
IIIB jew IV NSCLC, b’KPS ta’ 70% jew akbar, u li ma r¢evewx kimoterapija precedenti ghal din il-
kundizzjoni, kienu mqassmin, minghajr ghazla, jew fi grupp li ha it-docetaxel (T) f’doza ta’ 75 mg/m”
bhala infuzjoni tul siegha, segwita immedjatament b’cisplatin (Cis) 75 mg/m” li nghata fuq perjodu ta’
bejn 30 sa 60 minuta kull 3 gimghat (TCis), jew docetaxel 75 mg/m” bhala infuzjoni fil vini f’tul ta’
siegha, flimkien ma’ carboplatin (AUC 6 mg/ml.minuta) li nghata £°30 sa 60 minuta kull 3 gimghat,
jew vinorelbine (V) 25 mg/m’, moghti tul 6 sa 10 minuti fil-jiem 1, 8, 15 u 22, segwit b’cisplatin 100
mg/m’ li nghata fl-ewwel jum ta¢-¢ikli tal-kura, repetuti kull 4 gimghat (VCis).

It-taghrif dwar is-sopravivenza, iz-zmien medjan ghall-progressjoni, u r-rati ta’ rispons f*zewg frieghi
ta’ l-istudju huma murija fit-tabella hawn taht:
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TCis VCis Analizi statistika
n =408 n =404
Sopravivenza globali
(L-ahhar stadju primarju tal-process):
Sopravivenza medjana (xhur) 11.3 10.1 Riskju proporzjonali: 1.122
[97.2% CI: 0.937; 1.342]*
Sopravivenza ta’ Sena (%) 46 41 Differenza fit-Trattament: 5.4%
[95% CI: -1.1; 12.0]
Sopravivenza ta’ Sentejn (%) 21 14 Differenza fit-Trattament: 6.2%
[95% CI: 0.2; 12
11-hin medjan ghall-progressjoni
(gimghat): 22.0 23.0 Riskju proporzjo QSZ
[95% CI: Q@ 16]
Ir-rata glotali tar-rispons (%) 31.6 24.5 Differenza fi ent: 7.1%
[95 ; 13.5]
*Ikkoregguti ghal paraguni multipli u aggustati ghall-fatturi stratifikanti (stadj rda u I-post

tat-
trattament), ibbazati fuq il-popolazzjoni ta’ pazjenti evalwati. ’%

L-ahhar stadji sekondarji tal-process kienu jinkludu bidla fl-ugigh, ir-
bl-uzu tal-EuroQoL-5D, Skala ta’ Sintomi ghall-Kancer tal-Pulm
Karnosfky. Ir-rizultati ta’ dawn l-ahhar stadji tal-process kienu
primarju. S

ali tal-kwalita tal-hajja
1et fl-istatus tal-wirja ta’
i ghal dawk tal-ahhar stadju

Ghal docetaxel u carboplatin flimkien, 1-effikacja, 1j ki
ma setghetx tkun ippruvata meta mgabbla mat-trat

kwivalenti u anqas ma kienet inferjuri,
referenza, igifieri VCis.

Kancer tal-prostata
Is 51gurtau1 efﬁkaCJa ta’ Docetaxel uzat 4l @ 1 ma’ predmsone jew predmsolone f’paZJentl li qed

ohat ghal 10 ¢ikli.
kull gimgha, ghall-ewwel 5 gimghat, f’¢iklitwil ta’ 6 gimghat,

It-tliet gruppi had

wagqfien.

ew docetaxel kull tliet gimghat urew sopravivenza totali b’mod sinifikattiv itwal, meta
ittrattati b’ mitoxantrone Iz zieda ﬁs sopravivenza murija fil- fergha tal-pazjenti li

b N trone. I1-kejl tal-ahhar tal-effikacja ghal fergha docetaxel kontra il- fergha ta’ kontroll huwa
moghti fil-qosor fit-tabella murija hawn taht:
L-ahhar stadju tal- Docetaxel kull tliet Docetaxel kull Mitoxantrone
process gimghat gimgha Kull tliet gimghat
Numru ta’ pazjenti 335 334 337
Sopravivenza medjana 18.9 17.4 16.5
(xhur) (17.0-21.2) (15.7-19.0) (14.4-18.6)
95% CI 0.761 0.912 -
[1-proporzjon tar-riskju (0.619-0.936) (0.747-1.113) --
95% CI1 0.0094 0.3624 -
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L-ahhar stadju tal- Docetaxel kull tliet Docetaxel kull Mitoxantrone
process gimghat gimgha Kull tliet gimghat
Numru ta’ pazjenti 291 282 300
PSA** ir-rata tar-rispons 45.4 479 31.7

(%) (39.5-51.3) (41.9-53.9) (26.4-37.3)
95% C1 0.0005 <0.0001 --
Numru ta’ pazjenti 153 154 157
Ir-rata tar-rispons tal- 34.6 31.2 21.7
ugigh (27.1-42.7) (24.0-39.1) (15.5-28.9)
(%) 0.0107 0.0798 --
95% CI

Numru ta’ pazjenti 141 134

Ir-rata tar-rispons tat- 12.1 8.2

tumur (7.2-18.6) (4.2-14.2)

(%) 0.1112 0.5853

95% CI

TStratified log rank test
*Threshold for statistical significance=0.0175
**PSA: Prostate-Specific Antigen

rta dagxejn ahjar, milli
jibbenefikaw billi jiechdu

Peress li I-fatt li docetaxel meta nghata kull gimgha wera komportamen
meta docetaxel inghata kull 3 gimghat, huwa possibbli li ¢erti pazjentj
docetaxel kull gimgha.

Ma nstabux differenzi statistikament validi bejn iz-zewg grappf 4 ment rigward il Kwalita tal-
Hajja Globali.

Adenokarcinoma tal-istonku .
Studju f’¢entri multipli fejn kemm l-investigatur ki il-pazjent kienu jafu x’medic¢ini kienu qed
jintuzaw, u li il-pazjenti tqassmu f*gruppi mifagft

effikacja ta’ docetaxel, ghat-trattament ta’ 93
istonku, inkluzi dawk li kellhom adenok
1-5

1 kellhom adenokar¢inoma metastatika ta’ 1-

dara fil-parti fejn 1-istonku jaghgad ma’ I-esofagu, u li ma
ctastatiku. Total ta’ 445 pazjent b’ KPS > 70 kienu

el jum) flimkien ma’ cisplatin (C) (75 mg/m’ fl-ewwel jum)
adghal 5 ijiem), jew cisplatin (100 mg/m® fl-ewwel jum) u 5-

5 ijiem). It-tul ta’ ¢iklu ta’ trattament kien ta’ 3 gimghat fil-
fergha TCF u 4 gimghat gh '. ; CF In-numru medjan ta’ ¢ikli li nghataw lil kull pazjent kien ta’ 6
(b’medda ta’ 1-16) ghal i) CF meta mqabbel ma’ 4 (b’medda ta’ 1-12) ghall-fergha CF. 1z-
zmien li ha t-tumur bicxia? j C iskj

Yali kienet ukoll b’mod sinifikattiv itwal (p =0.0201) favur il-fergha TCF
ortalita ta’ 22.7%. Ir-rizultati ta’ 1-effika¢ja huma murija fil-qosor hawn taht fit-

tabella 1
&-e fikacja ta’ docetaxel fit-trattament ta’ pazjenti b’adenokarcinoma ta’ l-istonku

-ahhar stadju tal-process TCF CF
n=221 n=224
TTP medjan (xhur) 5.6 3.7
(95%CI) (4.86-5.91) (3.45-4.47)
[1-proporzjon tar-riskju 1.473
(95% CI) (1.189-1.825)
*p-value 0.0004
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L-ahhar stadju tal-process TCF CF
n=221 n=224

Sopravivenza medjana (xhur) 9.2 8.6

(95%CI) (8.38-10.58) (7.16-9.46)

Estimu ta sentejn (%) 18.4 8.8

[1-proporzjon tar-riskju 1.293

(95%CI) (1.041-1.606)

*p-value 0.0201

Ir-rata globali ta’ rispons (CR+PR) (%) 36.7 | 254

p-value 0.0106

?(/)i)a)rd progressiv bhala 1-ahjar rispons globali 16.7 259

*Unstratified logrank test @C

Analizi tal-gruppi meta wiehed jikkonsidra l-eta, is-sess u r-razza tiffavorixxi konsisten -
fergha TCF meta mqabbla mal-fergha CF.

Analizi aggornata ta’ sopravivenza, mahduma fuq osservazzjoni wara l-kura, fu
medjan ta’ 41.6 xhur, ma baqghetx turi differenza statistikament sinifikanti
tip ta’ trattament b>TCF, u uriet li I-benefi¢¢ju ta” TCF fuq CF kien jidhe®
tal-perijodu ta’ osservazzjoni wara l-kura.

I1-kwalita shiha tal-hajja (QoL) u r-rizultati tal- beneﬁééju kliniku ig€ntement indikaw titjib favur

il-fergha ta’ TCF. Il-pazjenti ittrattati b’TCF kellhom Zzmien itygalNbigX Jaslu ghal- deterjorament
definittiv ta’ 5% ta’ l-istat globali ta’ sahha fil-kwestjonarjs,Q (4) 30 (p =0.0121) u zmien itwal biex
jehzienu definittivament skont il-performance status ta’ K¢ ’\‘t y (p = 0.0088), meta mgabbla ma’

pazjenti ittrattati b’CF.

Kancer tar-ras u tal-ghong
° Klmoterapua Induttlva segwita bi rad]u 11 ( TAX323)

multipli, fejn kemm 1- investigatur K -paZJent kienu jafu x’medicini qed jintuzaw, u fejn il-
pazjenti tqassmu minghajr ghazlagf¥\%323). F’dan l-istudju, 358 pazjent li kellhom SCCHN
inoperabbli u lokalment avvang .?» bperformance status ta’ WHO ta’ 0 jew 1, tqassmu lil wahda miz-
zewg frieghi tat-trattament naig

skont il-gwidi stabbiliti, ghal 7 gimghat.(TPF/RT). Pazjenti tal-fergha kompettitiva
) 100 mg/m* segwit minn 5-fluorouracil (F) 1000 mg/m”kuljum ghal 5 ijiem. Din
kura inghatat kull tliet gimghat ghal 4 ¢ikli fil-kaz li, ta’ 1-anqas, rispons ¢kejken kien

at wara zewg ¢ikli (= 25% tnaqqis fid-daqgs tat-tumur permezz ta’ kejl fzewg
dimetisjonijiet). Fit-tmiem tal-kimoterapija, b’intervall minimu ta’ 4 gimghat u intervall massimu ta’ 7
gimghat, il-pazjenti fejn it-tumur m’avvanzax, inghataw ir-radjuterapija (RT), skont il-gwidi stabbiliti,
ghal 7 gimghat (PF/RT). It-terapija lokoregjonali bir-radjazzjoni kienet moghtija jew permezz ta’
sistemi ta’ frazzjoni konvenzjonali (1.8 Gy - 2.0 Gy darba kuljum, 5 ijiem fil-gimgha sa doza totali ta’
66 to 70 Gy), jew bhala terapija ta’ radjazzjoni mghaggla/iperfrazzjonata (darbtejn kuljum, b’intervall
minimu ta’ interfraction ta’ 6 sighat, 5 ijiem fil-gimgha). Total ta’ 70 Gy kien irrakkomandat ghal
sistemi ta’ trattamenti mghaggla u 74 Gy ghal skemi iperfrazzjonati. It-tnehhija kirurgika tat-tumur
kienet permessa wara l-kimoterapija, qabel jew wara r-radjuterapija. I1-pazjenti tal-fergha ta’ TPF
ircevew il-profilassi bl-antibijoti¢i permezz ta’ ciprofloxacin 500 mg oralment darbtejn kuljum ghal 10
ijjiem, mibdi fil-hames jum ta’ kull ¢iklu, jew I-ekwivalenti. L-ahhar stadju primarju tal-process f’dan
l-istudju, is-sopravivenza minghajr l-avvanz (PFS), kien b’mod sinifikattiv itwal tal-fergha ta’ TPF,
meta mqgabbel mal-grupp ta’ PF, p = 0.0042 (PFS medjan: 11.4 kontra 8.3 xhur, rispettivament) b’tul
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ta’ zmien shih u medjan ta’ osservazzjoni wara l-kura ta’ 33.7 xhur. Is-sopravivenza totali u medjana
kienet anke b’mod sinifikattiv itwal fil-kaz tal-grupp TPF, meta mqabbel ma’ dak tal-fergha PF (OS
medjan: 18.6 kontra 14.5 xhur, rispettivament), b’tnaqqis tar-riskju ta’ mortalita b’28%, p = 0.0128. Ir-
rizultati ta’ 1-effika¢ja huma murija fit-tabella hawn taht:

L-effikacja ta’ docetaxel fit-trattament induttiv ta’ pazjenti b’SCCHN inoperabbli u lokalment avvanzat
(Analizi bl-Iskop 1i Titratta)

L-ahhar stadju tal-process Docetaxel + Cis + 5-FU
Cis +5-FU
n=177 n =181
Tul medjan ta’ sopravivenza minghajr it-tumur 11.4 8.3
javvanza (xhur) (95%CI) (10.1-14.0)
Il-proporzjon aggustat tar-riskju
(95%CI)

*p-value

Sopravivenza madjana (xhur)

(95%CI)
Il-proporzjon tar-riskju
(95%CI)
**p-value
L-ahjar rizultat shih bil-kimoterapija (%) 53.6
(95%CI) (46.0-61.0)
***p-value 0.006
L-ahjar rizultat shih bit-trattament studjat
[kimoterapija +/- radjuterapija] (%o 72.3 (65.1- 58.6 (51.0-
***p-value 78.8) 65.8)

0.006
It-tul medjan taz-zmien ghar-rispons n=128 n=106
kimoterapija + radjuterapija (xhu 15.7 (13.4- 11.7 (10.2-
II-proporzjon tar-riskju 24.6) 17.4)

(95%CI) % 0.72
**p_value (0.52-0.99)
0.0457

as minn 1 huwa favur docetaxel + cisplatin + 5-FU
t ghas-sit tat-tumur Primarju, T and N stadji klini¢ci u PSWHO)

Proporzjon ta’ riskj
*Cox model (agg
**Logrank
***Chi-s

(0)
1l-parametri @itd tal-hajja
Il-pazjenti i 1 b’TPF kellhom b’mod sinifikattiv anqas ta’ deterjorazzjoni fil-kejl tas-sahha
Globah bbla ma’ dawk ittrattati bi PF (p = 0.01, meta tintuza l-iskala EORTC QLQ-C30).

1l- tri tal-beneficcju kliniku

L-iskadletti tal-iskala tal-istatus ta’ kapacita, ghar-ras u 1-ghonq (PSS-HN), mahduma biex jitkejlu
1-ftehim fid-diskors, il-kapacita biex wiehed jiekol fil-publiku, u jsegwi dieta normali, kienu b’mod
sinifikattiv favur TPF meta mqabbel ma’ PF.

1z-Zzmien medjan ghall-bidu tad-deterjorazzjoni skont l-istatus ta’ komportament ta” WHO kien b’mod
sinifikattiv itwal fil-grupp TPF meta mgabbel ma’ PF. L-iskala tal-intensita tal-ugigh tjiebet wagqt it-
trattament fiz-zewg gruppi li jindika l-immaniggar adegwat tal-ugigh.

e Kimoterapija induttiva segwita bi kimoradjuterapija (TAX324)

Is-sigurta u l-effikacja ta’ docetaxel fit-trattament induttiv ta’ pazjenti li kellhom kancer tat-tip
squamous cell tar-ras u I-ghonq (SCCHN) lokalment avvanzat kienu evalwati fil fazi III ta’ studju,
open-label maghmul minn ¢entri multipli, u fejn il-pazjenti tqassmu minghajr ghazla (TAX324). F’dan
l-istudju, 501 pazjent li kellhom SCCHN inoperabbli u lokalment avvanzat u b’performance status ta’
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WHO ta’ 0 jew 1, tqassmu lil wahda miz-zewg frieghi tat-trattament minghajr ghazla. I1-popolazzjoni
ta’ l-istudju hija maghmula minn pazjenti b’marda li teknikalment ma tistax titnehha, minn pazjenti bi
probabilita baxxa ta’ kura kirurgika u minn pazjenti bi skop ta’ preservazzjoni ta’ I-organi. L-effikacja
u s-sigurta’ konsidrata tindirizza biss l-ahhar studju ta’ process ta’ sopravivenza u s-success ta
preservazzjoni ta’ l-organi ma kienx indirizzat formalment. Pazjenti tal-fergha ta’ docetaxel inghataw
docetaxel (T) 75 mg/m’ bhala infuzjoni fil-vini fl-ewwel jum segwit minn cisplatin (P) 100 mg/m” li
jinghata bhala infuzjoni fil-vini fuq tul ta’ 30 minuta sa 3 sighat, segwit minn 5-fluorouracil (F) 1000
mg/m” kuljum bhala infuzjoni kontinwa minn jum 1 sa jum 4. I¢-¢ikli nghataw ripetutament kull tliet
gimghat ghal 3 ¢ikli.. Il-pazjenti kollha fejn it-tumur m’avvanzax, inghataw (CRT), skont il-protokol
(TPF/CRT). Pazjenti tal-fergha kompettitiva réevew cisplatin (P) 100 mg/m” bhala infuzjoni fil-vini
fuq tul ta’ 30 minuta sa 3 sighat fjum 1, segwit minn 5-fluorouracil (F) 1000 mg/m” kuljum bhala
infuzjoni kontinwa minn jum 1 sa jum 5. I¢-¢ikli nghataw ripetutament kull tliet gimghat ghal 3 ¢ikli..
I1-pazjenti kollha fejn il-marda m’avvanzatx inghataw CRT skont il-protokoll (PF/CRT). K

Pazjenti fi zewg frieghi tat-trattament inghataw CRT ghal 7 gimghat wara il-kimoterapij
b’intervall minimu ta’ 3 gimghat u mhux aktar tard minn 8 gimghat mill-bidu ta’ I-ah
sa jum 56 ta’ l-ahhar ¢iklu). Matul ir-radjuterapija, carboplatin (AUC 1.5) kien jin,
bhala infuzjoni fil-vini fuq tul ta’ siegha sa massimu ta’ 7 dozi. Ir-radjazzjoni ki
ta’ apparat megavoltage b’uzu kuljum ta frazzjoni (2 Gy kull jum, 5 jiem fil4gj
ghad doza totali ta’ 70-72 Gy). ll-kirurgija fuq sit primarju tal-marda u/jew
f’kull hin wara it-tehid komplet ta’ CRT. Il-pazjenti kollha tal-fergha ta
moghtija antibijoti¢i profilati¢i. L-ahhar stadju primarju effikacju tal-
sopravivenza (OS), kien b’'mod sinifikattiv itwal (log-rank test, p
meta mqabbel mal-grupp ta’ PF (OS medjan: 70.6 kontra 30.1
ta’ mortalita b’30% meta mqabbel ma’ dak tal-fergha PF (d{l-
confidence interval (CI) = 0.54-0.90) l-ahjar tul medjan t
ahhar stadju sekondarju , PFS, wera tnaqqis tar-riskju 4i
22 xhur tal-medjan PFS (35.5 xhur ghal TPF u 13.
bi HR ta’ 0.71; 95% CI 0.56-0.90; log-rank test
tabella hawn taht: ’

tija permess
hal 7 gimghat,
huwa kunsidrat

el fl-istudju kienu
dan l-istudju, 1-ahjar
fil-fergha ta’ docetaxel,
ttivament) b’tnaqqis tar-riskju
tar-riskju (HR) = 0.70, 95%
u ta’ osservazzjoni ta’ 41.9 xhur. L-
avvanz u mortalita ta’ 29% u titjib ta’
in kienet ukoll statistikament sinifikanti
. Ir-rizultati ta’ 1-effikac¢ja huma murija fit-

<
L-Effikac¢ja ta’ docetaxel fit-trattament i > pazjenti b>’SCCHN inoperabbli u lokalment

avvanzat (Analizi bl-Iskop 1i Titrat

L-ahhar stadju tal-pregé Docetaxel + Cis + 5-FU
Cis + 5-FU
n =255 n =246
L-ahjar Tul me sopravivenza (xhur) 70.6 30.1
(49.0-NA) (20.9-51.5)
0.70
(0.54-0.90)
0.0058
35.5 13.1
(19.3-NA) (10.6-20.2)
proporzjon tar-riskju 0.71 (0.56-0.90)
(95%CI) 0.004
**p-value
L-ahjar rizultat shih (CR + PR) bil-kimoterapija 71.8 64.2
(%) (95%CI) (65.8-77.2) (57.9-70.2)
*H*p-value
0.070
L-ahjar rizultat shih (CR + PR) bit-trattament
studjat [kimoterapija +/- kimoradjuterapija] (%) 76.5 (70.8- 71.5 (65.5-
(95%CI) 81.5) 77.1)
***p-value 0.209

Proporzjon ta’ riskju ta” anqas minn 1 huwa favur docetaxel + cisplatin + fluorouracil

*Log-rank test mhux aggustat
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**Logrank test mhux aggustat, mhux aggustat ghal paraguni multipli
***Chi-square test, mhux aggustat ghal paraguni multipli
NA - Ma jghoddx f’dan il-kaz.

Popolazzjoni pedjatrika

L-Agenzija Ewropea dwar il-Medic¢ini nehhiet l-obbligu li ghandhom jigu pprezentati r-rizultati tal-
istudji b’Taxespira f’kull grupp sekondarju tal-popolazzjoni pedjatrika fil-kancer tas-sider, kancer tal-
pulmun mhux ta’ 1-ghamla ta’ ¢elluli zghar, kancer tal-prostata, kar¢inoma gastrika u kancer tar-ras u
tal-ghong, 1i ma jinkludix kar¢inoma nasofaringijali tat-tip II u III li huma inqas iddifferenzjati (ara
sezzjoni 4.2 dwar l-uzu pedjatriku).

5.2 Taghrif farmakokinetiku

Assorbiment

rispettivament. I1-fazi tal-ahhar hija dovuta partjalment ghall-effluss relatti
docetaxel mill-kompartiment periferika.

Distribuzzjoni
Wara l-ghoti ta’ doza ta’ 100 mg/m” 1i nghatat bhala infuzjoni fi 7

plazma kien ta’ 3.7 pg/ml b’ AUC korrispondenti ta’ 4.6 sighat.
mill-gisem u I-volum ta’ distribuzzjoni meta jintlahaq stat sta

ha, 1-oghla livell medju fil-
valuri medji tat-tnehhija totali
um kienu 21 I/siegha/m” u
ija totali tas-sustanza mill-gisem

Eliminazzjoni .
Studju b’ "*C-docetaxel sar fi tliet pazjenti bilM¢€d Docetaxel tnehha kemm fl-awrina kif ukoll

fl-ippurgar, wara l-metabolizmu ossidattivy b @ zz tas-sistema t’enzimi P450, tal-parti kimika
tert-butyl ester. Dawn graw fi Zmien sebg "”}l u l-ammont imnehhi fl-awrina u fl-ippurgar kienu
ta’ madwar 6% u 75% tar-radjuattivitidi Mghatat, rispettivament. Madwar 80% tar-radjuattivita
irkuprata fl-ippurgar titnehha waqg 48 siegha bhala prodott metaboliku inattiv, wiched ewlieni
u tliet prodotti ohra inattivi u if ukoll ammonti Zghar hafna ta’ prodott medic¢inali mhux
mibdul.

Popolazzjonijiet specijali

Eta u sess \
Analizi farma 1Ka tmexxiet f’popolazzjoni ta’ 577 pazjent fuq docetaxel. [I-parametri
farmakokin, ati b’dan il-mudell kienu vic¢in hatna ghal dawk stmati mill-istudji fil-fazi L.

armakokinetiku ta’ docetaxel ma kienux mibdula mhabba I-eta jew is-sess tal-

Indeboliment epatiku

F’numru Zghir ta’ pazjenti (n=3) li kellhom data bijokimiku kliniku suggestiv ta’ indeboliment
tal-fwied minn grad hafif sa moderat , (ALT, AST > 1.5 drabi tal-OLN assoc¢jat ma’ livelli tal-enzima
alkaline phosphatase > 2.5 drabi tal-OLN)), it-tnehhija totali tbaxxiet b’medja ta’ 27% (ara sezzjoni
4.2).

Zamma ta’ fluwidu

It-tnehhija ta” docetaxel ma kienx immodifikat f’pazjenti bi grad hafif sa wiched moderat taz-zamma
ta’ fluwidu, u m”hemmx data fuq pazjenti bi grad sever taz-zamm ta’ fluwidu.
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Terapija flimkien ma’ prodotti ohra

Doxorubicin

Meta ntuzaw flimkien, docetaxel ma jeffetwax it-tnehhija ta’ doxorubicin u anqas I-livelli tal-plasma
ta’ doxorubicinol (prodott metaboliku tad-doxorubicin). Il-komportamenti farmakokinetici ta’
docetaxel, doxorubicin u cyclophosphamide ma kienux effettwati meta nghataw flimkien.

Capecitabine

Fi studju fil-fazi I, I-effett ta’ capecitabine fuq il-komportament farmakokinetiku ta’ docetaxel u vice-
versa kienu evalwati. [l1-capecitabine m’uriex effett fuq il-komportament farmakokinetiku ta’ docetaxel
(Cmax u 1-AUC) u ma kien hemm I-ebda effett minn docetaxel fuq il-komportament farmakokinetiku
ta’ prodott metaboliku 5’-DFUR, rilevanti ghal capecitabine. \'

Cisplatin

It-tnehhija ta” docetaxel meta nghata ma’ cisplatin kienet l-istess bhal meta nghata wah 1
farmakokinetiku ta’ cisplatin, li nghata ftit wara l-infuzjoni ta’docetaxel, huwa simili ¥ sservat
b’cisplatin wahdu. @

Cisplatin u 5-fluorouracil

L-ghoti flimkien ta’ docetaxel, cisplatin u 5-fluorouracil fi 12-il pazjent b? 1di ma kellux effett

5.3 Taghrif ta' qabel I-uzu kliniku dwa - Sigh

>

II-potenzjal kar¢inogeniku ta’ docetaxel studjat.
Docetaxel intwera li huwa mutagg jtro fil-mikronukleju u fit-test ghall-aberrazzjoni
tal-kromosomi fi¢-¢elluli CHO -test in vivo fuq il-mikronukleju fil-gurdien. Madankollu,

m’induc¢ix mutagenicita fit-tegt es jew fi studju mutageniku tal-gene CHO/HGPRT. Dawn
ir-rizultati huma konsistenjgm®

rvati fuq it-testikoli, fit-testijiet ta’ tossicita fuq l-annimali gerriema
Pista’ jinpedixxi I-fertilita tas-sess maskil.

6. @ FARMACEWTIKU

6. a ta’ eccipjenti
Polysorbate 80

Ethanol (anhydrous)
Citric acid monohydrate

6.2 Inkompatibbiltajiet

Dan il-prodott medic¢inali m’ghandux jithallat ma’ prodotti medicinali ohrajn hlief dawk imsemmija
f’sezzjoni 6.6.
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6.3 Zmien kemm idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Kunjett maghlug
24-il xahar

Wara I-ftuh tal-kunjett
Kull kunjett huwa ghal uzu ta’ darba u ghandu jintuza minnufih wara 1-ftuh. Jekk ma jigix uzat
immedjatament, il-hinijiet u I- kondizzjonijiet ta’ hazna huma r-responsabbilita’ tal-utent

Malli jigi mizjud mal-borza ghall-infuzjoni

Mil-lat mikrobijologiku, r-rikostituzzjoni u d-dilwizzjoni ghandhom isiru f’kundizzjonijiet asettici
kkontrollati u validati u l-prodott ghandu jintuza minnufih. Jekk ma jigix uzat immedjatament, il;
hinijiet u 1- kondizzjonijiet ta’ hazna huma r-responsabbilita’ tal-utent é,

Malli jigi mizjud mal-borza ghall-infuzjoni kif rakkomandat, is-soluzzjoni ghal infuzjoni etaxel,
jekk tigi mahzuna inqas minn 25°C, hija stabbli ghal 6 sieghat. Ghandha tintuza fi zmi S at
(jinkludi is-siegh a ta infuzjoni b’amministrazzjoni fil-vina)

Addizzjonalment, l-istabbilta kimika u fizika tas-soluzzjoni ghall-infuzjoni > sodium
chloride 9 mg/ml (0.9%) jew 5% glucose soluzzjoni ghall-infuzjoni f’borez non-PVC jew
b’5% glucose fi fliexken tal-hgieg giet murija sa 48 siegha mahzuna bej 8°C u sa 6 sieghat
meta mahzuna inqas minn 25°C.

Is-soluzzjoni ghal infuzjoni ta’ docetaxel hi supersaturata, allur ikkristallizza mal- hin. Jekk il-
kristalli jidhru, is-soluzzjoni m’ghandiex tibqa tigi uzata u h%
6.4 Prekawzjonijiet specjali ghall-hazna

Tahzinx f’temperatura ’l fuq minn 25°C .
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqa’ m§’

Ghall-kundizzjonijiet ta’ hazna tal—% dicinali dilwit, ara sezzjoni 6.3.
9
6.5 i dak li hemm go fih

In-natura u tal-konte

tal-bromobutyl b’sigill tal-aluminju u ghatu li jitnehha bis-saba’.

20mg/1 ml fih 1 ml entrat.

80mg/4 ml ﬁh%konéentrat.

120m, ml ta’ konc¢entrat.

1 /yml fih 7 ml ta’ konéentrat.

160mg/8 ml fih 8 ml ta’ koncentrat.

Dags tal-pakkett:

Kull kaxxa fiha kunjett wiched.

Mhux id-dagsijiet kollha jistghu jigu mqgieghda fuq is-suq

6.6 Prekawzjonijiet specjali li ghandhom jittiechdu meta jintrema <u ghal immaniggar iehor>

Taxespira hija sustanza kimika ghall-uzu kontra t-tumuri u, bhal kull sustanza potenzjalment tossika,
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trid tkun ezercitata I-kawtela fl-immaniggar u fil-preparazzjoni tat-tahlitiet ta’ Docetaxel. L-uzu tal-
ingwanti huwa rakkomandat.

Jekk Taxespira koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni tigi f’kuntatt mal-gilda, ahsel
immedjatament u sew bis-sapun u l-ilma. Jekk il-kon¢entrat, is-soluzzjoni mhallta minn qabel ghal-lest,
jew l-infuzjoni ta’ Taxespira konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni innifisha tigi f’kuntatt mal-
mukoza, ahsel immedjatament u sew bl-ilma.

Il-preparazzjoni tal-prodott ghall-ghoti gol-vini

Preparazzjoni ta’ soluzzjoni ghall-infuzjoni

TUZAX prodotti medi¢inali ohrajn li fihom docetaxel li jikkonsistu £2 kunjetti (konéentrat u
solvent) ma’ dan il-prodott medic¢inali (Taxespira 20mg/1ml konéentrat ghal soluzzjoni g
infuzjoni, li fih kunjett wiehed)

TUZAX prodotti mediéinali ohrajn li fihom docetaxel li jikkonsistu 2 kunjetti ( & at u
solvent) ma’ dan il-prodott medic¢inali (Taxespira 80mg/4ml konéentrat ghal 1 ghall-
infuzjoni, li fih kunjett wiehed)

TUZAX prodotti medié¢inali ohrajn li fihom docetaxel li jikkonsistu f¥ 1 (koncentrat u
solvent) ma’ dan il-prodott medicinali (Taxespira 120mg/6ml kon¢e al soluzzjoni ghall-
infuzjoni, li fih kunjett wiehed)

f°2 kunjetti (kon¢entrat u
solvent) ma’ dan il-prodott medicinali (Taxespira 140mg/ e€ntrat ghal soluzzjoni ghall-

infuzjoni, li fih kunjett wiehed)

TUZAX prodotti medi¢inali ohrajn li fihom docetaxel li jiké

TUZAX prodotti medi¢inali ohrajn li fihom do
solvent) ma’ dan il-prodott medicinali (Taxe§ i
infuzjoni, li fih kunjett wiehed)

konsistu 2 kunjetti (konc¢entrat u
g/8ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-

Taxespira koncentrat ghal soluzzjoni uzjoni jirrikjedi L-EBDA dilwizjoni b’solvent u
huwa lest biex jigi mizjud mas-sol% all-infuzjoni
L)
*
Kull kunjett huwa ghal uzu ta andu jintuza immedjatament
rigirati, halli n-numru ta kaxxi ta’ Taxespira kon¢entrat ghal
joqghodu taht 25°C ghal 5 minuti qabel [-uzu.

Jekk il-kunjetti jkunu ma
soluzzjoni ghall-infuzjo

Jista’ jaghti 1-
ghall-infuzjoni
Taxespira

oMok tuza aktar minn kunjett wiched ta’ Taxespira koncentrat ghal soluzzjoni
aq id-doza indikata ghall-pazjent. B’'mod asettiku tella’ l-ammont mehtieg ta’
t ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni b’uzu ta’ siringa kkalibrata b’labra ta’ 21G.

F’ xespira 20 mg/1 ml, 80 mg/4 ml, 120 mg/6 ml, 140 mg/7 ml u 160 mg/8 ml il-
ki zzjoni ta’ docetaxel hija 20 mg/ ml.

II-volum mehtieg ta’ Taxespira kon¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni ghandu jigi injettat " infuzjoni
wahda (titqiba wahda) go 250mL borza ghall- infuzjoni jew flixkun li fih soluzzjoni ta’ 5% glucose jew
sodium chloride 9 mg/ml (0.9%) solzzjoni ghall-infuzjoni.

Jekk hija mehtiega doza akbar minn 190 mg ta’ docetaxel, uza volum t’infuzjoni akbar biex tizgura li
ma tec¢cedix il-koncentrazzjoni ta’ 0.74 mg/ml ta’ docetaxel.

Hawwad il-borza jew il-flixkun tal-infuzjoni b’idejk billi ¢caqlagha/i¢¢aqalqu minn naha ghall-ohra.

Is-soluzzjoni ghall-infuzjoni ghandha tintuza fi zmien 6 sighat taht 25°C inkluz siegha infuzjoni il
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pazjent

Bhal prodotti parenterali kollha, is-soluzzjoni ghall-infuzjoni docetaxel ghandha tkun ezaminata
vizwalment qabel I-uzu; is-soluzzjonijiet li juru xi precipitat m’ghandhomx jintuzaw.

Kull fdal tal-prodott medic¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.

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

Hospira UK Limited \
Horizon, @
Honey Lane,

Hurley, -
Maidenhead,

SL6 6RJ g’&

Renju Unit

‘ E:
8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHI Q
EU/1/15/1017/001
EU/1/15/1017/002 N Q
EU/1/15/1017/003
EU/1/15/1017/004
EU/1/15/1017/005

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZ% /TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

28 Awissu 2015 %
L)
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ANNESS II
®

MANIFATTUR({I) RESPONSABB L-HRUG TAL-LOTT

KONDIZZJONIJIET JEW
PROVVISTA U L-UZU .

JONIJIET RIGWARD IL-

1ZITI OHRA TAL-
AT-TQEGHID FIS-SUQ

KONDIZZJONIJIE
AWTORIZZAZZ)

JEW RESTRIZZJONIJIET FIR-RIGWARD
TAL-UZ U EFFIKACI TAL-PRODOTT MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR(I) RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur(i) responsabbli ghall-hrug tal-lott.

Hospira UK Limited
Horizon,

Honey Lane,
Hurley,
Maidenhead,

SL6 6RJ

Ir-Renju Unit

Hospira Enterprises B.V. \'
Randstad 22-11 @
NL-1316 BN Almere ,\@
L-Olanda

Fuq il-fuljett ta’ taghrif tal-prodott medicinali ghandu jkun hemm l-isem u l-indj manifattur
responsabbli ghall-hrug tal-lott kon¢ernat ‘:

B. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGW. -PROVVISTA U L-
UZU

Prodott medi¢inali li jinghata b’ricetta ristretta tat-tabib (a
Prodott, sezzjoni 4.2).

ommarju tal- Karatteristici tal-

C. KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI,
TQEGHID FIS-SUQ

AL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-

tal-Unjoni (lista EURD) preysg
il-portal elettroniku Ewropbug

magqbll ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u kwalunkwe
aggornament sussegwenti magbul tal-RMP.

RMP aggornat ghandu jigi pprezentat:
e Meta l-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini titlob din l-informazzjoni;
e Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefic¢juu r-riskju
jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-riskji).
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Kartuna ta’ Barra

[1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Taxespira 20 mg/1 ml konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Docetaxel

[2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(D) a@
>

Kull 1 ml ta’ konc¢entrat, fih 20mg docetaxel (bhala tri-idrat).

3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI

Polysorbate 80
Ethanol (anhydrous) (ara I-fuljett ghal aktar taghrif)Citric acid mon

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

kunjett wiehed *

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JI A

Uzu ghal gol-vini.

Lest biex jigi mizjud mas-s 1 ghall-infuzjoni

6. TWI ECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

70 ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

Citotossiku

8. DATA TA’ SKADENZA

EXP:
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| 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura ’l fuq minn 25°C
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mid-dawl.

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

Kunjetti li jintuzaw darba biss

SUQ

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQ

Hospira UK Limited

Hurley, &
SL6 6RJ
Ir-Renju Unit S k

@3 FIS-

| 12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQE -SUQ
EU/1/15/1017/001 20 mg/1 ml kunjett x 1 kunjett ° Q
[ 13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI AL-PRODOTT>
Lot: 6
.
| 14. KLASSIFIKAZZJONI G A’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali li jinghata bg

ONI BIL-BRAILLE

iex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata

Il-gusE

| 17. ° IDENTIFIKATUR UNIKU —- BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC:
SN :
NN :
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Kartuna ta’ Barra

[1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Taxespira 80 mg/4 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Docetaxel

[2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(D) a@
>

Kull 1 ml ta’ konc¢entrat, fih 20mg docetaxel (bhala tri-idrat).

3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI

Polysorbate 80
Ethanol (anhydrous) (ara 1-fuljett ghal aktar taghrif.)
Citric acid monohydrate

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT.

koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

kunjett wiehed . t

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN

8
Uzu ghal gol-vini.
Lest biex jigi mizjud ma oni ghall-infuzjoni

Agqra I-fuljett ta’ t bel [-uzu.

PECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

ma jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

Citotossiku

| 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP:
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| 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura ’l fuq minn 25°C
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqa’ mid-dawl.

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

Kunjetti li jintuzaw darba biss

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHATT
SUQ

Hospira UK Limited
Hurley,
SL6 6RJ . Q

Ir-Renju Unit

| 12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQE IS-SUQ
®

EU/1/15/1017/002 80 mg/4 ml kunjett x 1 kunjett

| 13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJON D TAL-PRODOTT>

Lot: ob

I TA’ KIF JINGHATA

| 14. KLASSIFIKAZZJONI (

L)

Prodott medicinali li jinghat tta tat-tabib.

DWAR L-UZU |

| 15. ISTRUZZ@E
e XY
N

‘ 17. IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D ‘

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM ‘

PC:
SN :
NN :
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Kartuna ta’ Barra

[1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Taxespira 120 mg/6 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Docetaxel

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZAI) ATTIVA()

Kull 1 ml ta’ koncentrat, fih 20mg docetaxel (bhala tri-idrat). ,@

| 3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

.
Polysorbate 80 %
Ethanol (anhydrous) (ara I-fuljett ghal aktar taghrif)
Citric acid monohydrate

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT &

koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

kunjett wiched .

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JIN{

Uzu ghal gol-vini.

Lest biex jigi mizjud mas-s 1 ghall-infuzjoni

ECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

a jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

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

Citotossiku

| 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP:
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| 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura ’l fuq minn 25°C
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mid-dawl.

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

@ FIS-

Kunjetti li jintuzaw darba biss

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQ

SUQ
*
Hospira UK Limited
Hurley,
SL6 6RJ
Ir-Renju Unit . Q
| 12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQE -SUQ
EU/1/15/1017/003 120 mg/6 ml kunjett x 1 kunjett ° Q
[ 13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI AL-PRODOTT>
Lot: ’
*
| 14. KLASSIFIKAZZJONI G A’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali li jinghata bt

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA L1 TINQARA MILL-BNIEDEM

PC:
SN :
NN :
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Kartuna ta’ Barra

[1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Taxespira 140 mg/7 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Docetaxel

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZAI) ATTIVA()

Kull 1 ml ta’ kon¢entrat, fih 20mg docetaxel (bhala tri-idrat). ,@

| 3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI

.
Polysorbate 80 %
Ethanol (anhydrous) (ara I-fuljett ghal aktar taghrif)
Citric acid monohydrate

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT &

koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

kunjett wiched .

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JIN{

Uzu ghal gol-vini.

Lest biex jigi mizjud mas-s 1 ghall-infuzjoni

ECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

a jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

Citotossiku

| 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP:
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| 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura ’l fuq minn 25°C
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mid-dawl.

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

@3 FIS-

Kunjetti li jintuzaw darba biss

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQ

SUQ
*
Hospira UK Limited
Hurley,
SL6 6RJ
Ir-Renju Unit . Q
| 12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQE -SUQ
EU/1/15/1017/004 140 mg/7 ml kunjett x 1 kunjett ° Q
[ 13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI AL-PRODOTT>
Lot: ’
*
| 14. KLASSIFIKAZZJONI G A’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali li jinghata bt

ONI BIL-BRAILLE ‘

iex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata

Il-gusE

| 17. ° IDENTIFIKATUR UNIKU —- BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC:
SN :
NN :
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETT TA’ BARRA

Kartuna ta’ Barra

[1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Taxespira 160 mg/8 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Docetaxel

| 2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZAI) ATTIVA()

Kull 1 ml ta’ koncentrat, fih 20mg docetaxel (bhala tri-idrat). ,@

| 3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI

.
Polysorbate 80 %
Ethanol (anhydrous) (ara I-fuljett ghal aktar taghrif)
Citric acid monohydrate

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT &

koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

kunjett wiched .

| 5. MOD TA’ KIF U MNEJN JIN{

Uzu ghal gol-vini.

Lest biex jigi mizjud mas-s 1 ghall-infuzjoni

ECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
MA JINTLAHAQX MIT-TFAL

a Jidhirx u ma jintlahagx mit-tfal.

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

Citotossiku

| 8. DATA TA’ SKADENZA

EXP:
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| 9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Tahzinx f’temperatura ’l fuq minn 25°C
Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilga’ mid-dawl.

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

@3 FIS-

Kunjetti li jintuzaw darba biss

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQ

SUQ
*
Hospira UK Limited
Hurley,
SL6 6RJ
Ir-Renju Unit . Q
| 12. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQE -SUQ
EU/1/15/1017/005 160 mg/8 ml kunjett x 1 kunjett ° Q
[ 13. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI AL-PRODOTT>
Lot: ’
*
| 14. KLASSIFIKAZZJONI G A’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali li jinghata bt

ONI BIL-BRAILLE ‘

iex ma jkunx inkluz il-Braille hija accettata

Il-gusE

| 17. ° IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D |

barcode 2D li jkollu l-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA L1 TINQARA MILL-BNIEDEM ‘

PC:
SN :
NN :
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Tikketta tal-Kunjett

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

Taxespira 20 mg/1 ml konc¢entrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Docetaxel
1A%

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

Jittiehed gol-vina ,@

| 3. DATA TA’ SKADENZA

EXP: ‘%

4. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD TA OoTT>
°
Lot: Q
| 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VO W PARTI INDIVIDWALI
>

20 mg/1 ml . 6
(20mg/ml) l ®
o L)

| 6. OHRAJN

XS
&6’
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Tikketta tal-Kunjett

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

Taxespira 80 mg/4 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Docetaxel
v

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA a@
*

Jittiehed gol-vina

3. DATA TA’ SKADENZA

EXP:

4. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD DOTT>

Lot:

| 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, I , JEW PARTI INDIVIDWALI

80 mg/4 ml

(20mg/ml) . @

| 6. OHRAJN

XS
&6’
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Tikketta tal-Kunjett

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

Taxespira 120 mg/6 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Docetaxel
v

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA @
*
Jittiehed gol-vina &6
K4

| 3. DATA TA’ SKADENZA

EXP:

4. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD DOTT>

Lot:

| 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, I , JEW PARTI INDIVIDWALI

120 mg/6 ml

(20mg/ml) . @

| 6. OHRAJN

XS
&6’
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Tikketta tal-Kunjett

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

Taxespira 140 mg/7 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Docetaxel
v

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA @
*
Jittiehed gol-vina &6
K4

| 3. DATA TA’ SKADENZA

EXP:

4. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD DOTT>

Lot:

| 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, I , JEW PARTI INDIVIDWALI

140 mg/7 ml

(20mg/ml) . @

| 6. OHRAJN

XS
&6’
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

Tikketta tal-Kunjett

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

Taxespira 160 mg/8 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Docetaxel
v

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA @
*
Jittiehed gol-vina &6
K4

| 3. DATA TA’ SKADENZA

EXP:

4. NUMRU TAL-LOTT <, DONAZZJONI U KOWD DOTT>

Lot:

| 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, I , JEW PARTI INDIVIDWALI

160 mg/8 ml

(20mg/ml) . @

| 6. OHRAJN

XS
&6’
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-pazjent

Taxespira 20 mg/1 ml konéentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Taxespira 80 mg/4 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Taxespira 120 mg/6 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Taxespira 140 mg/7 ml konéentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni
Taxespira 160 mg/8 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

docetaxel

Aqra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medicina peress li fih informazzjoni

importanti ghalik.

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

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar tal-isptar jew l-infermi

- Jekk ikollok xi effett sekondarju kellem lit-tabib, lill-ispizjar tal-isptar jew l-inf 5
Dan jinkludi xi effett sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fulje

F’dan il-fuljett:

.
X’inhu Taxespira u ghalxiex jintuza %

X’ghandek tkun taf qabel ma tuza Taxespira
Kif ghandek tuza Taxespira
Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Taxespira ° Q
Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

SNk

1. X’inhu Taxespira u ghalxiex jintuza .

L-isem ta’ din il-medic¢ina huwa Taxespir: .‘@1 omuni taghha huwa docetaxel. Id-docetaxel hija
sustanza derivata mill-weraq, taht ghaml 1, tas-sigar tat-tassu.
Docetaxel jappartjeni ghall-klassi ta kontra l-kancer li jissejhu taxoids.

Taxespira kien preskritt mit-tabib, hat-trattament tal-kancer tas-sider, xi tipi specjali ta’

kancer tal-pulmun (dak it-tip ta al-pulmun li mhux ikkaratterizzat minn celluli zghar), kancer
tal-prostata, kancer ta’ l-isto kancer tar-ras u ta’ I-ghonq:

er avvanzat tas-sider, Taxespira jista’ jinghata jew wahdu jew flimkien
rastuzumab jew capecitabine.
kancer bikri tas-sider b’involviment jew le tal-glandoli limfati¢i, Taxespira

hg ament ta’ kancer tal-prostata, Taxespira jinghata flimkien ma’ prednisone jew
prgdnisolone.

Ghat-trattament ta’ kancer metastatiku ta’ l-istonku, Taxespira jinghata flimkien ma’ cisplatin u
S-fluorouracil.

o Ghat-trattament ta’ kancer tar-ras u 1-ghonq, Taxespira jinghata flimkien ma’ cisplatin u 5-
fluorouracil.

2. X'ghandek tkun taf qabel ma tiehu tuza Taxespira

M’jistax jinghatalek Taxespira:

o jekk inti allergiku/a (tbati minn sensittivita’ e¢¢essiva) ghal docetaxel jew ghal xi sustanza ohra
ta’ Taxespira (imnizzla fis-sezzjoni 6).
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o jekk in-numru tac¢-celluli bojod fid-demm huwa baxx wisq.
o jekk ghandek mard serju tal-fwied.

Twissijiet u prekawzjonijiet

Qabel kull darba li tibda 1-kura b’ Taxespira ikollok taghmel testijiet tad-demm biex ticcekja jekk
ghandekx bizejjed celluli fid-demm u funzjoni adegwata tal-fwied biex tkun tista’ tiechu Taxespira.Fil-
kaz li jkun hemm abnormalitajiet fic-celluli bojod tad-demm, jista’ jkollok id-deni jew infezzjonijiet
assocjati maghhom.

Ghid minnufih lit-tabib ,lill-ispizjar tal-isptar jew lill-infermier tieghek jekk ghandek ugigh jew
sensibilita fl-addome, dijarea, emorragija rettali, demm fl-ippurgar jew deni. Dawn is-sintomi jistghu
jkunu l-ewwel sinjali ta’ tossicita gastro-intestinali serja, li tista’ tkun fatali. It-tabib tieghek g@
jiehu hsiebhom b’mod immedjat.

*
Tkellem mat-tabib, mal-ispizjar tal-isptar jew mal-infermier tieghek jekk ghandek pro, 1l-vista.
F’kaz ta’ problemi fil-vista, b’mod partikulari vista mcajpra, ghandek minnufih ta
ezaminazzjoni tal-ghajnejn u tal-vista.

Tkellem mat-tabib, mal-ispizjar tal-isptar jew mal-infermier tieghek je
Ghid lit-tabib, lill-ispizjar tal-isptar jew lin-ners jekk kellek xi reazzjoni
precedenti ta’ paclitaxel.

problemi fil-qalb.
a ghal terapija

ghall-aghar (deni, qtugh ta’

Jekk fil-pulmuni tieghek jizviluppaw xi problemi akuti jew da
i tal-isptar jew lill-infermier

nifs jew soghla), jekk joghgbok minnufih ghid lit-tabib, li
tieghek. It-tabib tieghek jista’ jwaqqaflek il-kura immedj

rticosteroid orali bhal dexamethasone,
wiehed jew jumejn wara, biex tnaqqas ir-riskju
zjoni ta’ Taxespira, specjalment reazzjonijiet

Ser jghidulek biex tiehu 1-premedikazzjoni li tikko
jum qabel tiechu Taxespira u trid tkompli hekk g
ta’ xi effetti mhux mixtieqa li jista’ jkollok w,

allergi¢i u zamm ta’ fluwidu (nefha ta’ 1-i : ajn, riglejn jew zieda fil-piz).

Wagqt it-trattament, tista’ tinghata ohra biex jinzamm l-ghadd ta¢-celluli tad-demm tieghek.
*

Taxespira fih 1-alkohol. Iddis 5\%’ tabib tieghek jekk tbati minn dipendenza ta’l- alkohol, epilessija,

jew indeboliment tal-fwied. A L2} KOl is-sezzjoni “Taxespira fih 1-ethanol (I-alkohol)” hawn taht.

Jekk joghgbo bib jew lis-spizjar fl-isptar tieghek jekk qieghed tiehu jew hadt dan l-ahhar xi
medic¢ini oh awk minghajr ricetta. Dan ghaliex Taxespira jew il-medicina I-ohra jistghu ma
jahdmux taj s dak mistenni u jista’ jkun aktar probabbli li tizviluppa xi effetti sekondarji.

L-am hol f’dan il-prodott medicinali jista’ jbiddel 1-effetti ta’ prodotti medic¢inali ohra.

T ddigh u fertilita

Itlob il-parir tat-tabib tieghek qabel tichu xi medicina .

Taxespira MA JISTAX jittiched jekk inti tqila b’tarbija hlief meta huwa ndikat mit-tabib tieghek.

M’ ghandekx tohrog tqila wagqt it-trattament b’din il-medic¢ina u ghandek tuza metodu effettiv ta’
kontracezzjoni waqt il-kura, minhabba 1i Taxespira jista’ jkun ta’ hsara lit-tarbija mhux imwielda. Jekk

tohrog tqila wagqt it-trattament, ghandek tghid lit-tabib tieghek immedjatament.

Ma tistax tredda’ waqt li ged tichu 1-kura b’ Taxespira.
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Jekk inti ragel li qed tigi kkurat bi Taxespira, inti avzat biex ma ssirx missier waqt u sa 6 xhur wara t-
trattament u sabiex tfittex parir ghal konservazzjoni ta' l-isperma qabel it-trattament minhabba
minhabba li docetaxel jista' jibdel il-fertilita maskili.

Sewqan u thaddim ta’ magni:

L-ammont ta’ alkohol f’dan il-prodott medicinali jista’ jnaqqas il-hila tal-pazjent li jsuq jew ithaddem
magni. Jista’ jkollok effetti sekondarji ta’ din il-medi¢ina li jistghu jnaqqsulek il-hila tieghek li ssuq,
tuza l-ghodda jew thaddem magni (ara sezzjoni 4, Effetti sekondarji possibbli). Jekk jigri hekk, issugqx
jew tuzax xi ghodda jew magni qabel ma tiddiskuti mat-tabib, mal-infermier jew mal-ispizjar tal-isptar
tieghek.

Taxespira fih l-ethanol (I-alkohol) é'

20mg/ ImL
Dan il-prodott medicinali fih 50 vol% ethanol anhydrous (alkohol), jigifieri sa 395 m,

anhydrous kull kunjett ta’ 1mL, ekwivalenti ghal 10 ml ta' birra jew 4 ml inbid.

80mg/ 4mL
Dan il-prodott medicinali fih 50 vol% ethanol anhydrous (alkohol), jigifier mg ethanol
anhydrous kull kunjett ta’ 4mL, ekwivalenti ghal 40 ml ta' birra jew 17 i 1 :

>

120mg/ 6mL

Dan il-prodott medicinali fih 50 vol% ethanol anhydrous (alko eri sa 2370mg ethanol
anhydrous kull kunjett ta’ 6mL, ekwivalenti ghal 60 ml ta'di | inbid.

140mg/ 7mL

Dan il-prodott medicinali fih 50 vol% ethanol anh ohol), jigifieri sa 2765mg ethanol
anhydrous kull kunjett ta’ 7mL, ekwivalenti gh? birra jew 29 ml inbid.

160mg/ 8mL ¢

Dan il-prodott medic¢inali fih 50 vol% et ydrous (alkohol), jigifieri sa 3160mg ethanol

anhydrous kull kunjett ta’ 8mL, ekwiy, hal 80 ml ta' birra jew 33 ml inbid.

L-ammont ta’ alkohol f’dan il- edicinali jista’ jkollu effetti fuq is-sistema nervuza centrali (il-
parti tas-sistema nervuza li ti mohh u n-nervituri li jghaddu mis-sinsla tad-dahar).

Dan jista’ jkun ta' hsara wk i jbatu mill-alkoholizmu

Biex jittiched B) tqal jew li ged ireddghu, tfal u gruppi b’riskju gholi bhal pazjenti b'mard
tal-fwied, jew a.

3.Ki uza Taxespira

Tax a sejjer jinghatalek minn professjonist fil-qasam tas-sahha.

Doza normali

Id-doza tiddependi fuq il-piz tieghek u 1-qaghda generali li tinsab fiha. It-tabib tieghek sejjer jikkalkula
l-erja tas-superfici ta’ gismek f"metri kwadri (m?) u b’hekk ser ikun jista’ jikkalkula d-doza li ghandek
tiehu.

IlI-metodu u I-mod ta’ kif jinghata

Taxespira sejjer jinghatalek permezz t’infuzjoni £ wahda mill-vini tieghek (ghal uzu gol-vini). L-
infuzjoni iddum madwar siegha u wagqt din il-pro¢edura inti ser tkun l-isptar.
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Kemm jinghata spiss
Ghandek normalment tir¢ievi l-infuzjoni tieghek darba kull 3 gimghat.

It-tabib tieghek jista’ jibdillek id-doza u 1-frekwenza tad-dozi skont ir-rizultati tad-demm, il-qaghda
generali tieghek u r-rispons ghal Taxespira. Partikulament, jekk joghgbok, ghid lit-tabib tieghek
spec¢jalment jekk tizviluppa id-dijarea, selhiet fil-halqg, sensazzjoni ta’ tnemnim jew Xi parti imtarrxa
tal-gisem jew deni u ghidlu/ghidilha bir-rizultati tat-testijiet tieghek tad-demm. B’din l-informazzjoni
tippermetti lilhu/lilha biex jiddeciedi/tiddeciedi jekk id-dozzagg ghandu jigi mnaqqas. Jekk ghandek
aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek fl-isptar.

4. Effetti sekondarji possibbli @

Bhal kull medi¢ina ohra, Taxespira jista’ jkollu effetti sekondarji, ghalkemm ma jidh 3 hadd.

It-tabib tieghek sejjer jiddiskuti dawn mieghek u jispjegalek ir-riskju u I-beneficj
trattament.

Ir-reazzjonijiet avversi l-aktar komunement irrapportati ta’ Taxespira wa
tac-¢elluli homor u bojod tad-demm, alope¢ja, tqalligh, rimettar, selhiet $4l-

jali tat-

7tnaqqis fl-ghadd
, dijarea u gheja.

Is-severita ta’ dawn il-grajjiet avversi ta’ Taxespira jistghu jizdie axespira jinghata flimkien
ma’ sustanzi kimoterapewtic¢i ohra.

.
Wagqt l-infuzjoni fl-isptar jistghu jsehhu dawn ir-reazzjoni rgici (jistghu jaffettwaw aktar minn
persuna wahda minn kull 10):
o fwawar, reazzjonijiet fil-gilda, hakk,
° rass tas-sider, tbatija fin-nifs, .
. deni jew tkexkix tal-bard,
e ugigh fid-dahar, ‘6
o pressjoni baxxa ®

Reazzjonijiet aktar severi jistghu ¢j
Jekk kellek xi reazzjoni allergi
li tista’ tkun aktar severa.

paclitaxel, jista’ jkollok ukoll reazzjoni allergika ghal docetaxel,

L-istaff ta’ l-isptar jim
immedjatament j
o,

awlek il-kundizzjoni tieghek mill-qrib wagqt it-trattament. Ghidilhom
a b’wahda minn dawn l-effetti.

Bejn infuzj ta’ Taxespira jista’ jkollu dawn l-effetti, li I-frekwenza taghhom tvarja skont it-

tahlita tg’ i qed tiehu:
K a (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna wahda minn kull 10):
o inf€zzjonijiet, tnaqqis fl-ghadd tac-celluli homor tad-demm (anemija), jew dak tac-celluli bojod

(1i huma importanti fit-tagbida kontra l-infezzjoni) u 1-plejtlits,

deni: jekk dan jizviluppalek ghandek tghid lit-tabib tieghek immedjatament
reazzjonijiet allergici kif deskritti hawn fuq

nuqqas t’aptit (anoreskja)

insomnja

sensazzjoni li Xi parti imtarrxa ta’ gismek jew tnemnim, jew ugigh fil-gogi jew muskoli
ugigh ta’ ras

tibdil fis-sens tat-teghim

infjammazzjoni ta’ 1-ghajn jew tidmigh ta’ 1-ghajnejn

nefha dovuta ghal difett fil-funzjoni tas-sistema limfatika

qtugh ta’ nifs
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tnixxija ta’ l-imnieher; infjammazjoni tal-gerzuma u l-imnieher; soghla

tinfarag

selhiet fil-halq

taqlib ta’ l-istonku inkluzi t-tqalligh, rimettar u d-dijarea, stitikezza

ugigh addominali

indigistjoni

twaqqigh tax-xaghar fil-bicca l-kbira tal-kazijiet ix-xaghar ghandu normalent jerga’ jikber. F’xi
kazijiet (frekwenza mhux maghrufa) gie osservat twaqqigh tax-xaghar permanenti.

hmura u nefha tal-pali t’idejk jew il-qighan ta’saqajk 1i jistghu jikkagunaw li 1-gilda titqaxxar
(din tista’ tigri ukoll fid-dirghajn, il-wic¢ u l-gisem)

bidla fil-kulur tad-dwiefer tieghek, 1i jistghu jinqalghu

ugigh fil-muskoli, ugigh tad-dahar u ugigh fl-ghadam

bidla fil-mestrwazzjoni jew in-nuqqas taghha

nefha ta’ 1-idejn, saqajn u riglejn 0@
*

ghejja jew thossok qiesek bl-influwenza

zieda jew tnaqqis fil-piz.

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 10): @
‘ :

candidiasis orali
deidrazzjoni
sturdament
tnaqqis tas-smigh
waqgha tal-pressjoni tad-demm; polz irregolari jew il-q t mghaggla
Falliment kardijaku NV b

esofagite

halq xott

diffikulta jew ugigh meta tibla’
emoragija

l-enzimi gholjin tal-fwied (ghalhekk,,

it-testijiet regolari tad-demm).

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa wahda minn kull 100):

o hass hazin .

o fis-sit ta’ I-injezzjoni, regz fil-gilda, flebite (inffammazzjoni tal-vina) few nefha

[ ]

o koaguli tad-demm.

Rari (jistghu jaff persuna wahda minn kull 1,000)

o inf] amnp 1 tal-kolon, tal-musrana z-zghira; li jistghu jkunu fatali (frekwenza mhux
maghru rament tal-imsaren.

Frekwe maghrufa (ma tistax tittiched stima mid-dejta disponibbli):

tizjali tal-pulmun (infjammazzjoni fil-pulmuni li tikkawza soghla u diffikulta biex
n-nifs.Infjammazzjoni tal-pulmuni tista’ wkoll tizviluppa meta t-terapija b’docetaxel
ntuza mar-radjuterapija)

o pnewmonja (infezzjoni fil-pulmuni)

o fibrozi tal-pulmuni (titrabba bhal qoxra u r-rita tal-pulmun tihxien b’konsegwenza li jkun hemm
qtugh ta’ nifs)

o vista m¢ajpra minhabba netha tar-retina gewwa I-ghajn (edima makulari ¢istojde)

tnaqqis fil-livell tas-sodium, tal-potassju, tal-manjesju u/jew tal-kal¢ju fid-demm tieghek

(disturbi fil-bilan¢ tal-elettroliti).

o arritmija ventrikulari jew takikardija ventrikulari (li jidhru bhala thabbit tal-qalb irregolari u/jew
mghaggel, qtugh sever tan-nifs, sturdament u/jew hass hazin). Xi whud minn dawn is-sintomi
jistghu jkunu serji. Jekk jigri hekk, ghandek minnufih tghid lit-tabib tieghek.

o reazzjonijiet fis-sit tal-injezzjoni fis-sit ta’ reazzjoni precedenti.
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Rappurtar tal-effetti sekondarji

Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar tal-isptar jew l-infermier tieghek. Dan
jinkludi xi effett sekondarju li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti
sekondarji direttament permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali imnizzla f* Appendi¢i V. Billi
tirrapporta l-effetti sekondarji tista’ tghin biex tigi pprovduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’
din il-medicina.

5. Kif tahzen Taxespira

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahagx mit-tfal.

Tuzax din il-medic¢ina wara d-data ta’ skadenza li tidher fuq il-kartuna ta’ barra u fuq il-tikkett
kunjett wara il-EXP. Id-data ta' skadenza tirreferi ghall-ahhar gurnata ta' dak ix-xahar.

>

Tahzinx f temperatura ’1 fuq minn 25 °C

Ahzen fil-pakkett originali sabiex tilqa’ mid-dawl.

Uza il-kunjett minnufih wara 1-ftuh. Jekk ma jigix uzat immedjatament, i®hty 1- kondizzjonijiet
ta’ hazna huma r-responsabbilita’ tal-utent

Mil-lat mikrobijologiku, r-rikostituzzjoni u d-dilwizzjoni ghandhdaiNgiw#t kundizzjonijiet asettici
kkontrollati

Kunjett wiehed ta’ 1 ml kon¢entrat fih 20mg docetaxel.

80mg/4 ml
Kunjett wiehed ta’ 4 ml konc¢entrat fih 80mg docetaxel.

120mg/6 ml
Kunjett wiehed ta’ 6 ml koncentrat fih 120mg docetaxel.

140mg/7 ml
Kunjett wiehed ta’ 7 ml konc¢entrat fih 140mg docetaxel.
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160mg/8 ml

Kunjett wiehed ta’ 8 ml koncentrat fih 160mg docetaxel.

o Is-sustanzi 1-ohra huma polysorbate 80, ethanol anhydrous (ara sezzjoni 2) u citric acid

monohydrate

Kif jidher Taxespira u I-kontenut tal-pakkett

Taxespira koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni huwa soluzzjoni ta’ kulur isfar ¢ar ghall-dak isfar

jaghti fil-kanella.

Kunjetti li fihom 20mg/1ml, 80mg/4ml, 120mg/6ml, 140mg/7ml jew 160mg/8ml huma dlSpOIllb li

f’pakketti 1i fihom kunjett wiehed

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u I-Manifattur

Hospira UK Limited
Horizon,

Honey Lane,

Hurley,

Maidenhead,

SL6 6RJ Ir-Renju Unit

tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq:

*@
&’&

Ghal kull taghrif dwar din il-medi¢ina, jekk joghgbok ikkuntattj rezentant lokali tad-Detentur

BE /LU
Pfizer SA/NV
Tél/Tel: 4322 554 62 11

BG/EL/MT /RO /UK

Hospira UK Limited ®
Tel: + 44 (0) 1628 515500 ‘%

&

CZ 7

Pfizer, spol. s r.0.

Tel: +420-283-004-111

DK \
Pfizer ApS ©,

TIf: + 45 44
DE

P a PFE GmbH
TeN49(0)800 8535555
EE

Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

ES
Pfizer GEP, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

embourg SARL filiale Latvija
371 670 35 775

LT
Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Tel. +370 52 51 4000

HU
Pfizer Kft.
Tel: +36 1 488 37 00

NL
Pfizer bv
Tel: +31 (0)10 406 43 01

NO
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

AT
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

PL

Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel: +48 22 335 61 00
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FR PT

Pfizer PFE France Laboratorios Pfizer, Lda.

Tél: + 33 (0)1 58 07 34 40 Tel: +351 214235500

HR SI

Pfizer Croatia d.o.o. Pfizer Luxembourg SARL

Tel: +385 1 3908 777 Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja

farmacevtske dejavnosti, Ljubljana
Tel: +386 (0)1 52 11 400

IE SK

Hospira Ireland Sales Limited Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlo k
Tel: 1800 633 363 (toll free) Tel: +421-2-3355 5500

+44 (0) 1304 616161 a
IS FI

Icepharma hf. Pfizer PFE Finland Oy

Simi: +354 540 8000 Puh/Tel: +358 (0)9 430 @

IT SE

Pfizer Italia Srl Pfizer AB

Tel: +39 06 33 18 21 Tel: +46 (0)8 5 0

CY N

Pharmaceutical Trading Co Ltd

TnA: 24656165

Informazzjoni dettaljata dwar din il-mediging
ghall-Medic¢ini http://www.ema.europa.d 4‘

#1i taqra 1-kontenut kollu ta’ din il-gwida gabel ma ssir il-preparazzjoni ta’ Taxespira
ko, ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni

Rakkomandazzjonijiet ghall-immaniggar bla periklu

Docetaxel huwa sustanza antineoplastika u bhal kull sustanza ohra li tista’ tkun tossika, wiehed
ghandu joqghod attent meta jigi f’kuntatt mieghu u wagqt il-preparazzjoni tas-soluzzjonijiet tieghu.
Huwa rakkomandat 1-uzu tal-ingwanti.

Jekk b’xi mod Taxespira koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni jigi f’kuntatt mal-gilda, ahsel sew
u immedjatament bis-sapun u I-ilma. Jekk b’xi mod jigi f’kuntatt mal-membrani mukuzi ahsel sew u
immedjatament bl-ilma.
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Preparazzjoni ghall-ghoti minn gol-vini

Preparazzjoni tas-soluzzjoni ta’ lI-infuzjoni

TUZAX prodotti ohra medi¢inali ta’ docetaxel li fihom zewg kunjetti (konéentrat u solvent) ma'
dan il-prodott medicinali (Taxespira 20 mg/1 ml konéentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni, li
jKkun fih biss kunjett wiehed).

TUZAX prodotti ohra medi¢inali ta’ docetaxel li fihom zewg kunjetti (konéentrat u solvent) ma'
dan il-prodott medicinali (Taxespira 80 mg/4 ml konéentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni, li
jKkun fih biss kunjett wiehed).

TUZAX prodotti ohra medi¢inali ta’ docetaxel li fihom zewg kunjetti (konéentrat u solve !

dan il-prodott medicinali (Taxespira 120 mg/6 ml koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzj i

jkun fih biss kunjett wiehed). ]

TUZAX prodotti ohra medi¢inali ta’ docetaxel li fihom zewg kunjetti (konéel@)lvent) ma'
1

dan il-prodott medicinali (Taxespira 140 mg/7 ml koncentrat ghal soluzzjo nfuzjoni, li
jkun fih biss kunjett wiehed).

2

TUZAX prodotti ohra medi¢inali ta’ docetaxel li fihom zewg kunje
dan il-prodott medicinali (Taxespira 160 mg/8 ml koncentrat gha
jKkun fih biss kunjett wiehed).

entrat u solvent) ma'
joni ghall-infuzjoni, li

Taxespira koncentrat ghal soluzzjoni ghall-infuzjoni m¢gh@nt onn li I-ewwel jigi dilwit b’xi

N
AN

\)
o Kull kunjett huwa ghall-uzu ta’ darba biss u@ 1b ifetah ghandu jigi uzat minnufih. Jekk ma
jintuzax minnufih, il-kundizzjonijiet u z-zpakN@l*hazna waqt l-uzu huma r-responsabbilta ta’

Taxespira konéentrat ghal soluzzjonj®s

docetaxel ikollok bzonn ta’ 7 ml
o B’mod asettiku u permezz tadsifi

bzonn ta’ Taxespira koncey v

nfuzjoni. Per ezempju, ghal doza ta’ 140 mg
koncentrat ghal soluzzjoni.

alibrata li ghandha labra 21G, igbed 1-ammont li jkollok
soluzzjoni ghall-infuzjoni.

-infuzjoni, il-konéentrat ta’ docetaxel hu 20mg/ml

7z ta’ injezzjoni wahda (titqiba wahda) go flixkun jew borza ta’

jkun fihom jew soluzzjoni ta’ 5 % glucose jew soluzzjoni ghall-injezzjoni
chloride (0.9 %). Jekk ikun hemm bZonn ta’ doza aktar minn 190 mg

é‘: ’ ontenitur tal-infuzjoni ghandu jkun ta’ volum akbar sabiex il-koncentrazzjoni ta’

d tkunx izjed minn 0.74 mg/ml.

tapwali hallat il-borza jew il-flixkun tal-infuzjoni billi xxenglu minn naha ghal ohra.

F4t mikrobijologiku, ir-rikostituzzjoni/dilwizzjoni ghandha ssir taht kundizzjonijiet asettici u
kkontrollati u s-soluzzjoni ta’ l-infuzjoni ghandu jigi uzat minnufih. Jekk ma jintuzax
immedjatament, fi zminijiet ta’ hazna ghall-uzu u I-kundizzjonijiet huma r-responsabbilta ta’
min jaghmel uzu minnu.

Ladarba giet mizjuda kif irrakkomandat fil-borza tal-infuzjoni, is-soluzzjoni tal-infuzjoni
docetaxel, jekk tinhazen taht 25°C, tibga’ stabbli ghal 6 sighat. Ghandha tigi uzata fi Zzmien 6
sighat (inkluz is-siegha ta’ amministrazzjoni bhala infuzjoni minn gol-vini).

Barra minn hekk, gie muri li, f’boroz li mhumiex tal-PVC, l-istabilita fizika u kimika waqt l-uzu,
tas-soluzzjoni tal-infuzjoni maghmula skont kif irrakkomandat, hija valida ghal 48 siegha meta
tigi mhazna f’temperatura ta’ bejn 2°C sa 8°C.

Is-soluzzjoni tal-infuzjoni docetaxel hija ssaturata zzejjed u ghalhekk maz-zmien jista’ jkun
hemm xi kristallizzazzjoni. Jekk jidhru xi kristalli, is-soluzzjoni m’ghandhiex tintuza izjed u trid
tintrema.

o Imbaghad, injett
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o Qabel l-uzu, bhal kull prodott li jinghata permezz ta’ injezzjoni, is-soluzzjonijiet tal-infuzjoni
ghandhom jigu ezaminati b’ mod vizwali u soluzzjonijiet li jkun fihom xi materja solida
ghandhom jintremew.

Rimi:

Kull haga li ntuzat ghad-dilwizzjoni u ghall-ghoti ghandha tintrema skont il-proc¢eduri standard.
Tarmix medic¢ini mal-ilma tad-dranagg . Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif ghandek tarmi medic¢ini li
m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.
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