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Ilepexuan IncTpyxuii AJs MEAHIHOIr0 3aCTOCYBaHHsI JIKaPCHKOT0 3ac00y:
iHdopmauin 1as nanienTa, MO MWIAHYETHCS 10 BBO3Y HA TePUTOpPi0 YKpaiHu

KabGasurakcen
AKkxopa
20 Mr/Ma
Axkkopg
LTpux-koa
10 4674 2 6017636
Kao6asuraxcen
AKKoOpK
20 Mr/Ma
Axkopp
LWTpux-koa
10 4674 2 6017636
MNonbwa
Jincrok-Bknaauw: indopmauis Ana nauieHTa

Cabazitaxel Accord (Ka6a3sutakcen Akkopa) 20 mr/mn

KoHueHTpaT Ans po3unHy ans iHdysin
Kabasutakcen

YBaXHO i MOBHICTIO NpoyuTaidTe L0 IHCTPYKLIlO, Nepll HiK Po3no4YaTM BUKOPUCTAHHS LbOro

npenapary, ockifibku BoHa MiCTUTb BaXUBY ANs Bac iHcopMauito.

»  30epexiTb Lo iHCTPYKLUito. MOXIMBO, BaM 4OBEAETLCS NEpeunTaTH ii.

° AKWO y Bac S'ABMATLCA [OAATKOBI 3aNWUTaHHs, MPOKOMCYNbTYHATECS 3i CBOIM nikapem,
hapmaLesTom abo MEAUYHOID CECTPOIO.

e fKwo y Bac 3'aBnaTbcA Gyab-Aki NoGiYHI peaKLuil, 3BepHITLCA 40 nikapst, pbapmauesTta abo go
MeAnYHOT cecTpyu. BoHu MoxyTb BKNtouaTy Byab-siki MOXIIMBI NOGiuH edexTH, He 3ragaHi B LsoMy
nucTKy-Bknaguwi 6powypi. Ave. n. 4.

Lo Bu 3HaiipeTe B Uil iHCTPYKUI:

1. Wo Take KaBasutakcen Akkopg i ANs 4Oro BiH 3aCTOCOBYETHCS.

2. o noTpiGHO 3HaTK neper TUM, sk poanoyaTy npuitoMm npenapaty KabGasurtakcern Akkopg.
3. Ak npuiimaTn Kabasutakcen Akkopg

4. Moxnuei noBiuHi peakuii

5. Ak 36epiratn Kabasutakcen Axkkopa

6. BmicT ynakoBku Ta iHLwa iHopmaLjis.

1. WLlo Take KaGasntakcen AkKopA i ANsi 4Oro BiH 3aCTOCOBYETLCA

HasBa uboro nikapcekoro npenapaty - Kabasutakcen Akkopg,. 3BUdaiiHa Hasea — KabasuTakcen. BiH
HanexwTb [0 rpynu Nikapcbkix 3acobis «TakcaHn», siki BUKOPUCTOBYIOTLCS ANA MiKyBaHHS paxy.

KabasuTakcen AKKopa BUKOPUCTOBYETLCA Y Teparii AOPOCTMX NALEHTIB, XBOPUX Ha pak NpoCTaTH, Sika
nporpecyeana nicns 4eproeoro Kypcy ximiotepanir. oro gisi 3ynHse 3pocTanHst i pPOSMHOXEHHS KMITUH.

Kpim Toro, B pamkax BaloOro nikyBaHHs BW MOBUHHI KOXEH feHb npuAMaTn nepopansHo
KopTukocTepoigHi npenapatu (MpegHisoH aGo [peaHisonoH). 3BepHiTbCA 00 CBOro nikaps 3a
A0AATKOBO iHpOpMaLEIO L1100 LIbOTO APYroro npenapary.

2. lllo noTpi6HO 3HaTU nepeg TUM, SIK PoO3NoYaT NPUITOM npenapaty Kabasutakcen
Axkkopna

He npuiimaiite Kabasurakcen Akkoppn, SIKLIO:
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* yBac anepris (rinepyyTnmneicts) Ao kabasuTakceny, A0 iHWMX TakcaHis abo nonicopbaty 80 abo ao
OyAb-IKOro IHLIOro KOMNOHEHTY LIbOro fikapcbkoro 3acoby (3asHadeHi y n. 6),

*  KinbKiCTb NeKoUWTIB Y Baliil KPOBI 3aHAATO Mana (KiNbKicTe HeTpodinie MeHLwe abo OOopiBHIOE
1500/mm3),

* Yy Bac CUNLHO nopylieHa yHKLiA NeYiHKK,

*  HelodaBHO BM NPOWLLINK abo MaeTe NPONTH BaKUMHALIKO NPOTY KOBTOT MIMXOMAaHKU.

He cniag npuitmatu Kabasutakcen Akikopa SIKLLO BU 3HaxXoauTECh y Byab-sKilt HaBepeHil BULLE cUTYaLIT,
FAkwo BM BigYyBaETe HEBMEBHEHICTb, 3BEPHITLCA A0 CBOrO MiKapA nepen TuM, siK npuAMaTH
Kabaautakcen Akkopa.

MonepenxeHHs Ta 3anobixHi 3axoau

Mepen koxHUM BBEASHHAM Kabasutakcen Akkopa cnig 3pobunTn aHaniau kposi, Wob nepesipUTH, YK €

Y Bac AOCTaTHA KINMbKICTb KIITUH Y KPOBI, @ TaKoX CTaH MeYiHKU Ta HUPOK, WOB posrodaTh MiKyBaHHs

Kabasutakcen Akkopa,.

HeraitHo 3BepHiTbCA 40 Nikaps, AKLWO:

* Yy Bac s'sasunacs temneparypa. Mig Yac nikysaHHs Kabasutakcen AKkopz KiNbKiCTb NeNKoumTis y
BaLLi KPOBI MOXe 3MEeHLWNTUCk. Balu nikap Mae cTexuTn 3a pesynbTaTaMu BalLUX aHanisis Kposi,
a TakoX 3a BaluMM 3ararnbHUM CTaHOM ANA BUSIBMNEHHA MOXIMBUX O3HaK iHAeKUil. BiH moxe
nopexkomeHayeaT iHLW nikapcebki 3acobu, wob nigTpPUMaTH KinbKiCTb KNiTWH Yy Baliii KpoBi.
MauieHT 3 HU3bKMM BMICTOM KNITUH KPOBI MOXYTb 3aXBOPITV Ha iHhEKUIT, siKi HecyTb CeplosHy
3arposy xuTTio. Haiibinklu paHHBOI0 03HaKoI 3apaxeHHA Moxe ByTu BUCOKa TemnepaTypa, ToMy,
AKLIO Y Bac NigHAMack TeMnepaTypa, HeraHo 3BEPHITLCS A0 BALLOrO NiKaps;

* Bucnoctepiranu y cebe konu-Hebyap Byab-aki anepriyni peakuii. Mig yac nikysaHHs KaBasuTakcen
AKKOpPA MOXYTb 3'IBUTLCA CepiioaHi anepriuHi peaku;;

* Y Bac cunbHa fiapes abo Tpusana giapes, Bu BinyyBaete cebe noraHo (HyaoTa abo GnioBaHHs).
Byab-Aika 3 UMX peakuiil MOXe BUKIMKATU CepilozHe 3HEBOAHEHHS. Bal nikap Moxe BBaXkaTW 3a
HeobXxiaHe NpusHauMT Bam BiANoBigHE MiKyBaHHS;

e  BM Bif4YyBacTe OHIMIHHSA, NMOKOMNIOBAHHS, NeYiHHA abo y Bac nigpuLeHa YYTRMBICTb B pykax abo
Horax;

* Y Bac € npobnemu 3 KPOBOTEYED B KULIEYHUKY abo 3MIHU KONMbOPY BUMOPOXHEHHS abo Ginb y
WNyHKy. AKWO y Bac roctpa kpoeoTeya aBo cunbHWi Ginb, Balw nikap NOBMHEH MPUANHUTY
nikysaHHs Kabasutakcen Akkopd, ockinbku Kabasutakcen Axkopa Moxe 36inbLIWMTN PU3NK
kpoBoTeui abo cnpusaTy nosiei nepdopalii y CTiHLi KULWeYHUKa;

* yBac npobremu 3 HUPKamu;

*  nig yac nikyBaHHA BUHUKIY NPOBIEMM 3 NEYIHKO;

°  crnocTepiraeTbcs 3HavHe 36inbleHHS abo 3MeHLeHHS oBbcary cedi wWoaHs;

* Y Balliif cevi 3'ABUNACcs KpoB.

Akwo y Bac criocTepiraeTbcs Gyab-Ska 3 BULLE3A3HAYEHMX peaKUiil, HeraiHo 3BEPHITBECA A0 Nikaps.
Bauu nikap Moxe smeHwnTy ao3y KaBasutakcen Akkopa abo npunukuTv NiKyBaHHs.

Kabasutakcen Akkopa Ta iHwWi nikapcbki 3acobu

Byab nacka, poskaxite cBoeMy nikapto, chapmauesTy abo MeauuHii cecTpi npo 6yab-aKi nikapchki

3acobw, siki BY npuitMacTe abo HeloAaBHO NpuiiMany, y TOMy Y1chi BugaHi 6es peuenta. Lle gyxe

BaXKIMBO, OCKIMbKM Aeski fikapcbki 3acobu MOXyTs BANWBATU Ha crioci6 Aji npenaparty Kabasutakcen

Akropg abo Kabasutakcen Akkopg MoXke BRRMBATV Ha Ail0 iHLIMX npenapartis, ki BU npuiimaeTe. Lli

npenaparty MOXYyTb HanNexaTu 4o Takux:

- KetokoHason, Pucbamniumn (3acobu ans nikysaHHs iHcbekuii);

- KapbamaseniH, ®eHobapbitan abo ®PeHiToiH (nikapcbki 3acobu, wWwo 3aCTOCOBYIOTbCA ANs
nikyBaHHs CyA0OM); POCIIMHHI NpenapaTti, Wo MiCcTATb 3Bipobiit (Hypericum perforatum) (npupogHuii
3acib Big aenpecii Ta iHWKUX Hegyr);

- Cratunu (Taki sk CumeactatuH, lloBactaTuH, ATopsacTaTH, PosyBactaTH a6o MpaBacTaTtuH)
(nikapcbki 3aco6M AN 3HWKEHHS PIBHST XONecTepuHy Y Baluild KpoBi);
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- BancaprtaH (npenapat Ansa nikyBaHHsa rinepToHiY);
- PenarmniHig (npenapat ans nikyBaHHs giaGety).

lNpokoHCynbTyiATeCH 3i CBOIM NikapeM, NepLu Hixk NPOITY BaKLMHALio nif Yyac nikysaHHs Kabasutakcen
Akkopa.

BariTHicTb, rogyBaHHA rpyaato abo epTUnLHICTL
Kabaaurakcen Akkopa He cnig 8acTocoByBaTW BariTHUM XiHkam abo XiHkam AiTOpoaHoro Biky, ski He
3aCTOCOBYIOTb 3ac00u KOHTpaLenuii.

KabasuTakcen Akkopa He cnif 3aCTOCOBYBATM flif Yac roayBaHHS rpyazfo.

BuikopucToByiiTe npesepBaTMB nifg Yac CTaTeBoro akTy, SKLO Balua napTHepka 3aBariTHina abo moxe
3aBariTHITM. Kabaantakcen Akkopd Moxe ByTW HasiBHUI Y cnepmi Ta BNNWBaTW HA PO3BUTOK MNOAY.
PekomeHOyeTbCS He nNMaHyBaTU BariTHICTb Mig Yac NiKyBaHHA Ta NPOTAroM 6-TM MicAUiB micns
nikyBaHHs, @ TakoX 3BEPHYTVCS 3a NOPaAoto LWOA0 36epekeHHst crepMu nepen NoYaTKoM MiKyBaHHS,
ockinekn Kabasutakcen Akkopz MoXe BNUBaTU Ha (hepTUMNLHICTb YOMNOBIKIB.

KepysaHHA TpaHcnopTHUMU 3aco6amu a6o po6oTa 3 MexaHismamu

Mg Yac nikyBaHHS UMM MEAMYHUM MpenapaTtoM BUM MOXETE BiauyBaTu BTOMY abo 3anaMOpOYeHHSI.
Akwo cnoctepiraete y cebe ui nposBM, He cnig cinaTv 3a KepMO Ta MOTPIBHO YHUKATU GyAb-5IKOro
KOPUCTYBaHHS IHCTPyMEHTaMM Y1 0bnagHaHHSM, NepLl HbK CTaHeTe NodYyBaTUCA KpaLue.

KabasuTakcen AkkopA MiCTUTb eTaHON (E€TUSIOBMIA CNUPT)
Llen nikapcokuit 3aci6 y koxHoMy cnakoHi MicTuTe 1185 Mr cnupTy (eTaHony), WO eKBiBaneHTHO
395 mr/mn OgHa fosa uboro npenaparty eksiBaneHTHa 30 Mn nuea abo 12 Mn BUHA.

KinekicTe ankororio B LbOMy npenapati HaBpsif Y¥ BRAMHE Ha JOPOCNMX i NiAMiTKIB, a edekT Ha gitei
Haepsag uu Oyae nomiTHUM. Y giTel MONOALLOrO BiKy LI MOXE CNPUYUHUTY AesKi HacmiaKy, Hanpukiag
BiAYYTTH COHNMUBOCTI.

MpoTe, cnvpT y UbOMY NpenapaTti MoXe 3MiHUTY Gilo iHLWMX nikapcbkux 3acobie. MoroBopiTb 3i CBOIM
nikapem abo dapmauesToM npo Byab-sKi fikapckki 3acobu, siki BU npuiiMacTe.

Takox nepes novatkom npuitomy npenapary criif noBigoMMUTI CBOro Nikapst abo hapmaLeBTa SKWO y
BAC ankororbHa 3anexHicTb.

3. Ak npuitmaTn Ka6asuTtakcen Akkopa
IHCTPYKUIi LWOAO0 BUKOPUCTAHHA

MNepea sukopuctaHHam KaGasutakcen AKkopa cnif npuitHATH nikapceki 3acobu Big aneprii, Wo6
3MEHLUNTM PUBUK NOBIYHUX anepriyHnX peakLii.

* Kabasurakcen Akkopz Mae BBOAWTH BaM Baw nikap a6o meacecTpa.

e KaBasurakcen Akopa cnig nigrotysatu (po3uUMHWTI) nNepes BBeOEHHAM. Y Uil BpoLypi MiCTUTbCS
npakTu4Ha iHgopmauist Ans nikapis, MeacecTep Ta hapMaLeBTis LLoAo NigroTyBaHHs Ta BBEAEHHS
Kabasurakcen Akkopga.

» Kabasurakcen Akkopz Mae BBOAUTUCH Y NIKAPHI LUNSXOM KparnensHOro BBeAeHHS! (iHdpyaii) y BeHy
(BHYTPilUHLOBEHHE BBEAEHHST) NPOTArOM NPUGAN3HO rOAUHN.

e TaKkox cnig npuAMaTU WOAHA NepopanbHO KOPTUKOCTEpoiaHi mpenapaTy (MpegHisoH abo
MpeaHi3onoH), siki € YaCTMHOK BaLLOrO NiKyBaHHS.

(Corromeo? ) G



78

CKinbku i sk 4wacTto Bam 6yae HagaBaTUcs NiKyBaHHA

¢ 3BuyaitHa no3a 3anexuThb Bif NOBEpXHI Balloro Tina. Balw nikap pospaxye nnoLyy noBepxHi BaLLOro
Tina B KBaApaTHUX MeTpax (M2) i BUSHa4YMTb J03Y, IKY BaM MaloTk BBOAUTY.

e 3asBuual iHpy3ia NPOBOANTLCH KOXKHI 3 TYDKHI.

AKWo y Bac € AOAATKOBI 3anMWTaHHS LWOAO BUKOPUCTAHHA LbOro Npenapary, 3BepHiTbCA [0 CBOro
nikaps, chapmauesta abo MeguuHoT cecTpy.

4. Moxnusi no6iuHi peakuii

Ak i Bci nikapcbki 3acobu, Leii npenapar Moxe BUKNMKaTW NobiuHi peakuii, Xoua BOHU BUHUKAIOTL He Y
BCiX nauieHTie. Jlikap obroBopuTb Le 3 BaMu i NOSICHWUTb MOTEHUHI PUSMKM Ta nepesaru Balloro
nikyBaHHs.

HeraiiHo 3BepHiTbCA 00 nikaps, AKWO BY NOMITUNMW WOCh i3 TAKMX peakLiii:

*  fMXoMaHKa (BUCOKa TemnepaTtypa Tina). 3'ABnseTbCa AyXKe YacTo (MoXe TPannsaTUEs y BinbLl Hix
13 10 ocib);

*  Cepiio3Ha BTpaTa piAuHW B OpraHiami (3HeBoAHeERHs ). TpannseTses yacTo (y 1 i3 10 oci6). Lie moxe
cTaTucs, SIKWO Yy Bac cunbHa fiapes abo Tpusana piapesn, abo BUcoka Temnepatypa, abo aKio
cnocrepiracte HyaoTy (6rioBaHHnA);

*  CUMbHMIA Binb Y WNYHKy a6o Binb y WnyHKy, SKIA He NPOXoAUTb. Peakuii TakoX MOXyTh 3'ABUTbCS,
AKLWO Y Bac € nepdpopauis WNyHKY, CTPaBoOXoAy, TOHKOro kuwevyHuka abo ToscToro (nepdopadis
LLITYHKOBO-KULLKOBOTO TpakTy). Lle Moxe npussectn oo netanbHoro Hacnigky.

Akwo cnoctepiraeTe y cebe 6yab-AKy 3 HaBeASHUX BULLE peakLiil, HerailHo 3BEpHITLCA A0 Nikaps.

IHWIi noGiyHi peauii:

Hyxe vacTi (MoxyTk cnoctepiratucs y 6inbw Hix 1 i3 10 oci6):

*  3MEHLUEHHs1 KIMbKOCTi eputpoumTie (aHemist) abo neiikouuTie (Baxnuei ans 6GopoTebu 3
iHbeKuiamn);

®  3MEHLUEHHs KiNbKOCTi TPOMOOLMTIB (LLO CNPUYVHIOE MIABULLEHWIA PUBKK KPOBOTEYI);

e  BTparta aneTuty (aHopekcis);

°  noApasHeHHs LNyHKa, BKoYaouu HyaoTy, 6nioBaHHs, giapeto abo 3arnop;

e Binb y cnuHi;

*  HaaABHICTb KPOBI B ceui;

*  BiguyTTs BTOMM, cnabkocTi abo BiAcYTHOCTI eHeprii.

YacrTi (MoxyTb cnoctepiratucs y 1 i3 10 oci6):

*  3MiHU CMaKy

e 3aauwka

*  Kawenb

e Binb y XMBOTI

* Tumyacosa BTpaTa Bonoccs (y GinblocTi Bunaakis HopManbHUiA PICT BONOCCA Mae BigHOBUTUCSH)
e apTpanris

*  iHdeKuil ceyoBMBIgHMX WNAXIB

*  BIACYTHICTb NEKOLMTIB, NOB'A3aHa 3 JIMXOMaHKOW Ta iHdbeKujeto

*  OHIMiHHSI, NOKONIOBAHHS, NEYiHHS a0 3HMKEHHS YYTNMBOCTI B pyKax i Horax
*  3anamopoyveHHs

*  ronoBHuW# Ginb

*  3HWKeHHA abo niaBuLLEHHS apTepianbHOro TUCKY

e AauckoMdIOpT Y WNYHKY, nedist abo Biopuxka

*  Binb y XuBoTI

*  remMopou (reMopoi)

-
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*  M'A30Bi cygomu

*  6inb npu cevoBunyckaHHi abo YyacTe ce4OBMNYCKAHHA
*  HeTpumaHHs ceui

*  3aXBOPHOBaHHA HUPOK abo nopylueHHs yHKLT HUPOK
*  BMPasku POTOBOT MOPOXHUHKU abo ryéu

*  iHdeKuUil abo pu3mk iHpiKyBaHHS

*  NiABULWEHHSA PiBHSA LUYKPY B KPOBI

¢ Be3coHHsA

*  CNaHTenu4eHiCTb

*  BiQYyTTs TpUBOIU

*  HeHopmarbHe BiQuyTTs, BTpata vYyTnunBocTi abo Ginb y pykax i Horax
*  TpyAHOLLi 3 YTPUMaHHAM piBHoBaru

* wBKuake abo HeperynapHe cepuebutTa

e Tpomb B Horax abo nereHsx

*  rinepeMis WKipn

*  Binb y porti abo ropni

*  peKTanbHa KpoBoTeYa

*  MOYEPBOHIHHA LIKipU

*  M'A3oBUA guckomcopT, cnabkicte abo Ginb

*  Habpsku cton abo rominok

*  03HOD

*  3axBOpioBaHHA HIrTiB (3MiHa KONbOPY HIrTiB; HirTi MOXYTb BigWapoByBaTUCS).

HewacrTi (Moxe cnocTepiratucs meHwwe Hix y 1 i3 100 oci6):
®  3HIKEHHA PiBHA Kanito B KPOBi
e [3BiH Y ByXax
e  MOYepPBOHIHHA LLKIpK
® UWCTUT, SIKMII MOXE BUHUKHYTM, SKIIO BW paHille NpOXoauny NpOMEHeBy Tepanito (LUCTUT
BHacrigok pagiauiiiHoro cnanaxy).

I3 HeBM3HAYEHOIO YACTOTOIO (5IKi HEMOXNMBO OLIHUTU 33 HASIBHUMM Aanumn);
*  HeiHekUiHe iHTepcTULianbHe 3aXBOPIOBAHHA NereHb (3ananeHHs NereHs, WO BUKNUKAE Kalluenb
i BaXKke AguxaHHs).

MosinomneHHs Npo No6GiuHi edexTn

FAKWo y Bac cnocTepiraloTbes Akick NobiuHi peakuil, 3BepHITLCS A0 CBOro nikaps abo chapmauesTa, abo
Ao meacecTpu. Lli peakuii BkritovatoTb 6yab-siki MOXNUBI NOBiuHI ecbekTyn, He 3rafaHi B LibOMY FIUCTKY-
BKnaauwi Gpolwypi. Bu Takox MoXeTe NOBIZOMWUTM Npo nobivHi edekTy beanocepedHLe Ao
BenaptameHTy MoHiTopuHry noGiuHor aji nikapcbkux 3acobis

YnpaBniHHs peecTpauii nikapcekux 3aco6is, BUPo6iE MEANYHOIO NPU3HaYeHHs! Ta BioungHux npoaykTie
An. Eposonimceki 181C

PL-02 222 BapwaBa

TenedoH: + 48 22 49 21 301

dakc: + 48 22 49 21 309

Beb-cant: hitps://smz.ezdrowie.gov.pl

MosigoMnsiioun npo nobiyHi ecbekT, BU MOXETE AOMNOMOMTM 3a6e3neunTu ponaTtkoBy iHdopmaLiito
BiAHOCHO 6esnekn Uboro npenapary.

5. Ak 36epiraTn Kabasutakcen Akkopa

3bepiraiite Lien npenapat y HEQOCTYNHOMY Ans AiTel MicLi.

) S
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He BukopucToByiiTe npenapat nicnsi 3akiHYeHHS TepMiHY NpUAATHOCTI, 3a3HAYEHOro Ha KapTOHHIMN
ynakoBUi Ta eTukeTui criakoHa nicnst «Exp». TepMiH NpuaaTHOCTi BBaXaeThCA A0 OCTAHHBOO AHS
BignoBigHoro Micsaus.

Lieit meanuHnin npenapat He noTpebye 0coBnMBMX TEMMEPaTYPHUX PeXVUMIB Ans aGepiraHHs.
3bepiraTu ioro cnia B opuriHanbHiil ynakosLUi Ans 3axXucTy Bia cBiTNa.

Micns eigkputTa

KoxHa nnswwka € ogHopasosoto i nicns ii BiAKPUTTS BMICT NOBUHEH BUKOPUCTOBYBATUCS HEralHo. Axwo
HEe BWKOPUCTATU iiOro ofpasy nicns BiAKPUTTS, BiANOBIAANbLHICTL 3a TepMiH 36epiraHHa Ta yMOBW
BMKOPUCTaHHS NOBHICTIO NOKNaAaTbCs Ha KOpUCTyBada.

[licrs ocTaToYHOro Po3BeaeHHs V iHMY3IMHOMY MiLLKY/drakoH.

Mepioa ximiyHOT Ta hisnuHol cTabinbHOCTI pO3YMHY ANs iHySii Nig Yac BUKOPUCTaHHS 6yB
NiATBEPIKEHWI NPOTAroM 8 rogmMH Npu KiMHATHIl TemnepaTtypi (Big 15°C go 30°C), Bknoyaoumn yac
BHYTPILLHE0BEHHOT iHCbysii NPOTAroM OAHIET roAnHN Ta 48 roguH y XONoAUNLHUX YMOBaX, BKIKOYAOYM
Yac BHYTPILIHLOBEHHOT iHAY3iT — OgHY roguHy.

3 MikpobionoriyHoT TOUKM 30py PO34UMH Ans iHYS3IN cnig 3acTocoByBaTW HeraiHo. SIKWO #oro He
BUKOpUCTaTU HeraliHo, 3a nepiogn 3bepiraHHs Ta YMOBM BUKOPUCTaHHS Hece BiAnoBiganbHICTb
KopucTyBay, | 3a3BUYai CTPOK 36epiraHHsA He NOBUHEH NepeBuwysaTh 24 roguH npu 2°C - 8°C, siKLLO
PO3BEAEHHs He BiAbYBAETLCA B KOHTPONLOBAHUX Ta NEPEBIPEHUX aCeNTUYHNX YMOBaX.

YTunisadis
Yci HesuKopucTaHi nikapcbki 3acobu abo sigxoam cnip yTunisysaru BignosigHo Ao Micuesux Hopm. Lli

3aX04u A0NoMararoTh 3aXUCTUTH HAaBKOMMLLHE CepeaoBuLLe.
6. BmicT ynakoBKM Ta iHWa iHhopmaLlis.

Lo micTuTL Kabasutakcen Akkopn

Hitoya peuyosnHa — kabasuTakcen. 1 Mn KoHUEHTpaTy MicTuTb 20 Mr kabasuTakcerny. KoxeH cnakoH
o6’emomM 3 M micTuTb 60 Mr kabasuTtakceny.

IHWi cknagosi npenapaty — nonicop6at 80, KMCMOTa NMUMOHHA Ta €TaHON GEe3BOAHMWIA (aue. n.2,
«Kabasutakcen Akkopg MICTUTb eTaHOM (ETUNOBUIA CINPT)»).

Ak Burnapae Kabasutakcen AKkopa Ta BMICT ynakoBku

KabGasuTakcen AkkopA — Lie KOHLIeHTpaT Arst PO34uHy Ansi iHdyaiit (CTepunbHUil KOHLEHTpaT).
KoHueHTpaT npeacTaenenwnit y surnsai sig 6es6apeHoro Ao 6nigo-xosToro aéo OBTO-KOPUYHEBOIO
pPO34MHYy.

BiH BunyckaeTbes y dhnakoHi is npo3oporo ckria Ha 6 Mn Ans 04HOPA30BOr0 BUKOPUCTAHHS, 3 BUTSHKHUM
o6’emMoM 3 Mn KOHUEHTpaTy.

Poamip ynakosku:
KoxkHa kopoBka MICTUTL OAWH (hIaKoH s OOHOPa30BOro BUKOPUCTAHHSA.

BniacHuk peectpauiifHoro nocsigyeHHA
Akkopg Xenckea C.J.Y.

Bopng Tpeiig Centp, Monn ae Bapcenona, 6/H,
Enidici EcT 6 nosepx,

08039 BbapcernoHa,

IcnaHis

BupobHuk

Akkopa Xenckea Moncka Cn. 3 0.0.,
Byn. Jlyromepcka, 50, Ma6’suiue, 95-200 MonbLwa
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TeKkCT Uboro nUcTKa-BKNaguLLa ocTaHHIN pas nepernsiHyTo 05/2022.

lHwi mxepena iHdopmauii

HdeTanbHa iHhopmaLlis npo ueit MeguYHWiA Npenapat [oCcTynHa Ha
Beb-caiTi EBponeiicbkoro AreHtcTea 3 Jlikapcbkux 3acobis
http://www.ema.europa.eu
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HactynHa inchopmauis npusHayeHa nuiie ans MeauyHoro nepcoHany

NPAKTUYHA [HOOPMALUIA ANA NIKAPIB | MPO®ECIOHAJNIIB B OBINACTI OXOPOHU
3[0POB'A, AKA CTOCYETbCA NIArOTOBKKW, 3ACTOCYBAHHA | MOBOMXEHHA 3
KABASUTAKCEIN AKKOP[ 20 mr/mn KOHUEHTPAT ANA PO3YUHY ONA IHOY3IN

Lis iHchopmaLis aonosHoe nyHkTy 3 Ta 5 anst KopucTyBadis.
Baxnueo nonepeaHbo npountaTi yBech 3MICT Wiel IHCTPYKUiT Nepea NpUroTyBaHHAM PO34vHY ANs

iHy3i.
®PapmaueBTUYHA HECYMICHICTL

Llen nikapcbkuin 3aci6 He cnig amiwyBaTy 3 IHWMMKW NiKApCbkUMKU 3acobamu, 3a BUHSTKOM TUX, LUO
BUKOPUCTOBYIOTLCS NS HOTO PO3BEEHHS.

TepmiH npuaaTHocTi Ta 0co6nuBiI 3axoau Lono 36epiraHHA
Lna ynakosku Kabasutakcen Akkopa 20 Mr/mn KOHUEHTPATY Ars Po34uHy ans iHdysii.

Lle# npenapat He noTpebye ocoBNMBUX TEMNEPATYPHUX PEXUMIB AN 36epiraHHs.
36epiraTy B opuriHanbHill ynakosLi Ans 3axXucTy Bif cBiTna.

[icns BigkpUTTA

KoxeH hrnakoH € ogHOpasoBMM i MOBUHEH OyTu BUKOPWUCTaHWUI oapasy MiChs BiOKPUTTS. SKWO He
BMKOPUCTATU OApasy, BiAnosiaanbHicTb 3a nepiogn 36epiraHHa Ta yMOBM BUKOPUCTAHHA NOKNaaacThes
Ha KopucTyBauva.

[Micnsa ocTaTo4HOro po3BeaeHHs Y iHDY3INHOMY MilLKy/diakoHi.

MNepioag ximiuHOi Ta pisuuHoi cTabinbHOCTI po3unHy Ana iHysin nig 4Yac BukopucTaHHs 6yB
MiaTBEPIKEHUA NpoTaroM 8 rogvH npu KIMHaTHIN Temnepatypi (Big 15°C ao 30°C), Bkiovaoun yac
BHYTPILWHBLOBEHHOT iH(Y3ii NPOTAroM ofHIET roguHy Ta 48 roguH y XonoAUnbHUX YMOBaX, BKIHOYaouM
Yyac BHYTPILIHbOBEHHOT IHAY3iT — 0aHY roauHy.

3 MikpobionoriyHoi Toukn 30py iHMDY3IAHWIA PO3YMH Cnig 3acTOCOBYBATM HeraiHo. FKWO oro He
BUMKOPUCTaTU HeranHo, 3a nepiogy 30epiraHHA Ta YMOBM BUKOPWCTAHHA Hece BianosifanbHICTb
KopuUCTyBaY, i CTPOK 36epiraHHs 3asBuyaii He NOBUHEH nepeBuLLyBaTi 24 roguH npn 2°C - 8°C, aKwo
po3BedeHHs1 He BiAOyBaeTbCA B KOHTPONLOBAHKX Ta NMEPEBIPEHUX acenTUYHUX YMOBaX.

3anobikHi 3axoau Wono NiAroToBKU Ta Npuitomy

AK i 8 iHWKUMK NpoTUNYXNMHHUMK 3acobamu, 3acTocyBaHHst KabasuTtakcen AKKopA Ta Moro niarotoBky
cnip NpoBoanTM 3 06EePEeXHICTIO, BPaxoBYIOUM TAKOXK BUKOPUCTAHHS OEAKMX i30MIOIOMMX MPUCTPOTB,
3acobiB iHaUBIAYanbHOro 3axXUCTy (Hanpuknag, pykaBuyoK) Ta npouenypy NigroToBKu.

Akwo Kabasutakcen Axkopa, Ha OyAb-AKOMYy eTani  3acTOCyBaHHS NOTPaNnsie Ha  LIKipy,
PeKoMeHAYETLCA HEranHo NPOMUTY BENWKOIO KINbKICTIO BOAW 3 Munom. Mpy noTpannsaHHi Ha crnu3osi
000MOHKN PeKOMeHAYETECS HEralHo NPOMUTI BEMMKOIO KINbKICTIO BOAM.

KabGasutakcen Akkopa MOBWHEH roTyBaTW Ta 3aCTOCOBYBaTW NULIE NEPCOHarn, HaBueHWi poboTi 3
UMTOTOKCUYHUMM NpenapaTtamu. BariThi XiHku, AKi BXOASTL A0 CKMafy MEAWHHOro nepcoHany, He
MOBWUHHI AOMyCKaTUCh A0 WOTO 3aCTOCYBaHHS.

ETanu nigrotoBku

HE BukopurcToByiiTe Lieit npenapaT pasom 3 iHLWK1MmM nikapcbkumu 3acobamu, Lo MICTATL KaBasuTakcen
B {HWIA KOHUeHTpauii. KabasuTakcen Akkopa MicTUTb 20 Mr/Mn kabasutakceny (BUTSHKHUIA 06'em He
MeHwe 3 mn).

KoxeH chnakoH ogHopa3oBuid i NOBUHEH GyTN BUKOPUCTaHWI HeraiHo.

Byab-AKnit HEBUKOPUCTaHWI PO34MH Mae ByTH yTUMi30BaHMIA.

Ans BBEefeHHA NpusHavyeHOT A03u MoXe 3HagobuTues Kinbka cnakoHie Kabasutakcen Akkopg.

[ a7 L
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MNpouec posseaeHHs npenapaty Ans iHgysii NoTPiGHO NPOBOANTY B aCENTUYHMX YMOBAX.

[puroTyBaHHsa po3unHy Ans iHdy3in
Kpok 2: ipyre (ocTaTou4He) po3geneHHs Ansi iHdyaii
Kpok 1

AcenTuyHo BuitmaiiTe HeobxiaHui 06’em Kabasutakcen Akkopg, (Lo MiCTUTb 20 Mr/mn kabasuTakceny)
rpagyoBaHum WnpuuUom 3 ronkoto. Hanpuknag, ana oaHiel goan 45 mr kabasutakceny HeobxigHo
2,25 mn Kabaautakcen Akkopa.

KoHueHTpaTt 20 mMr/mn
Kpok 2
Beenite npenapat B iHy3iliHWIA KOHTeAHep, He 3 MBX, wo micTute abo 5% pO34MH rnoko3u abo

IHGY3iiHUA posumnH HaTpito xnopuay 9 mrimn (0,9 %). KoHueHTpauis iHdyaiitHoro pPO34YMHY NOBUHHA
6yt mixk 0,10 mr/mn i 0,26 mr/mn.

HeobxigHa 5% po3umH rniokoan
KinbKicTb abo abo iHdysilHui1
KOHLEHTpaTy PO34YUH HaTpilo
xnopugy 9 mr/ mn
(0,9%)
Kpok 3

Buimite wnpuy i nepemilwaiite BMicT naketa a6o iHdysiliHOro driakoHa Bpy4Hy, obepTtansHuMK

pyxamm.
[Hy3ilHWI Npenapat NpefCTaBNEHNI y BUMMSi NpO30poro 6e36apBHOrO Po3UnHy.

Q’} ///d}_};{/z&:::/ / %
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Kpok 4

£k i BCi iHWi NnapeHTepanbHi Nikapcbki 3acoby, oTpUMaHwii iHdy3iliHWIF PO3YMH Nepesn BBeOEHHSM chif
nepesipuTy BidyaneHo.

Ockinbky iHY3IRHWIA PO3HWMH NepeHacuYeHui, BiH MOXe 3 YacoM KpucTanisyeatucs. Y LboMmy pasi
PO3YMH He Crif BUKOPUCTOBYBATM i HOro crig yTuUnisyBaTw.

IHysiHWA po3unH cnin BUKOpPUCTOBYBATM HeraiHo. lHdopmauis npo TepmiH 36epiraHHa Ta
cneuianesHi 3axoau wWoao 36epiraHHA NpenapaTty HaBedeHi BULe

Becb HeBukopucTaHuit nikapcbkuii 3acié abo Bigxoau cnig yTunisyeatit BignosigHO A0 MICLIEBUX HOPM.
Cnocib 3acTocyBaHHs

Kabasutakcen Akkopf BBOAUTLCH LUNAXOM BHYTPILLHLOBEHHOT iHGbY3ii NpOTAromM oaHiei roanHu.

Mia Yac BBeaeHHs npenapaTty peKoMeHAYETbCA BUKOPUCTOBYBATW (iNbTP 3 HOMIHaMNbHUM PO3MipoM
nop 0,22 mikpomeTpa (Takox BKasaHui sik 0,2 MikpoMeTpa).

He cnig BukopucToBYBaTH ANA NPUrOTYBaHHA Ta BBEAEHHs iH(y3iin Kabasutakcen Akkopn EMHOCTI 3
MBX abo iHdysiiHi Habopu 3 noniypeTtaHy.

(6017636) Date: 14/06/2022, 18/06/2022

Ha maxem maxodic naneceni mexniuni NO3HAYKU Ma @KA3IGKU GUPOOHUKA, WO CMOCYIOMbCa
ao0zomuny, Wmpux-Kooy

) I /
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Ilepexnan IncTpyKmii 405t METAYHOTO 32CTOCYBAHHS JIKAPCLKOIo 3aco0y:
ingopmauis nus nanienTa, M0 IIAHYETHCS 0 BBO3y Ha TepHTOpi0 YKpainn

PymyHis
Jinerok-Bknaguiu: iHchopMaunis Ans nauieHTa

Cabazitaxel Accord (Kabasutakcen Akkopn) 20 mr/mn

KoHLeHTpaT Ans po34nHy ans iHdysin
KabaauTtakcen

YBaXHO i MOBHICTIO NpouMTaliTe L0 iHCTPYKLifO, Neplu HX po3novyaT BUKOPUCTAHHA LbOro

npenapary, OcKiflbKM BOHa MiCTUTL BaXJNUBY Ans Bac iHcpopmauito.

e 30epexiTb Lo iHCTPYKUilo. MOXNMBO, BaM AOBEAETLCA NepeunTaTh i.

* Akwo y Bac 3'HBNATbCA [OOAATKOBI 3anWUTaHHs, NPOKOHCYNbTYATECs 3i CBOIM  mikapem,
¢hapmaLieBToM aGo MEQUYHOK CECTPOIO.

e Skuwo y Bac d'ABnATLCA ByAb-ski MoBiYHi peakLii, 3BepHiTLCA [O nikaps, dapmauesTa abo Ao
MeavyHol cecTpu. BoHn MoxyTb BKrtouath Byab-aki MOXIIMBI NOGiUH echeKTH, He srapaHi B oMy
NUCTKY-BkNaauwi 6powypi. Aue. n. 4.

LLlo B 3HanaeTe B Uil iIHCTpyKUii:

1. Wo Take Kabasutakcen Akkoppa i Ansi YOro BiH 3aCTOCOBYETHCS.

2. Wo noTpi6Ho 3HaTn nepen TUM, sk posnodaTy npuitioM npenapaty Kabasutakcen Akkopa.
3. Ak npuitmaTn KabasuTakcen Akkopa

4. Moxxnmsi nob6iyHi peakuit

5. Ak 3bepiratn Kabazutakcen Akkopa

6. BmicT ynakosku Ta iHwa iHbopmallis.

1. Lo Take KaGasuTtakcen Akkopp, i ANs 4Oro BiH 3aCTOCOBYETLCA

Hasea uboro nikapcbkoro npenaparty - Kabasutakcen Akkopd. 3BuvaiiHa Hassa — Kabasutakcen. BiH
HanexuTb 4o rpyni nikapcokux 3acobis «TakcaHu», siKi BUKOPUCTOBYIOTLCS AN NiKyBaHHS paky.

Kabasutakcen Akkopa BUKOPUCTOBYETLCS Y Tepanii AOPOCIMX NaLiEHTIB, XBOPUX HA paK NPOCTaTH, sika
nporpecysana nicns 4eprosoro Kypcy ximiotepanii. loro Ajist 3ynuHse 3pocTaHHs | PO3MHOXEHHS KITiTHH.

Kpim Toro, B pamkax BaloOro niKyBaHH BW TMOBUHHI KOXEH [deHb npuiAiMaT nepopansHo
KopTukocTepoigHi npenapatn (MpepHisod aGo [MpepHisonoH). 3BepHiTbCA A0 CBOro Mikaps 3a
AOAATKOBOIO iHopMaLielo oA LibOro Apyroro npenapary.

2. llo moTpi6HO 3HaTU nepepn TUM, AIK po3novaTu npuitom npenaparty KaGasurtakcen
Axxopn

He npuiimaiite KaGasutakcen Akkoppa, AKuwo:

* yBac anepris (rinepyyTnuBicTb) Ao KabasuTakceny, Ao iHWWX TakcaHie abo nonicopbarty 80 abo o
ByAb-5IKOTO IHLIOMO KOMMOHEHTY LibOro NiKapchKoro 3acoby (3asHaueHi y n. 6),

*  KinbKiCTb MEMKOUMTIB Y Balliit Kposi 3aHaaTo Mana (KinbKicTb HeliTpodinie meHwe abo AopiBHIOE
1500/mm3),

* Y BacC CUIbHO nopylueHa yHKLisA NeviHku,

*  HewoaasHO BU Npoiilwnu abo MaeTe NPoiTH BaKLMHALIK NMPOTY KOBTOI MMXOMaHKU.

fwzg/ﬁ@//" %
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He cnip npuiimaTtn Kabasutakcen Akkopa SIKLLO BM 3HaxoamuTech y Byab-skii HaBeaeHilt BuLe cutyauil.
7KWwo BU BiAYyBaETe HEBMEBHEHICTb, 3BEPHITLCS A0 CBOMO fikaps nepea TUM, SK rpuiimaTu
KabasuTakcen Akkopa.

MNMonepeaxeHHA Ta 3ano0biXHI 3axoaun

Meped koxHUM BBEAEHHAM KabasuTakcen Akkopg cnig 3poButi aHanian Kposi, wob NepeBIpUTH, Yn €

Y Bac AOCTATHA KINbKICTb KIMITUH Y KPOBI, @ TAKOX CTaH MeYiHKW Ta HUPOK, WoG po3novaT MiKyBaHHS

Kabaantakcen Akkopa.

HeraiHO 3BepHiTbCA 40 Nikaps, AKLO;

e yBac 3'aBunacs Temnepatypa. Mg yac nikysaHHst KabaauTakcen Akkopg KinbKicTb NeikouuTie y
BaLLili KPOBi MOXe 3MEHLINTUCH. Ball nikap Mae CTEXUTY 3a pesysbTaTaMy BaLMX aHarnisis KpoBi,
a TaKoX 3a BallUM 3aranbHUM CTaHOM AN BUSIBAIEHHA MOXIMBUX 03HaK iHpekuil. BiH Moxe
nopekomeHAyBaTty iHWI nikapceKi 3acobu, Wo6 niaTpUmaTty KinbKiCTb KMiTWH Yy Balwiil Kposi.
MaLieHT¥ 3 HU3LKUM BMICTOM KNITUH KPOBI MOXYTb 3aXBOPITW Ha iHdeKLUiT, AKi HecyTb CEpHO3HY
3arpoay xuTTio. Harbinbll paHHLO10 03HaKOK0 3apaXeHHs Moxe ByTn BucCoka TemMnepaTtypa, ToMmy,
SIKLLO Y Bac NigHAnack Temnepartypa, HeraiHo 3B€pHITLCA A0 BaLLOro nikaps;

*  BucnocTepiranu y cebe konu-Hebyab 6yab-aki anepriuHi peakuii. MNig yac nikysanHs Kabasutakcen
AKKOp MOXYTb 3'ABUTBCS CEPUO3HI anepriyHi peakuii;

* Yy Bac cunbHa piapesi abo Tpusana diapes, By BiguyBaeTe ceGe noraHo (HyaoTa abo GniosaHHs).
Byab-sika 3 UuX peakLuiii MoXe BUKNUKATH CepitosHe 3HEeBOAHEHHS. Ball nikap Moxe BBaxaTy 3a
HeobxiaHe NpusHauMTK Bam BiAnoBigHe NiKyBaHHS;

*  BU BigYyBaETe OHIMIHHA, NOKOMIOBaHHS, NevdiHHA abo y Bac nigsuuieHa YyTNWBICTE B pykax abo
Horax;

* Yy Bac € npobnemMu 3 KPOBOTEYEID B KMWEYHMKY abo 3MiHM KOMbOPY BUMOPOXHEHHS abo 6inb y
WnyHKy. AKWO y Bac rocTpa kposoTeya abo cunbHUi Ginb, Baw fikap NOBUHEH MPUNUKUTY
nikyBaHHs Kabaautakcen Axkopg, ockinekv Kabaautakcen Akkopg Moxe 36iMblUMTU PU3UK
KpoBoTeui abo cnpuATK nossi nepdopaulii y CTiHLi KULWeYRNKa;

¢y Bac npobnemu 3 HUpKamu;

* i Yac NikyBaHHA BUHUKNWN NPOBNEMU 3 NeYiHKO;

*  cnocTepiraeTbcs 3HavHe 36inblueHHst abo 3MEHLLEHHS obcary ceyi WoaHs;

ey BaLlii cedi 3'ABUNAcH KpoB.

AKWo y Bac crnoctepiracTbes ByAb-sika 3 BULLE3a3HAYEHNX peakLiil, HeraiHo 3BEpPHITLCA OO Nikaps.
Baw nikap moxe smeHWHTH o3y Kabaautakcen Akkopa abo mpunuHATYH NiKyBaHHS.

Ka6asuTtakcen Akkopa Ta iHwWi nikapcbki 3acobu

bynp nacka, poskexiTe cBoeMy nikapio, hapMaueBTy abo MeamnuHiii cecTpi npo Byab-siKi nikapcbKi

3acobu, siki B1 npuiiMaeTe abo HewogaBHO NpuiiMany, y ToMy uucni Bugani 6es pelenta. Lie ayxe

BaXNMBO, OCKINbky Aesiki Nikapcbki 3acobn MoXyTb BNMBaTH Ha croci6 aii npenapaty KaGasutakcen

Akkopa abo KaGasntakcen Akkopa MoXe BNNMBAaTW Ha Aito IHLWINX npenaparie, siki Bu npuinmaete. Ll

npenapaTy MOXyTb Hanexatu A0 Takux:

- KeTokonason, PucbamniunH (3acoby ans nikysaHHs iHcbexLiit);

- Kapbamasenid, ®eHobapGitan abo ®eHiTOIH (nikapcbki 3acobu, wWwo 3aCTOCOBYOTLCA OS5
nikyBaHHsi CyAoM); POCNMHHI Npenapary, Wwo MicTATb 3Bipo6ii (Hypericum perforatum) (npupognwii
3acib Big genpecii Ta iHWKx Heayr);

- cTaTtuhm (Taki sik CumeacTaTtuH, floBactatuH, ATopeactaTiH, PosyeactatuH a6o MpaeacTaThH)
(nikapcbki 3aco6M ANA 3HWKEHHSA PIBHS XONECTEPUHY Y BaLLiil KPOBI);

- BancapraH (npenapat Ans nikyBaHHs FinepToHir);

- Penarninig (npenapart ans nikysaHHs giabety).

lNpokoHcynbTyiTeCs 3i CBOTM NikapeM, NepLu Hix NPOTY BaKUMHaL,o Nig Yac nikysaHHA Kabaautakcen
Akkopa.

BariTtHicTb, roaysaHHs rpyanto a6o hepTUnbHicTb

pooneoi %
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Kabasutakcen AkkopAa He cnig 3acTocoByBaTW BariTHUM >ciHkam abo xiHkam [iTOpoAHOro BiKy, siki He
3acTOCOBYIOTb 3aC0BU KOHTpaLenLii.

Kabaantakcen Akkopa He cnif 3acToCoBYBaTM Mif Yac rofysaHHs rpyazfo.

BukopucTosyiite npesepsaTiB nif Yac CTATEBOro aKTy, SKIWO Balla NapTHEPKa 3aBariTHiNa abo Moxe
3aBariTHiTH. Kabasutakcen Akkopa Moxe ByTU HasiBHUI y Cnepmi Ta BIUIMBATU Ha PO3BUTOK rnoay.
PekomMeHAYeTbCA He nnaHyBaTW BariTHICTL Mig yac fiKyBaHHS Ta NpoTAroM 6-TM Micsiie micns
NiKyBaHHs, a TaKoX 3BEPHYTUCS 3a NOPaZoI0 LWOAO 3GEPEXEHHSI CNEPMN Nepea NoYaTKOM ITiKyBaHHSs,
ockinbkn Kabaantakcen Akkopa MOXe BrinMBaTu Ha epTUNbHICTb YOMOBIKIB.

KepyBaHHA TpaHcnopTHUMU 3aco6amu abo po6oTa 3 MexaHizmamu

Mg yac nikyBaHHS UMM MEAWMYHUM MpenapaToM BU MOXETe BiguysaTu BTOMy aBo 3anamOopOueHHs.
Akwo cnoctepiraete y cebe ui Nposiau, He cnin cifati 3a KepMo Ta NOTPIBHO YHUKATU Gyab-SKOro
KOPUCTYBaHHS IHCTpYMeHTamMu Yn obnagHaHHsAM, NepLU HK CTaHeTe NodyBaTCS Kpalle.

Kabasutakcen Akkopp MiCTUTL eTaHON (€TUNOBUIA CIMPT)
Lieii nikapcbkuit 3acib y koxHoMmy cbnakoHi MicTUTe 1185 Mr cnmpTy (eTaHomy), Lo eKBeiBaneHTHO
395 mr/mn OpgHa Ao3a uboro npenapary eksiBaneHTHa 30 mn nuea a6o 12 Mn BUHA.

KinbkicTe ankoronto B LbOMy Npenaparti HaBpsg Y1 BAnuHe Ha AOPOCHNX i MiANiTKIB, a edekT Ha giTei
HaBpsig YM Oyne nomiTHUM. Y AiTeid MONOALIOrO Biky Lie MOXE CNPULMHATY AESKi Hacnigky, Hanpuknag
BiAYyTTS COHNMMBOCTI.

lNpote, cnupT y UbOMY npenapati MoXe 3MIHUTU Ao IHWMX Nikapcbkux 3acobis. Moroeopitb 3i cBOIM
nikapem abo dapmauesTom npo Byab-Aki nikapcbki 3acobu, Sk BU NpUiMacTe.

Takox nepeg novaTkom npuitoMy npenaparty cfig NoBiAOMUTU CBOro nikapsi abo dapmaueBTa AKWLO ¥
Bac arnkoronbHa 3anexHicTb.

3. Ak npuiimaTtn Kabasurakcen Akkopa
IHCTpyKUIT o0 BUKOPUCTAHHSA

Mepen BukopucTaHHam Kabasutakcen AKKOpA cnif MpuitHATM nikapcbki 3acobu Big aneprii, wob
3MEHLUUTY PUBUK MOBIYHWX anepriyHux peakLin.

* KabGasurakcen Akkopa Mae BBOAVTM BaMm BaLy nikap abo meacectpa.

* Kabasutakcen Akopa cnig nigrotysaTtu (po34MHUTY) nepes BBeAEHHAM. Y Uil Bpowypi MicTUTLCS
npakTuyHa iHpopmallis Ans nikapis, MeacecTep Ta hapMaLesTiB LWoAo niarotyBaHHA Ta BBeAEHHS
KabGasurtakcen Akkopa.

* KaBasutakcen Akkopa Mae BBOAUTUCH Y fiKapHi LUMSIXOM KpanenbHOro BBeaeHHS (iHdysii) y BeHy
(BHYTpIiLUHbOBEHHE BBeEHHS) NPOTAroM NPUGMU3HO FOAMHM.

* Takox cnif npuiiMaTy LWOAHA MEepopansHO KOPTUKOCTEPOIaHi npenapatn (MNpegHizoH abo
lNpedHisonoH), Aki € 4aCTUHO BaLIOro NiKyBaHHS.

Ckinbku i ik yacTto Bam 6yge HagaBaTucs nikyBaHHA

* 3BUvaiiHa A03a 3anexuTb Bi NOBEPXHi BaLoro Tina. Baw nikap po3paxye nnoLly noBepxHi Balloro
Tina B KBagpPaTHUX MeTpax (M?) | BUHaUNTL A03Y, SIKY BaM MaloTb BBOAUTU.

¢ 3a3Bunyaii iHdy3isi NPOBOAUTLES KOXHI 3 TUKHI.

Akwo y Bac € goAaTKoBi 3anuUTaHHs WOAO BUKOPUCTAHHA LbOro Mpenaparty, 3BEPHITLCA [0 CBOro
nikaps, hapmauesta abo meanyHoT cecTpu.
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4. Moxnusi no6idHi peakuii

Ak i BCl nikapcbki 3acobw, Lieit npenapat Moxe BUKIMKaTK NoBivHi peakuii, Xoua BOHU BUHUKAKOTh He Y
BCiX nauieHTiB. Jlikap oBrosoputh Le 3 BamMu i MOSICHUTL MOTEHUIHI PUSKMKM Ta nepesaru BaLLOro
NiKyBaHHS.

HeraitiHo 3BepHiTLCA A0 Nikaps, AKLIO BU NOMITUIM WOCK i3 TAKMX peakLii:

* JMXoMaHkKa (BUCOKa TemnepaTypa Tina). 3'ABNAeTbCA AyXe YacTo (MOXe TParmsaTucs y GinbLu Hik
1i3 10 ocid);

*  Cepiio3Ha BTpaTa pPiguHu B opraHismi (3HeBoAHEHHS). TpannseTbes YacTto (y 1 i3 10 ocib). Lie moxe
cTaTues, SKWOo y Bac cunbHa aiapes abo TpuBana giapes, abo Bucoka TemnepaTypa, abo AKWo
cnoctepiraete HygoTy (bnitoBaHHSA);

*  CWNbHWIA 6inb y WNYHKY abo Binb y WNYHKY, SKUA He NPOXOAUTL. PeaKLii TaKoX MOXYTh 3'SBUTLCS,
AKIWO y Bac € nepcpopallis WNYHKY, cTpaBoxody, TOHKOro kuwevHuka abo ToscToro (nepdopadis
LUNYHKOBO-KMLLIKOBOTO TPakTy). Lle Moxe npnasecTy A0 NeTanbHoro Hacrnigky.

Akwo cnocrepiraere y cebe Gyab-AKy 3 HaBeAEHUX BULLLE peakuii, HeraiHo 3BEpPHITLCA A0 nikaps.

IHWi NoGiuHi peauit:

LOyxe vacTi (MoxyTb cnocTepiratucs y 6inb Hix 1 i3 10 oci6):

® 3MeHLEHHs KinbKoCTi eputpouuTie (aHemis) abo neikouutie (Baxnuei ans GopoTebu 3
iHdekuiamn);

®  3MEHLUEHHS KiNbKOCTi TPOMGOLMTIB (L0 CNIPUMMHIOE NIOBULLEHUI PUSKK KPOBOTEUI);

* BTpaTa aneTuTy (aHopekcia);

* NoApasHeHHs LWYHKa, BKIoYalouu HyaoTy, 6nosanHs, fgiapeto abo 3anop;

e Binb y cnuHi;

*  HasBHICTL KPOBI B ceui;

e BiguyTTA BTOMMW, cnabkocTi abo BiacyTHOCTI eHepril.

Yacri (MoxyTb cnoctepiratuca y 1 i3 10 oci6):

*  3MiHM cMaky

*  3aguulka

e  Kawenb

*  BiNb y X1BOTI

* Tumyacosa BTpaTa Bonoccs (Y GinbwocTi Bunagkis HopManbsHuii PiCT BONOCCA Mae BifiHOBUTUCS)
e apTpanris

e iHbeKUil ce4oBUBIAHMX LUNAXIB

*  BIACYTHICTb NeNKoUUTIB, NOB'A3aHa 3 NMUXOMAHKOIO Ta iHeKLicto
*  OHIMIHHS, NOKOMNIOBAHHS, NEYIHHA 260 3HWKEHHS YYTIIMBOCTI B pyKax i Horax
°  3anaMOpOYEeHHA

*  ronosHui Binb

*  3HWXKEHHsi abo NiaBULLEHHS apTepianbHOro TUCKY

*  AMCKOMAOPT Y WNYHKy, Nedis abo siapmkka

e Binb y xuBoTi

*  remopoti (remopoii)

*  M'A30Bi Cygomu

e Binb Npu cevoBunyckaHHi aGo YacTe CEUYOBUMYCKaHHS

®  HETPUMaHHs cedi

*  3axBoploBaHHA HMPOK abo NopylueHHst PYHKLT HUPOK

*  BMpa3sKyu poTOBOT NOPOXHWUHK abo ry6u

*  iHcekuii abo pu3nk iHdikyBaHHS

°  NiABULLEHHSA PIBHS LYKPY B KPOBI

7 3
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e BE3COHHs

*  CraHTenu4yeHicTb

*  BigYyTTA TpMBOIU

*  HeHopManbHe Big4yTTA, BTpaTa YyTnuBocTi abo 6inb y pykax i Horax
*  TPYAHOLUi 3 YTPUMaHHSIM piBHOBArn

¢ wBuKAKe abo HeperynspHe cepueduTTs

e Tpomb B Horax abo nereHsax

e rinepemis WKipy

= Binb y poTi abo ropni

*  pekTanbHa KpoBoTeYa

*  TOYEPBOHIHHA LKipW

e M'A30BUI guckomdopT, criabkicTb abo Birb

e Habpsaku cton abo rominok

e 03HOD

*  3aXBOPIOBaHHS HIrTIB (3MiHa KOMbOPY HIrTiB; HIrTi MOXYTb BigwapoByBaTUCS).

HeuacTi (Moxe croctepiratics MeHwe Hix y 1 i3 100 oci6):
®  3HMKEHHA PIBHA Kanilo B KPOBI
e A3BiH y ByXax
®  MOYEPBOHIHHS LWKipU
® LIUCTUT, SIKWA MOXE BMHUKHYTM, AKWIO BU paHille MPOXOAWNU MPOMEHEBY Tepanito (LMUCTUT
BHaCniAoK papgiauiinHoro cnanaxy).

I3 HeBM3HaYEHOIO YacTOTOIO (sIKi HEMOXIUBO OLIIHUTY 38 HASBHUMN NaHUMMU);
°  HeiH(eKuiiiHe iHTepcTULianbHe 3aXBOPIOBaHHS NereHb (3ananeHHs NereHb, Wo BUKIMKAE Kallerb
i BaXXKe AMXaHHS).

MosinomneHHst npo no6iuHi edrekTn

Akuwio y Bac cnocTepiraloTbea sikick NobiuHi peakyi, 3BepHITLCA A0 cBoro nikaps abo dapmalesTa, a6o
Ao mencecTpu. Lli peakyii BkniovatoTs Gyab-siki MOXMUBI NOGiuHi ehekTy, He 3ragaHi B Libomy nucTKy-
BKMaawwi Gpoluypi. Bu Takox mMoxeTe nosigomMutyt npo no6iuxi ecpekt BesnocepeaHbo 3a aApecoto.
HauioHansHe areHTCTBO 3 nikapcbkux 3acobis Ta MeAUUHNX BUpobiB PymyHii

Byn. AsiaTop CaHeTecky Ne 48, cextop 1

Bbyxapect 011478- RO

€IeKTpoHHa agpeca: adr@anm.ro

Beb-caitt: www.anm.ro

MosigoMnstouM npo NoGiuHi edekTn, BU MOXeTe AOMOMOITM 3abeaneunTy aofaatkoey iHdhopmauiio
BigHoCcHO Gesneku Lboro npenapary.

5. flk 36epiratu Ka6asurakcen Akkopp,
3bepiraiiTe Len npenapat y HeQ4oCTyNHOMY ANS AiTel Micui.

He BukopuctoByiite npenapar nicna 3akiHYeHHs TEPMIHY NPWAATHOCTI, 3a3HAYEHOrO Ha KapTOHHIN
ynakosui Ta eTuketui cdonakoHa nicns «Exp». TepmiH NpUAaTHOCTI BBAXAETbCA A0 OCTAHHLOrO [HS
BigNoBigHOro MicsiLA.

Lieit MeanuHuit npenapat He noTpebye 0CoBNMBUX TEMNEPATYPHUX PEXUMIB ANSs 3bepiraHHs.
36epiraTy oro cnif B opuriHaneHii ynakosLi gns 3axucTy Big ceiTna.

[icns sBigkpuTTs

KoxHa nnsiwka € ogHOpa3oBolo i nicns ii BIgKpUTTS BMICT MOBUHEH BUKOPUCTOBYBATUCA HeramHo. Akwo
HEe BUKOpUCTaTW Oro oppasy nicns BiAKPUTTA, BiAMOBiAanbHICTL 3a TepMiH 36epiraHHA Ta yMoBM
BMKOPUCTaHHSA MOBHICTIO NOKNaAaloTLCH Ha KOPUCTYBava.

2 N ;’%
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[Nicna ocTtaToyHoro posBeaeHHs v iHdy3iitHOMY MilLiky/dnakoHi.

MNepioa xiMiuHOT Ta hisnyHOT cTabinbHocTi posunHy ans iH(bysiit nig yac BuKOpUCTaHHsA 6ys
NIATBEPOAXEHWIA NPOTAroM 8 roAWH NpU KiMHATHIl Temnepatypi (Big 15°C po 30°C), eknio4aoum yac
BHYTPILUIHLOBEHHOT iH(Y3IT NPOTArOM OAHIET roanHN Ta 48 FOOMH Y XOMNOAUNbHUX YMOBaX, BKITHOYAOUN
4ac BHYTPILLHBOBEHHOT iHY3iT ~ 0gHY roauHy.

3 mikpoGionoriuHol ToukK 30py posuvH Ans iHysil cnig 3aCTOCOBYBaTK HeramHo. AKWo oro He
BMKOPMUCTaTW HeramHo, 3a nepiogu 30epiraHHA Ta YMOBU BUKOPUCTAHHA Hece BianosigareHIiCTb
KOpWUCTYBauY, i 3a3BuUYait CTPOK 36epiraHHs He NOBUHEH nepesuwysaTti 24 roguH npu 2°C ~ 8°C, sKLLO
PO3BEAEHHS He BinOYBaETLCS B KOHTPONLOBAHUX Ta NEPEBIPEHNX aCENTUUHIX YMOBAX.

Y1unisauis
Yci HeBuKopucTaHi nikapcbki 3acobu abo eigxoau cnig yTunisyeaTu BiAnoBigHO A0 MicueBux HopM. Lii

3axo4u AonoMaralTb 3aXUCTUTU HaBKOMULLHE CepeaoBULLIE.
6. BMicT ynakoBku Ta iHwWwa iHdopmaLis.

Lo mictute Kabasurakcen Axkopn

Hitoya pevosuHa — kabaauTakcen. 1 M KOHUEHTPaTy MICTUTL 20 Mr kabasutakceny. KoxeH dnakoH
ob’'emom 3 mi micTuth 60 Mr kabGasuTakceny.

IHWi cknaposi npenapaty — nonicop6at 80, KUCNOTA NWUMOHHA Ta E€TaHOM beasogHuii (ams. n.2,
«KabaauTtakcen Akkopa MICTUTL eTaHoON (eTUNOBUI CNnpT)»).

Ak Burnsinac Kabasurakcen Akkopg Ta BMICT ynakoBKU

KabasuTakcen Akkopa — e KOHLEHTPaT Ansi po3uuHy Ans iHdyaii (CTepUnbHUIA KOHLIEHTPAT).
KoHueHTpaT npepcTaeneHnit y Burnagi sig BesbapeHoro no 6nino-xoBTOro abo KOBTO-KOPUUYHEBOFO
po3unHy.

BiH BUNyckaeTbes y chnakoHi i3 nposoporo ckna Ha 6 mn Ans OAHOPa30BOro BUKOPUCTAHHS, 3 BUTSHKHUM
06’eMoM 3 MNn KoHUeHTpaTYy.

Poawmip ynakosku:
KoxHa kopobka MicTUTb 0avH hnakoH Ansi O4HOPa30BOro BUKOPUCTAHHSI.

BriacHuk peecTpauiiiHoro noceigueHHA
Axkopg Xenckea C.J1.Y.

Bopng Tpeia Centp, Monn ge Bapcenona, 6/H,
Egidici EcT 6 nosepx,

08039 bapcernoHa,

Icnania

Bupo6Huk
Axxoppa Xenckea MNoncka Cn. 3 0.0.,
Byn. Jlytomepcka, 50, Ma6’siHiue, 95-200 Monblwa

TekeT Lboro NnUcTKa-BKNaguwa ocTaHHin pa3s nepernanyro 05/2022.
IHWwi mxepena iHdopmauit
[etanbHa iHdopmaLis npo uen MeauyHui npenapar SOCTYNHa Ha

Be6-caliTi Esponeiickkoro AreHTcTea 3 Jlikapebkux 3acobis
http://www.ema.europa.eu
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Hacrynha itdopmatlis npysHayeHa nuilie Ans MeguyHoro nepcoHany

NMPAKTUMHA IH®OPMALIA ONA NIKAPIB | NMPO®ECIOHANIB B OBIACTI OXOPOHWU
3[0POB'A, AKA CTOCYETbCA NIArOTOBKW, 3ACTOCYBAHHA | MOBOMXEHHA 3
KABASUTAKCEIN AKKOPA 20 mr/mn KOHLIEHTPAT AnNsA PO34YUHY OANA IHOY3IN

List incbopmauis fonoBHIOE NYHKTU 3 Ta 5 Ana KOpUCTyBadiB.
Baxnueo nonepeaHbo npouuTaTy yBecb 3MIiCT L€l iHCTPYKUiT neped NpUroTyBaHHSIM PO3YMHY ANs

iHDY3iM.
®apmMaueBTMYHA HECYMICHICTb

Lleit nikapcekuii 3aci6 He cnig 3MmilyBaT 3 iHWKWMK NiKapCbKUMKU 3acobamMi, 3a BUHATKOM TUX, LLO
BUKOPUCTOBYIOTLCA AN KO0 PpO3BEdEHHS.

TepmiH npupaTtHocTi Ta oco6nuBi saxoau wono 30epiraHHs
Ons ynakoeku Kabasutakcen Akkopa 20 Mr/Mn KOHUEHTPATY ANA PO3YMHY 008 iHbV3ii.

Lleft npenapart He noTpebye ocobnueux TeEMNEpaTYpHUX peXxumMis ans sbepiraHHs.
36epiraTv B OpUriHanbHil ynakoBsLi ANs 3axXMCTy Big CBiTNa.

Micns BiokpuTTS
KoxeH chnakoH € ofHOpPasoBUM i MOBUHEH GyTy BUKOPUCTaHWUIl odpasy nicns sigkputTs. SAKWO He

BUKOpPUCTaTU oapasy, BiANoBiAanbHICTL 3a Nepioan 36epiraHHs Ta yMOBU BUKOPUCTaHHS NOKNaAaeThCs
Ha KopucTyBauya.

[Micns ocTaTo4HOro posseAeHHs v iHdY3iiHOMY Milliky/drakoHi.

MNepion ximMiuHOT Ta dhisnuHOT CcTabinbHOCTI po3unMHy AnA iHYsin nig yac BUKOpUCTaHHA Oys
MiATBEPIKEHWIA NPOTAroM 8 roanH Npu KiMHaTHIN Temnepatypi (Big 15°C ao 30°C), BKNIOYaOUMN Yac
BHYTPILHBOBEHHOT iH(YSIT NPOTArOM OAHIET roguHu Ta 48 roAuH y XONoAUNbHUX YMOBAaX, BKIHOHaoUM
4ac BHYTPILUHLOBEHHOT iHdy3iT — 0ARY roauHy.

3 MikpobionoriuHoi To4kn 3opy iHMY3iMHWIA PO3UMH Crlig 3acTOCOBYBaTW HeraiHo. AKWO MOro He
BUKOpUCTaTX HeranHo, 3a nepiogu 30epiraHHA Ta YMOBM BWKOPUCTaHHA Hece BiAnoBiganbHiCTb
KopucTyBay, | CTPOK 36epiraHHA sassuyail He NOBUHEH NepesuwyBaTi 24 roguH npu 2°C - 8°C, sKWwo
po3BEAEHHS He BiAOYBAETLCS B KOHTPONLOBAHWX Ta NEPEBIPEHUX acenTUYHNX YMOBaX.

3anobixHi 3axoau wWoao NiAroTOBKKU Ta NPUOMY

AK 1 3 IHWMMK NPOTUNYXIMHHAMYK 3acobamu, 3acTocyBaHHA KaGasuTakcen Akkopa Ta ioro niaroTosky
CriA NpoBoAUTU 3 OBEpeXHICTIO, BPaxoBylOUM TaKOX BUKOPUCTAHHSI AESKWX i30MIOI0HMX MPUCTPOIB,
3acobis iHaUBIayanbHOro 3axucTy (Hanpuknag, pykasuyoK) Ta Npoueaypy NiaroToBky.

Acwo Kabasurakcen Akkops, Ha OyAb-ikOMy eTani 3acToCyBaHHA nOTpannsie Ha  LKipy,
PEKOMEHAYETLCA HEranHo NPOMMUTU BEMUKOIO KiNbKICTIO BoAW 3 MunoMm. Mpu noTpannsHHi Ha Ciusosi
06OMOHKM pekoMeHAYETLCS HErafHO NPOMUTM BESMKOIO KINLKICTIO BOAM.

Kabaaurakcen AkkopZ NOBWHEH roTyBaTW Ta 3acCTOCOBYBATH NUILE MEPCOHan, HasueHWit poGoTi 3
UMTOTOKCUYHUMM NpenapaTtamu. BariTHi XiHkn, siki BXOASTb OO cknafy MEOMYHOTO NEepcoHasny, He
NOBMHHI [0MYCKaTUCh [0 WOr0 3aCTOCYBaHHS.

Etanu nigrotoBku

HE Bukopu1CTOBYIiTE Lieih npenapat pasom 3 iHWUMM NikapchkuMmi 3acobamu, Lo MICTATb KabasuTakcen
B IHLLUIA KoHUeHTpauil. KaBasutakcen Akkopa MiCTUTE 20 mr/Mn kabasuTakceny (BUTSDKHUI 06'eM He
MeHwe 3 mn).

KoxeH chriakoH oHOpa3oBwit i NOBUHEH BYTW BUKOPUCTaHUI HEraiiHo.

Byab-siknit HeBUKOPUCTaHWIA PO34YUH Mae BYTU YTUNIZOBaHWIA.

[ns BBEAEHHS NPU3HAYEHOT 031 MOXe 3HagoBUTUCS KiNbKa dnakoHie Kabasvtakcen Akkopa.

&/@WZLP / / %
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lNpouec po3seaeHHs npenapaTy Ans iHdysii NOTPIGHO MPOBOAUTM B &CENTUYHMX YMOBAX.
MpuroTyBaHHA Po3uMHY Ans iHy3in

Kpok 2: [ipyre (ocrarouyHe) po3BefeHHS Ans iHdy3in
Kpok 1

AcenTnyHo BulimaliTe HeobxigHui 06’em Kabasutakcen Akkopa, (Lo MicTuTb 20 Mr/mn kabasutakceny)
rpagyrnoBaHUM LINPMLOM 3 rofnkoto. Hanpuknag, AnA ogHiel gosu 45 mr kabasutakceny HeobXxigHo
2,25 mn Kabasuraxcen Akkopd.

KoHueHTpaT 20 mr/mn
Kpok 2
Beegdito npenapat B iHysiiiHUIA KoHTelHep, He 3 MBX, wWo micTuTb abo 5% po3unH rmokosu abo

IHCDY3iAHUIA pO3UMH HaTpito xropuay 9 mr/mn (0,9 %). KoHueHTpauis iHgy3iliHOro po3uuHy NoBUHHA
Gyt mixk 0,10 mr/mn i 0,26 mr/mn.

HeobxigHa 5% pO34uH rnKoan
KiNbKICTB abo abo iHdDysinHMA
KOHLieHTpaTy PO34WH HaTpilo
xnopuay 9 mr/ mn
(0.9%)
Kpok 3

BuiimiTe wnpuy i nepemiwaitte BMicT naketa abo iHysiiHOrO riakoHa BpYYHY, oBepTanbHUMM

pyxamu.
IHysiiHWiA NpenapaT npeacTaBneHnii y BUrnsiai Nposoporo 6e36apsHOro po3ymnHy.

4 i i
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Kpok 4

Ak i BCI iHWi napeHTepanbHi nikapcbki 3acobu, OTpUMaHuii IHPYSINHWA PO3YVH Nepen BBEAEHHSM chig
nepesipuTyU BidyanbHO.

Ockinbkn iHYSIifHWIA po34YMH NepeHacuueHunit, BiH MOXe 3 Yacom KpucTanisysatucs. Y ubomy pasi
PO34MH He cnig BUKOPUCTOBYBATH i ioro cnig ytunisysaTu.

IHysiiHMA  po3unH cnig BUKOPUCTOBYBATU HeraiiHo. IHdopmaLis npo TepMiH 36epiraHHA Ta
cneuiarnHi 3axoau wWopno 36epiraHHs npenapary HaBegeHi Buwge

Becb HesukopucTaHuii nikapcbkuii 3acié abo sigxoam cnig yTUniayBaTu BiAgnosigHo A0 MICLIEBUX HOPM.
Cnocib 3acTocyBaHHA

Kabasutakcen AKKOp/ BBOAUTLCS LUMSIXOM BHYTPILLUHLOBEHHOT iHbysiT npoTsirom ogHiET roguHN.

Mig vac BBegeHHA npenapaTy pekoMeHaAYETLCS BMKOPUCTOBYBATKU hiMbTP 3 HOMIHANEHUM PO3MIPOM
nop 0,22 mikpomeTpa (Takox BkasaHuii sik 0,2 MikpomeTpa).

He cnig sukopucToByBaT AN NPUrOTYBaHHSA Ta BBEAEHHS iHysiin Kabasntakcen AKKopa €MHOCTI 3
MBX a6o iHdysiitHi HaGopw 3 noniypeTany.

(6017636) Date: 14/06/2022, 18/06/2022

Ha maxem maxoxc naneceni mexniuni nosmauxu ma exasiexu 6UPOBHUKA, WO CMOCYIOMbCA
J1020Muny, Wmpux-Kooy

%//56/%477‘/,7 %



94

Ilepexaan IncTpykuii /st MeAHYHOTO 3aCTOCYBAHHS JiKapcbKOro 3acody:
indopmanis 11 namieHTa, MO MIAHYETHLCS 0 BBO3Y HA TEPHTOPIIO YKpainu

Uexin
Nucrok-BKnaguw: iHchopmaudia ans nauieHTa

Cabazitaxel Accord (Ka6asutakcen Akkopa) 20 mr/mn

KoHueHTpaT ans po3uuny ans iHdys3in
Kabasutakcen

YBaxHO i MOBHICTIO NpoyuTaiiTe LK IHCTPYKUilO, Nepw Hix po3noyaT BUKOPUCTAHHA LbOro

npenapary, ockinbku BOHa MiCTUTbL BaXnusey Ans Bac iHdopmauito.

e 30epexiTb Lo iHCTpYKLito. MoXnnBo, Bam 4OBeAETLCS nepednTaTy Ti.

* HAkwo y Bac 3'ABNATLCA [LOAATKOBI  3anUTaHHS, NPOKOHCYNbTYNTECH 3i CBOIM nikapem,
(hapmaiieBToM abo MeaUYHOK CecTpolo.

* Ao y Bac 3'aenatbea Oyab-ski NobivHi peakuii, 3BepHITLCH 40 nikaps, dapmauesTa abo no
Meau4HOT cecTpy. BoHn MOXyTb BKmiowaTh ByAb-siki MOXNWBI NobiuHi echekTH, He 3ragaHi B LboMy
NNCTKy-BKNaauwi 6powypi. Aus. n. 4.

Lo By 3HailpeTe B wiit iHCTpYKUiT:

1. Wo Take Kabasutakcen Akkopa i Ans 4oro BiH 3aCTOCOBYETLCH.

2. Wo noTpibHo sHaTtv nepepn TMM, SIK poanoyaTy npuitom npenapaty Kabasutakcen Akkopg.
3. Ak npuitmatn KabasuTakcen Akkopa

4. Moxnuei noBiuHi peakuii

5. Ak 36epiratn Kabasutakcen Axxops

6. BmicT ynakosku Ta iHwWwa iHdopmaLyis.

1. Wo Take KaGasuTakcen Akkoppa i ans 4oro BiH 3aCTOCOBYETLCH

Hassa uboro nikapcbkoro npenaparty - Ka6aaurakcen AxkopA. 3BuyaiiHa Hasea — KabasuTtakcen. BiH
HanexwTb A0 rpynu nikapcbkux 3acobie «TakcaHW», siki BUKOPUCTOBYIOTBCS AN MiKyBaHHS paky.

Kabaautakcen Akkopa BUKOPUCTOBYETLCH Y Tepanii AOPOCIMX NauieHTiB, XBOPUX HA pak NPOCTaTH, sika
nporpecysana nicns 4eprosoro Kypcy ximioTepanii. oro ais synnHsie 3pocTanHs i PO3MHOXEHHS KIiTWH.

Kpim Toro, B pamkax Baworo nikyBaHHS BM MOBWMHHI KOXEH AeHb npuimMaty nepoparbHO
KopTukocTepoiaHi npenapatu (MpegHisoH a6o [peaHi3orioH). 3BepHiTECA [0 cBoro nikaps 3a
A0AaTKoBOIo IHChopMaLlieo WoAO LbOro APYroro npenaparty.

2. Ulo noTpi6Ho 3HaTU nepen TUM, AIK po3noyaTtu npuitom npenaparty KaGasurakcen
Axkopna

He npuitmaiite Kabasurakcen Axkkoppg, sakwo:

* yBac aneprisi (rinepyyTnueicTb) Ao kabasuTakceny, A0 iHWUMX TakcaHis abo nonicopbarty 80 abo go
ByAb-AKOro iHLLOro KOMMOHEHTY LibOro NiKapChbKoro 3acoby (3asHaueHi y n. 6),

*  KinbKiCTb neikouuTie y Bawiit Kposi 3aHaaTo Mana (KinbKicTb HelTpodinis MeHWwe abo AopiBHIOE
1500/mm3),

® Y BacC CUNbHO NopyLueHa pyHKLIs neviHky,

*  HeloAaBHO BY NPoiLLIM abo MaeTe NPONTH BaKUMHALLIKO NPOTY XOBTOT IMXOMAaHKH.

He cnig npuiimaty Kabasurakcen Akkopa SIKLLO BM 3HaxoguTech y Oyab-AKiii HaBeAeHil BuLe cuTyauii.

AKWo BM BiYYBAETe HEBMNEBHEHICTD, 3BEPHITLCA A0 CBOro nikaps nepea TMM, sK npuiamaT
KabasuTakcen Akkopa.

(oatreontol ! 4?%
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[MonepemxeHHs Ta 3ano6ixHi 3axoau

MNepen koxHUM BBEAEHHAM KabasuTakcen Akkopa crig 3pobuTi aHanisn KpoBi, WoG nepesipnTy, umn €

Y Bac AOCTaTHA KiMbKIiCTb KNiTUH Yy KPOBI, @ TakoX CTaH MEYiHKM Ta HUPOK, o6 poanoyat nikyBaHHs

Kabaautakcen Akkopa.

HeraitHo 3BepHiTbCA A0 NiKaps, AKLO:

* Yy Bac 3'aBunaca Temnepatypa. lig yac nikysanHa Kabasutakcen AKKOPA KiNbKiCTe NENKOUUTIB Y
BaLLif KPOBi MOXe 3MEHLWKUTUCH. Baw nikap Mae CTexuTn 3a pesynbTaTaMmy BalMX aHanisie Kposi,
a TaKoX 3a BalUMM 3arafibHYM CTaHOM ONS BUSABIEHHS MOXIMBUX O3HaK iHdekuii. BiH moxe
nopexoMeHayBaT iHWi nikapcbki 3acobu, Wwob nigTpUmaTn KinbKicTb KNITUH Yy Balwiil KpoBi.
lMauieHT 3 HU3bKUM BMICTOM KIITMH KPOBI MOXYTb 3aXBOPITU Ha iH(EKUIl, ski HECYTb CepiiosHy
3arposy XuTTI0. Hanbinbll paHHbOI O3HAKO 3apakeHHs! MoXe ByTW BUCOKa TeMNeparypa, ToMy,
AKLLO Y Bac NigHANack TemMneparypa, HerailHo 3BepHITLCSA A0 BaLLOro fikaps;

*  BM cnocTepirann y cebe konu-Hebyab 6yab-siki anepridHi peakuii. Mig yac nikysanHs Kabasutakcen
AKKOpA, MOXYTb 3'ABUTLCA CEPIto3Hi aneprivri peaku;r;

* Yy Bac cunbHa giapes abo TpuBana Aiapesi, Bu BigyyBaete cebe noraHo (Hygota a6o GroBaHHS).
Byak-sika 3 UMX peakuiii MOXe BUKNMKaTK Cepio3He 3HeBoAHEeHHs. Baw nikap mMoxe BBaXatu 3a
HeobxigHe npu3HayWuTK Bam BianoBiAHEe NiKyBaHHS;

*  BM BigYyBaETe OHIMIHHA, MOKOMIOBaHHS, NeYiHHA abo y Bac nigBuLleHa YyTnueicTk B pykax abo
Horax;

* Yy Bac € npobnemn 3 KPoBOTEYEI B KULWEYHWUKY ab0 3MiHW KONbOpYy BUNOPOXHEHHS a6o Binb y
WNyHKY. £KUWO y Bac roctpa kposoTeva abo cumbHMi Ginb, Baw nikap MOBUHEH MPUNUHWUTY
nikyBaHHs KabGasutakcen Akkopa, ockinbku Kabasutakcen AKkopg MoOxe 36inbmnTi pusnK
KpoBoTeui abo cnpusaTu nossi nepdopauii y CTiHUi KULLIeYHUKA;

° yBac npobnemu 3 HAPKamu;

*  Mifg Yac nikyBaHHS BUHUKIU Npobnemuy 3 NeyiHKolo;

*  CrocTepiraeTbecs 3HayHe 36inblueHHs abo 3MEHLLEHHSA ofcary cevi WOoaHS;

ey BawWiil cevi 3’ABMNAcA KPoB..

AKWo y Bac cnocTepiraeTben By/b-Aka 3 BULLE3a3HAYEHUX peakuiil, HeraHo 3BepHITbCA A0 MiKaps.
Baw nikap moxe sMeHwuTH fosy Kabasvtakcen Akkopa abo npunuHUTY NikyBaHHS.

Kabasutakcen AkkopA Ta iHWi nikapcbKi 3acobun

Byab nacka, poskaxiTe cesoemy nikapto, chapmauesTy abo MeguuHin cecTpi Npo Byab-siki Nikapcebki
3acolu, ski B npuiimaeTe abo HelogaBHO NpuiiMany, y ToMy yucni BuaaHi 6es peuenta. Lle ayxe
BaXJIMBO, OCKINbKM AesiKi fikapckki 3acoby MOXyTb BNNMBaTH Ha croci6 Aii npenapaty KabasuTakcen
Akkopa abo Kabasutakcen Akkopa Moxe BNNMBaT! Ha Aito iHWMX npenapartis, ski BU npuiimaete. L
npenapaTi MOXyTb Hanexartu 40 Takux:

- KetokoHason, PucbamniumH (3aco6u Anst nikyBaHHS iHbeKwii);

- KapGamasenin, ®eHobap6itan abo ®eHiTOIH (flikapcbki 3acoby, WO 3aCTOCOBYIOTLCS AN
nikyBaHHS CyAOM); POCNWHHI NpenapaTy, Lo MICTATb 3Bipo6ii (Hypericum perforatum) (npupoaHuii
3acib Big aenpecii Ta iHWKWX Heayr);

- cTatuHu (Taki sik CumeacTtatui, JloBactaTtuH, ATopeacTaTtuH, PosysactatuH abo MpaBacTatiH)
(nikapcbKi 3ac0buM ANA 3HMKEHHS PIBHSA XONECTEPUHY Y Balliil KPOBI);

- BancapraH (npenapat Ans nikyBaHHs rinepToHii);

- PenarniHig (npenapar gns nikysaHHs piabeTty).

MpokoHCynbTyiiTECA 3i CBOIM Nikapem, NepLU HX MPOMTK BakuMHaUilo nig vac nikysaHHs Kabasutakcen
Akkopa.

BariTHicTb, ronyBaHHs rpyaao a6o depTUNLHICTL

Kabasntakcen Akkopa He cnif 3acTOCOBYBaTM BariTHUM XiHKkaM abo xiHkam aiToponHoro Biky, siki He
3aCTOCOBYIOTb 3ac00uM KOHTpauenLii.

(Corraentol s f//
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Kabasutakcen AKKopa He crif 3acTOCOBYBATU Mif, Yac rofyBaHHA rpyaao.

BukopucTosyiite npesepsatuB nNif Yac CTaTeBOro akTy, sSIKWO Balla napTHepKka 3aBariTHina abo Moxe
3aBariTHiTn. Kabasntakcen Akkopa Moxe OyTv HasiBHWI y Crepmi Ta BNnWBaTti Ha pO3BUTOK Nrioay.
PexoMeHayeTbca He nnaHyBaTW BariTHICTE Mig 4Yac NiKyBaHHA Ta MPOTAroM 6-Tv MicAUiB micns
NiKyBaHHS, @ TakoX 3BEPHYTUCA 3a Nopazolo LWOAO 3GepeeHHs CnepMu nepes NoYaTkom nikyBaHHs,
ockifbku Kabasutakcen Akkopa Moxe BNMBaTV Ha epTUITbHICTb YOMNOBIKIB.

KepyBaHHA TpaHCcnopTHUMU 3aco6amu ab6o po6oTa 3 MeXaHismamm

MMip Yac nikyBaHHA UMM MEAWYHUM NpenapaToM BU MOXeTe BigdyyBaTn BTOMY abo 3anamMopOueHHS.
fAkwo cnoctepiragte y cebe ui NposiBy, HE CRig cigaTh 3a KepMo Ta NOTPIBHO YHUKaTH Byab-sIKOro
KOPUCTYBaHHS IHCTPYMEHTamu Y obnafHaHHAM, NEpLU HiXK CTaHETE NovyBaTMCS Kpallle.

KabasuTakcen AKkopa MiCTUTb eTaHON (€TUITOBMIA cnupT)
Llei nikapcbkuin 3acib y koxHoMy ¢pnakoHi micTuTbe 1185 Mr cnupty (eTaHony), Lo eKsiBaneHTHO
395 mr/mn OpHa Aosa uboro npenapary eksisanexTHa 30 Mn nuea abo 12 M BUHA.

KinbKicTb ankoronio B LLOMy Npenaparti HaBpsid Yy BNMMHE Ha JopocnunX i migniTkie, a edbekT Ha giTen
Haspsaa v Byae NOMITHUM. Y AiTei MONOALLIOro Biky Lie MOXe CPUYUHUTM Aesiki HacniakW, Hanpuknaz,
BiAYYTTA COHNMBOCTI.

MpoTe, cnvpT y LbOMY NpenapaTi MoXe 3MIHUTK Ailo IHLWKUX Nikapcbkux 3acobis. Morosopith 3i cBOIM
nikapem abo capmatiesToM npo Byab-ski nikapcbki 3acobu, sk BU npuiimacTe.

Takox nepep noyatkom npuiiomy npenapaTy cnif, NOBiZOMUTY CBOrO Nikaps abo dapMalesTa AKWO Y
Bac asikoronbHa 3aneXxHicTb.

3. Ak npunmaTty KabasuTtakcen Akkopa
IHCTpYKUIT WOA0 BUKOPUCTaHHSA

Mepen BukopuctaHHam Kabasutakcen AKkopd CRif MPUAHATW nikapceki 3acobu Big aneprii, wo6
3MEHLUNTN PU3NK NOBIYHNX anepriyuHnX peakLii.

» KabGasurakcen Akkopa Mae BBOAWUTM Bam BaL flikap abo MeacecTpa.

e Kabasurakcen Akopa cnig nigrotysaty (pPo3uMHUTY) nepeg BeeaeHHAM. Y uill GpoLuypi MicTUTbCs
npakTudHa iHpopMauis Ans nikapis, MegcecTep Ta (hapMaUeBTIB WOAO NiAroTYBaHHA Ta BBEAEHHS
Kabasurakcen AkkopAa.

» KaGaautakcen Akkopa mMae BBOAWUTUCDH Y NikapHi LLISIXOM KpanenbHoro BeeaeHHs (iHoyaii) y BEHY
(BHYTpIWHLOBEHHE BBEAEHHST) NPOTATOM NPUBITM3HO FOAUHM.

e Takox crig npuAMaT WOAHS NepopanbHO KopTUKOCTepoiaHi npenapatu (MpepHisoH abo
MNpeaHisonoH), siki € YacTUHOIO BALLOro NiKYBaHHS.

Ckinbk# i ik yacTo BaM Gyae HagaBaTUCA NiKyBaHHA

* 3BuvaiiHa [03a 3aneXuTsb Bia NoBepXHI BaLOTO Tina. Baw nikap poapaxye nnoLy noBepxHi Baloro
Tina B KBagpaTHUX MeTpax (M?) i BUSHAUUTL 03y, SIKY Bam MaloTb BBOAUTH.

»  3asBuvaii iHYy3ia NPOBOAUTLCS KOXHI 3 TYDKHI.

Ao y Bac € AoAaTKoBi 3annTaHHA WOAO BUKOPUCTAHHS LbOro npenapaty, 3BEpHITbCSl 4O CBOro
nikaps, chapmauesta abo MeLUUHOT cecTpu.

4. Moxnusi nobiyHi peakuil

e FIE
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7K i BCi nikapceki 3acobu, Lieit npenapart MoXe BUKIUKaTK nobiuHi peakLji, Xxoua BOHU BUHWKAIOTL He y
BCiX nauieHTis. Jlikap obroBopuTb Lie 3 BamMu i NOSICHUTL NOTEHLAHI PU3VKM Ta Mepesary BaLioro
TTiKyBaHHS.

HeraitHo 3BepHiTLCA A0 Nikaps, AKIWO BU NOMITUNU LLOCH i3 TAKUX peakuii:

° JMXOMaHKa (BUCOKa TemnepaTypa Tina). 3'ABnseTbes AyxKe YacTo (MoxXe TpannaTUCs y GinblL Hix
1i3 10 ocib);

*  cepilo3Ha BTpaTa piguHK B opraHismi (3HeBogHeHHs ). TpannseTsest yacTo (y 1 i3 10 oci6). Lie moxe
CTaTucs, SIKWO y Bac cunbHa diapes abo Tpusana giapes, abo BUcoka Temneparypa, abo sKLo
cnocrepiraeTte HyaoTy (6riioBaHHs);

*  CWIbHWA biNb y WnyHKy abo Ginb y WyHKy, SKWA He NpoxoauTb. PeaKkuii TakoX MOXyTb 3'ABUTHLCS,
SIKLIO y BaC € nepcopauia WIyHKy, CTPaBoxo/y, TOHKOro KuUWeYHVKa abo ToBcToro (nepcopalis
LMTYHKOBO-KMLLKOBOTO TpakTy). Lle Moxxe npuasectu fo neTansHoro Hacnigky.

Akuio cnoctepiraete y cebe Oyab-sKy 3 HABEAEHWX BULLE PeaKwiit, HeranHo 3BepHITLCS A0 nNikaps.

IHWi NoBivHi peauit:

Ayxe yacTi (MoxyTb cnocTepiratics y Ginbu Hix 1 i3 10 oci6):

* 3MeHLIEHHs KinbKoCTi eputpouuTie (aHemisi) abo nevikounTie (Baxnuei Ans 6opoTbbu 3
iHpekuismn);

®  3MEeHLUEHHS KiNbKocTi TPOMBOLUTIB (L0 CIPUYMHIOE NIABULLEHUIA PUBNK KPOBOTEY);

* BTpaTa aneTuTy (aHopekcis);

*  noApasHeHHs LWNyHKa, BKIoYaoyn HyaoTty, brioBaHHs, giapeto abo 3anop;

e Binb y cnuHi;

*  HasiBHICTb KPOBIi B ceui;

*  BiguyTTA BTOMU, criabkocTi abo BigcyTHOCTI eHepril.

YacTi (MoxyTb crocrepiratuca y 1 i3 10 ocib):

*  3MiHM cmaky

e 3aOullIKa

e  Kawernb

*  6inb y XMBOTI

* TuMuacosa BTpaTa Bonoccs (y 6inbLIoCTi BUNaakis HopManbHUWiA PICT BONOCCA Mae BiAHOBUTUCS)
* apTpanris

*  jHheKuiT cevoBUBIQHWNX LUNAXIB

*  BiACYTHICTb NeMKoUWTIB, NOB'A3aHa 3 MMXOMaHKOIO Ta iHeKuico
*  OHIMIHHSI, NOKOMNIOBAHHS, NEYiHHA ab0 3HWKEHHS YYTAMBOCTI B pyKax i Horax
*  3anaMopoYeHHs

e TrofloBHWIA Ginb

*  3HWXKeHHA abo niaBULLEHHS apTepianbHOro TUCKY

*  AUCKOoMAOPpT Y LLNYHKY, Neyis abo sigpmwkka

s 6inb yxuBoTi

*  remMopoW (remopoii)

*  M'A30Bi cyaomu

e Oinb npu ceyoBmnyckaHHi abo Yacte CeHOBUMYCKaHHS

e HeTpUMaHHs ceui

*  3axBOPIOBaHHA HUPOK abo NopyLweHHs hYHKLIT HUpPOK

*  BMPa3KK POTOBOT MOPOXHWHK abo rybu

¢ HdeKuiT abo pusuk iHgikyBaHHsi

*  MiABULLEHHS PIBHS LKPY B KPOBI

e  De3COoHHs

®  CMaHTenWYeHiCTb

*  BigYYTTA TpUBOTU

/o poeneold
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*  HeHopMmarnbHe BiguyTTA, BTpaTta YyTnueocTi abo 6inb y pykax i Horax
*  TPYAHOLj 3 YTPMMaHHSIM piBHOBaru

* wBKuake abo HeperynsipHe cepLebutTa

*  TpoMOG B Horax abo nereHsx

s rinepemiq Wkipn

e 6inb y poTi abo ropni

*  peKkTanbHa KpoBoTe4a

*  TOYEPBOHIHHA LIKIpK

*  m'as0BuWiA auckomdopT, cnabkicts abo Binb

*  Habpsku cTon abo rominok

e  03HOD

*  3axBOPIOBAHHSA HIrTiB (3MiHa KOMbOPY HIrTiB; HIrTi MOXYTb BiALWAPOBYBATUCS).

HeuvacrTi (Moxe cnocTepiratucsa meHwwe Hix y 1 i3 100 oci6):
e 3HWKEHHS PiBHS Karnilo B KpoBi
e [3BiH y ByXax
*  NOYEPBOHIHHA LWKipK
® LMCTUT, SKUIA MOXE BUHWUKHYTW, SIKLIO BW paHille NpoXo4unv NpoMeHeBy Tepanilo (LnMcTuT
BHacNifoK paaiauiitHoro cnanaxy).

I3 HeBU3HAYEHOIO HACTOTO (SIKi HEMOXITMBO OLIHUTM 38 HASIBHUMU AGHUMM):
*  HeiHeKUiHe iHTepcTuLianbHe 3aXBOPIOBAHHS NereHb (3ananeHHs nereHb, Wo BUKIUKAE Kallenb
i BaXXKe ANXaHHSA).

MosigoMneHHs nNpo noGiuHi edrekTn

Akwo y Bac cnocTepiratoTbes sikick MoGivHi peakuii, 38epHITLEA A0 cBoro nikaps abo dhapmauesTa, a6o
Ao meacecTpu. Lii peakuii BkrovaioTs Byab-aki MOXITMBI NOGIUHI epekTi, He 3raaaHi B LibOMY NUCTKY-
Bknaguwwi Gpolwypi. Bu Takox MoxeTe NoBigoMuUTH npo nobidHi ecekTn GesnocepenHbo 3a afipecolo.
[epxaBHuin iIHCTUTYT KOHTPOTIO 338 HAPKOTMKaMM

Cpo6aposa 48 100 41 Mpara 10

Beb6-caint: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

MNosinoMnstoun npo nobiyHi edekTn, BU MoXeTe AONOMOITM 3abe3neunTut aofaTkoBy iHhopmalito
BiAHOCHO 6e3neku Lboro npenapary.

5. Ak 36epiratn Kabasutakcen Akkopna
36epiraiiTe Leit npenapar y HeQOCTYNHOMY ANA AiTe micuj.

He BukopucTOBYIiTe npenapaT nicns 3akiHUEHHS TePMiHY NPUOATHOCTI, 333HAYEHOro Ha KapTOHHI
ynakoBLi Ta eTukeTui cpnakoHa nicnisi «Exp». TepMiH NPUAATHOCTI BBaXAETbCS [0 OCTAHHLOTO AHS
BignosigHoro micaus.

Liei meanyHnit npenapat He noTpe6ye 0COBNMBUX TEMMNEPATYPHUX pexumie ans 36epiraHHs.
36epiraty iioro cnia B opuriHanbHiil ynakosui Ans 3axmcTy Bia ceiTna.

[Micns BigkpuTTS

KoxHa nnsiwuka € ogHopasoBoto i nicns i BiAKPUTTS BMICT NOBUHEH BUKOPUCTOBYBATUCA HeralHo. SKuwo
HE BMKOpMCTaTU WOro ofpasy nicns BiOKPWTTS, BIANOBIAANLHICTL 3a TepMiH 36epiraHHs Ta yMOBM
BUKOPUCTaHHST NOBHICTIO NOKNaaaloTbCs Ha KopucTysaya.

[icns ocTaTo4YHOro Po3BeAEHHS Y IHGY3IMHOMY Milliky/dhaKoHi.

Mepiog XiMiuHOT Ta chianyHoi cTabinbHOCTI Po3uMHY Ans iHdYsi nig Jac BUKOPUCTaHHA OyB
NiATBEPAXEHUA NPOTArOoM 8 roAvH Npu KiMHaTHIN Temnepatypi (Big 15°C go 30°C), Bkntovaoum yac
BHYTPILUHBOBEHHOT iHOY3IiT NPOTArOM OAHIET roaguHn Ta 48 roguH y XonoausbHUX YMOBaX, BKITHOYEI04M
4ac BHYTPILHLOBEHHOT IHDY3IT — OAHY roguHy.

{Ké// GOLOS /ﬁﬁ
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3 MikpobionoriyHOT ToYkK 30py PO3UMH Anst IHQY3iiA chnig 3acTocoByBaTU HeranHo. FKWO Moro He
BMKOPUCTATK HerarHo, 3a nepiogu 3bepiraHHa Ta YMOBU BUKOPUCTaAHHA Hece BiAnoBiganbHicTh
KOpUCTYBaY, i 3a3Buyait cTpok 36epiraHHs HE NOBUHEH NepesBullyBaTh 24 roauH npu 2°C - 8°C, siKwo
po3BefeHHs He BifOyBaeTLCA B KOHTPONLOBAHUX Ta NEPEBIPEHUX aCENTUUHUX YMOBAX.

YTtunisauis
Yci HeBuKopUCTaHi Nikapcbki 3acobu abo siaxoaun cnig yTunisyeaTtv BignosiaHo 40 Micuesux Hopm. L

3axoan ponomaratoTbh 3aXUCTUTYU HAaBKONUWLLHE cepeaoBULle.
6. BmicT ynakoBku Ta iHwa iHhopmauis.

Lo micturb Kabazutakcen Akkopn

fitova pevoBuHa — kabasuTtakcen. 1 Mn KoHUeHTpaTy MicTUTb 20 Mr kabasutakceny. KoxeH dnakoH
o6’emom 3 Mn MicTute 60 Mr kabasuTakceny.

IHWi cknaposi npenapary — nonicopbat 80, kucnoTta nMUMOHHa Ta etaHon GessogHuin (aus. n.2,
«Kabasutakcen Akkop MiCTUTE eTaHon (ETUMOBUIA CrINPT)»).

Ak Burnapae Kabasutakcen AKkopa Ta BMICT ynakoBKU

Kabaaurakcen Akkopa — Lie KOHLEHTpaT ANs PO34uHy Anst iHAy3ii (CTEPUNBHWIA KOHUEHTPAT).
KoHueHTpaT npeacTaBneHuin y Burnagi sig 6e36apeHoro ao 6nigo-xoBToro abo XoBTO-KOPUYHEBOIO
PO34UHY.

BiH BUnNyckaeTbes y onakoHi i3 npo3oporo ckiia Ha 6 MN ANs 04HOPAa30BOro BUKOPUCTAHHS, 3 BUTSDKHUM
06’€MOM 3 MJT KOHUEHTpaTY.

PosMip ynakosku:
KoxHa kopobka MICTUTL oauH chnakoH ANs OJHOPA30BOro BUKOPUCTAHHS.

BnacHuk peecTpauiitHoro nocsigyeHHs
Akkopa Xenckea C.JLY.

Bopna Tpeig CeHtp, Monn ae Bapcenona, 6/H,
Enidici EcT 6 nosepx,

08039 bapcenoHa,

Icnanis

Bupo6Huk
Akkoppa Xenckea MNoncka Cn. 3 0.0.,
Byn. llytomepcka, 50, Ma6’aHiue, 95-200 Monbuwia

TekcT UbOro nUcTKa-BKNaAMLLIA OCTaHHIN pa3s nepernsinyto 05/2022.
IHwWi mxepena iHdyopmauii
HAeTanbHa iHpopMaLis npo ueit MeanyHuii Npenapar 4oCTynHa Ha

Be6-canTi €sponeiicbkoro AreHTcTBa 3 Jlikapcbkux 3acobis
http://www.ema.europa.eu

/‘_/;;;Q/Zé;ff@ L %f/
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Hacrtynua indopmauis npusHayena nuile Ans MeAWYHOro NePCoHany

NMPAKTUYHA [HOOPMALIA AnNA JHKAPIB | NMPO®ECIOHANIB B OBJIACTI OXOPOHU
3[0OPOB'AA, AKA CTOCYETbCA NIArOTOBKW, 3ACTOCYBAHHA | NMOBOMXEHHA 3
KABA3SUTAKCEN AKKOPJ 20 mr/mn KOHUEHTPAT ANA PO34YUHY ANSA IHOY3IN

List inbopmalliss aonosHioe NyHKTU 3 Ta 5 4ns KopucTyeadis.
Baxnueo nonepeaHbo npounTaTn yBECh 3MICT i€l iHCTPYKUii nepes npuUroTyBaHHAM pO34uHy ans

iHdy3id.
®apMaueBTUYHA HECYMICHICTL

Lleit nikapcbkuii 3aci6 He cnig sMilWyBaTt 3 iHWMMK NiKapcbkMMKU 3aco6aMu, 3@ BUHSITKOM TNX, WO
BUKOPUCTOBYIOTLCS ANSsl MOro po3BefeHHS.

TepmiH npupaTHoCTi Ta 0cO6NUBI 3axoau Wopao 36epiraHHs
Ana ynakosku Kabasurakcen Akkopa 20 Mr/mMn KOHUEHTPATY Ans PO3YMHY ANs iHDY3iii.

Liei npenapat He noTpebye 0cobnuByx TEMNEPATYPHUX PeXuMiB Ans 36epiraHHs.
30bepiratn B opuriHanbHiil ynakoBLi Ans 3axucTy sig ceitna.

[Micnsa sigkpuTTS

KoxeH ¢nakoH € ogHopasosum i noBuHeH BYTWU BUKOPUCTaHWIA ogpasy Micns BIAKPUTTS. SIKWO He
BUKOpMCTaTU 0Apasy, BiaNosiaanbHicTL 3a nepioaun 36epiraHHs Ta YMOBU BUKOPUCTAHHSA NOKNa0aETbCs
Ha KopucTysaua.

[icna ocTaTo4YHOro po3seAeHHs Y iHY3iMnHOMY MiLLKY/chriakoHi.

Mepiop xiMivHOT Ta disnuHol cTabinbHOCTI posumMHy Ans iHdysiii nig uac BMKOPUCTaHHA OyB
niATBEPIXKEHMI NPOTAroM 8 roguH npu KIMHaTHIN Temnepatypi (sig 15°C no 30°C), BKlOYatouM yac
BHYTPILWHBOBEHHOT iH(Y3iT NPOTAroM OAHIET roAMHN Ta 48 roAWH Y XONOAUNLHUX YMOBAX, BKIHOYEHUM
Yac BHYTPILIHBLOBEHHOT iHGy3il — 0OgHY roauHy.

3 MikpoBionoriYHoT Touku 30py iHGY3iAHUA PO3UMH CriA 3aCTOCOBYBATM HeraiHO. SIKILO MOro He
BUMKOpUCTaTU HerawHo, 3a nepiogn 30epiraHHsi Ta YMOBU BUKOPUCTAHHS Hece BiANOBiAanbLHICTb
KOpUCTyBaY, | CTPOK 36epiraHHs 3a3sn4ail He NOBUHEH NepeBuLyBaTh 24 roauH npu 2°C - 8°C, sIKWO
po3BeaeHHs He BiAOYBAETLCA B KOHTPONBOBAHUX Ta NEPEBIPEHVX aCeNTUYHNX YMOBAX.

3ano6ixHi 3axoau 1WOAO NIArOTOBKM Ta NPUIAOMY

AK i 3 iHWUMKW NPOTUNYXNUHHKUMYK 3acobamy, 3actocyBaHHA Kabasntakcen Akkopg Ta Moro nigarotosky
cnig nposoanTn -3 0BEepPEXHICTIO, BPaxoBYIOUM TaKOXK BUKOPUCTAHHS OESKWX i30SOHYMX npucTpois,
3acobiB iHAVBIAYanbHOro 3axuUcTy (HanpuKnag, Pykasu4oK) Ta NPoLeaypH NiAroToBKY.

Akwo Kabasutakcen Axkopa, Ha Oyab-AKOMy eTani  3acTOCyBaHHS noTpannde Ha LWKipy,
PEKOMEeH/YETLCA HeratHoO NPOMUTK BEMUKOIO KINBKICTIO BOAU 3 MUnoM. [py NOTPaNmsHHI Ha CriMsosi
~ 0BOMOHKM PEKOMEHAYETLCS HeranHo NPOMMUTYU BESMKOIO KINbKICTIO BOAMU.

Kabasutakcen Akkopa NOBMHEH roTyBaTW Ta 3aCTOCOBYBATU NULIE nepcoHarn, HaBuYeHUA poboTi 3
UUTOTOKCUYHUMK npenapatamu. BariTHi XiHKkM, sKi BXOAATE [0 CKady MEAMYHOro nepcoHany, He
MOBMHHI AONYCKaTWCh A0 MOro 3acTOCyBaHHS.

ETanu nigrorosku

HE BuikopucToByiiTe uelt npenapart pa3oMm 3 iHWMMK NikapChKUMK 3aCoBamMM, Lo MICTATL kKabasuTakcer
B iHWIN KoHUeHTpauil. KaGaautakcen Akkops mictute 20 mr/mn kabasutakceny (BUTSXHUIN 06'em He
MeHLwwe 3 mn).

KoxeH chnakoH oaHOpa3oBuii i noBuHeH GyTI BUKOPUCTaHMIA HEraiHo.

Byab-sKkuit HeBUKOPUCTaHUIA PO3YUH MaE BYTH YTURI30BaHMIA.

[lns BBEAEHHA NpU3HaYeHOT 403U MOXE 3Ha#oBUTUCS Kirbka dnakonis Kabasutakcen Akkopg,.
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MNpouec posseaeHHs npenapaTy Ans iHpY3il NOTPIGHO NPOBOANTY B acenTUYHMX YMOBaX.
MpurotysaHHA po3unHY ANA iHdY3in

Kpok 2: [ipyre (ocTaTtouHe) po3BeAeHHs ans iHdy3in
Kpok 1

AcenTuyHo BuiimaiiTe HeobxigHuit 06’em Kabasutakcen Akkopa (Lo MicTuTb 20 Mr/Mn kabaauTtakceny)
rpagyioBaHuM LINPUUOM 3 ronkow. Hanmpuknag, ana oaHiei gosu 45 mr ka6Gasutakceny HeobxigHo
2,25 mn Kabasutakcen Akkopa.

KoHueHTpaT 20 mr/mn
Kpok 2
BeegiTe npenapat B iHysiiiHWiA kKoHTelHep, He 3 MBX, wo micTute abo 5% posuud rniwokosu abo

iH(pysifHWiA posunH HaTpito xnopugy 9 mr/mn (0,9 %). KoHueHTpauist iHdyY3IHOro po34nHy NoBMHHA
6yTu Mixk 0,10 mr/mn i 0,26 Mmr/mn.

HeobxigHa 5% po3uuWH rnoKoau
KinbKiCTb abo abo iHdysiiituii
KOHUEHTpaTy PO34MH HaTpito
xropuay 9 mr/ mn
(0,9%)
Kpok 3

BuiimiTe wnpuy i nepemiwaiite BMicT naketa a6o iHysilHOrO dnakoHa BpyuHy, obepTanbHUMM

pyxamu.
IHdysiiiHuiA NpenapaT npeacTasneHunil y BUrNsAI Npo3oporo 6e36apBHOr0 PO3UNHY.

(oninthl
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Kpok 4

Ak 1 BCI iHWi napeHTepanbHi nikapcbki 3acobu, oTpumanuii iHY3iiHWA Po3unH Nnepes BBEOEHHSM chig
nepesipuTK Bi3yanbHO.

Ockinbku iHYSIAHWI POSYMH NepeHacuyeHni, BIH MOXe 3 YacoMm KpucTanisysaTucs. Y uboMy pasi
PO341H He Cria BUKOPUCTOBYBATH i KOro cnig yTunisysaTu.

|HGpysifHUIA pO3UMH Cnig BUKOPUCTOBYBaTU HeraiHo. IHdopmauis npo TepmiH 36epiraHHa Ta
cneuiankHi 3axoau woao 36epiraHHA Npenapaty HaBeAeHi BULLe

Becb HeBuKopHcTaHwii nikapcbkuii 3acié abo Bigxoam cnig yTunisysaTi BianosigHO A0 MiCLIEBHX HOPM.
Cnoci6 3acTocyBaHHs

Kabasurakcen AKkopz BBOAUTLCS LUNMSXOM BHYTPILUHBOBEHHOT iHAY3iT NPOTArom ofHIET roanHu.

[lia yac BBEAEHHs NpenapaTy pekoMeHAYETLCA BUKOPUCTOBYBATH (iNbTp 3 HOMIHAMBHUM PO3MIpOM
nop 0,22 mikpomeTpa (Takox BkasaHuii sik 0,2 mikpomeTpa).

He cnip BrkopucToBYBaTU ANs NPUroTyBaHHA Ta BBeAEHHS iH(Ysin Kabasntakcen Akkops €MHOCTI 3
MNBX abo iHdysiiiHi HaGopyu 3 noniypeTany.

(6017636) Date: 14/06/2022, 18/06/2022

Ha maxem maxoxc nanecemi mexuiuni no3nauku ma 6KA3i6KU GUPOGHUKA, WO CMOCYIOMbCA
NO20mMuUny, Wimpux-kooy

[2%L7"%%%2/d?
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JOJATOK I

KOPOTKA XAPAKTEPUCTHUKA JIIKAPCHKOI'O 3ACOBY

1
2 ynor! //%



104

1. HAUMEHYBAHHS JIIKAPCBKOI'O 3ACOBY
Kabasurakcen Akxopa 20 Mr/MI, KOHIEHTpAT A1 IPUTOTYBAHHS PO3UMHY Juist iHDy3iit
2. SIKICHAW TA KUIBKICHHUH CKJIAJ

Koxen mininitp xoHIEHTpaTy MicTHTL 20 MI Kaba3uTaKCely.
Kosxer ¢uakon (3 MI1) KOHIEHTpaTy MicTUTh 60 MI KaGa3UTaKcey.

JomomidkHa pegoBHHa 13 BIIOMOIO Ji€I0!
TotoBuii 3aci6 MicTHTE 395 MI/MI Ge3BOAHOrO €TaHoNy, TO6TO, KOXKEH ¢makon (3 mu) micrurs 1,185 Mr
6e3BOTHOrO eTaHoIy.

TloBHM# CHKCOK MOMOMiXKHHX PEUOBUH HABEAEHO y PO 6.1.
3. JIKAPCBKA ®OPMA

KonnenTpar juist npurorysanns iHdysikHOro po3unny (CrepuiBHUN KOHIEHTPAT).
Konnenrpar nposopuii, mMae 3a6apBienHs Big 6e36apBHOrO MO CBITIO-KOBTOro 260 KOPHYHEBO-XOBTOIO
KOJBOpY.

4. KIIHIYHI XAPAKTEPUCTUKHA
4.1 Ilokazannas

HperlapaT KabGasutakcen Axkopn y xomGimarii i3 npexHisoHoM a60 NpeIHI30NOHOM MPH3HAYAETHCS I
JKYBaHHA JOPOCAHX IALEHTIB 3 METacTaTHIHHM KaCTpalIII/IHO-pCBI/ICTeHTHI/IM paKkoM IepeaMiXypoBoi
3aJ1031, O [IOTICPETHEO OTPHMYBAIIH TEPAILIIO 3TiTHO 3 PEKUMOM JIKYBaHHS TOLETAKCEIOM (IUB. po3xin 5.1).

4.2 Pexum 103yBanHe Ta cNoCi6 3acTOCYyBaHHsS

3acTocyBaHHA KabasuTakcely MOXJIMBE IHIIE y BiJULiINEHHAX, IO CHEI[iali3ylOTCS Ha BBEIEHHI
LMTOTOKCHIHHX PETOBHH, Ta #0ro CIIi BBOMMTH JMIE HiZ HATIISLAOM JHKaps, SKUE Ma€ JOCBix y B[/[KOPI/ICTaHHI
NpPOTUIYXIMHHOL x1M10Tepa1111 Heo6xinno 3abesneynty HasBHicCTh 3ac06iB Ta 06NaIHAHHS A/ JKYBAaHHA
TOKKUX peakuiif rimepyyTMBocTi, TAKHX K apTepialbHa [iloTOHis Ta GporxocmasM (IuB. po3ain 4.4).

TIpemenuxaris

PexoMeHOBaHAH pexAM NpeMeIHKaLii CIi BUKOHYBaTH MOHAMeHIe 3a 30 XBIIHH 10 KOJKHOT'O BBE/ICHHS
kabasuTaKceny, 3 BHKOPHCTAHHAM HACTYIHHMX BHYTPIlIHBOBEHHHX IKAPCHKUX 3aCO0IB /Ui 3MEHIICHHS
PH3HKY Ta CTYNECHA TAKKOCTI TiepYyTIHBOCTI:

®  aHTHricTaMiHHi npenapary (nexcxiaopderipamin 5 mr a6o mudenrigpamin 25 Mr, aGo eKBiBaJIeHT),

®  KOPTHKOCTEpOimM (IexcameTasoH 8 Mr abo eKBiBaneHT), Ta

®  Onoxarop Hz-ricraminoBux perentopie (pasituaun abo exsiBaneHT) (UB. po3nii 4.4).

Pexomennyerbcs mpodinakTidnmif mpuifoM NPOTHGIIOBOTHAX 3ac06iB, AKi 32 HEOGXLTHOCT] MOYKHA BBOTUTH
IepopayibHO a0 BHYTPiTHEOBEHHO.

HPOTSIFOM ¥CBOTO Heploz[y HIK}’BaHHﬂ HeoOXiTHO 3a6e3nequaTn HaJICKHUH plBCHB F]JIpaTa.Hll NauienTiB oI
3anobiranns YCKJIaMHEHB, TaKNX AK HUPKOBA HEeIOCTATHICTE.

Pexum gozypanns
PexoMmenmosana mosa kabasuTakceNy CTAHOBUTh 25 MI/M%, IO BBONUTHCS Yy BHUDIJAL OXHOTOXWHHOL

BHYTpIIHEOBEHHO! iHQY3il kokmi 1 pas Ha 3 Twkui B xomGiHanil 3 mepopamsHMM HpeAHi3OHOM a60
TIPEHI30I0HOM 0 10 MI MOIEHHO BIPOZOBK YCHOTO NEPiOfy JMiKYBaHHS.

fwgg%w/ 7 ﬂ’b
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Kopuayeanna dosu

H03yBaHHA CIiJ{ 3MIHMTH, AKIIO y NAI€HTIB CITOCTEPIral0THCS HACTYNHI MOGiuHi peakmii (cTymeHi TshKKOCTi
BKa3aHi 3rigHO i3 3aranbHUMH TePMiHONOTITHAMY KPUTEpisMu oninkn HeGaxanux spuiy [CTCAE 4.0]):

Tabnuus 1 — PexomMenoBani 3MiHH 1031 Y BANAAKY PO3BUTKY 11OGI4HUX PEakiiii y MAIIeHTIB, IO OTPHMYIOTH
JiKyBaHHA Kaba3uTaKCeIOM.

Io6iuni peaxuii Kopurysanusa nosu

TpwRana HefiTponenis > 3 crymens (Hosiie Binknacru mikyBaHis, IOKH KiNbKicTh HeiiTpodinis He
1 THXHSA), He3BaXKAIOUM HA BiAIOBiHE NiKyBaHHS, |cTaHOBHTHME >1,500 KIiTHH/MM?, iCIIS 90T0 3MEHITUTH
AKE BKIIOYAE 3aCTOCYBAHHSA IPaHyIONUTKONOHIe- | 103y KabasuTakceny 3 25 Mr/m? 1o 20 Mr/m2

crumymorodoro ¢akropa (G-CSF)

GebpunpHa HEUTPOIIEHIS Yi HeHTponeHigna Bigknacru mkyBaHHS 0 HOKpameHHs a6o ony»xaHHs Ta
IHOeKIis. NOKM  KiNBbKicTh HeHTpodimie He  CTaHOBHTHME
>1,500 kmiTie/MM®, micng  9Oro  3MEHIIMTH 103y
kabasuTakceny 3 25 Mr/m? 1o 20 Mr/M2.

Hiapes > 3 crynens a6o criitka miapes, Bigknacry nikypaHHA J0 HOKpamieHHS aGo omy)KaHHS,
HE3B@KAIOYH Ha BiNNIOBiNHE NIKYBaHHS, B TOMY TiCIIA YOro 3MEeHIIKTH JO3Y Npenapary kaGasuTakceny 3
YHCI, KOPEKI(i0 BOAHOrO Ta eEKTPOTITHOrO 25 mMr/m? o 20 mr/m2,

Oamancy

Ilepudepiiina Hefiponaris > 2 crynens Bigknacty nikyBaHHS IO NOKpALIEHHS, IICH YOTO

3MEHIINTH 103y KabasuTakcemy 3 25 Mr/m? 1o 20 mr/m2.

3MeHIMTH K03y 10 15 Mr/M? aGo IPUNMHEKTY TIKYBAHHS Kaba3HUTaKcelIoM, SKIIO y MalieHTiB IPOmOBKYIOTE
cnocrepiratuest GyAb-aKi 3 BUSHaYEHHX peakuii mpy nosi 20 mMr/m? Jani mozo naiesTiB, Ski 0TpEMyBaIm
103y mwkde 20 Mr/m? 1038, 06MeskeHi.

Bsaemodis 3 inwumu nikapcorumu 3acobamu

Ciin yHukard OfHOYACHOrO NPH3HAYEHHS KabasUTAKCENy 3 IIOTYXKHHMU iHOyKTOpamMu a0 MOTYXHUMU
inriGitropamn  CYP3A. OpnHak, sSKNI0 TalieHTH HOTPeGYIOTH OAHOYACHOTO 3aCTOCYBAHHSA IIOTY:XHOIO
inriGiropy CYP3A, HeoOXiJHO PO3ITIAHYTH MOXIHMBICTE 3aCTOCYBaHHS HO3H Kaba3uTaKcely, SHHKEHOT Ha
25 % (ouB. po3mima 4.4 ta 4.5).

Ocobauei epynu nayicnniie

1layienmu 3 nopywennam Qyuxyii nevinxu

KaGasuTakcen BUBOXUTBCS 3 OPragi3My [epeBaXHO 3a PAXyHOK MeTaGomisMy y mewinui. JUis mauienTis i3
JIETKUM CTYNEHEM TKKOCTI MOpyWeHHs (yHKII] Imedinky (3aransHuil Bmict 6inipy6iny Big >1 mo <1,5 x
BepxHA Mexa Hopmu (BMH)) abo pisens acmapraraminorpancdepasu (ACT) >1,5 x BMH) Heo6ximuo
3aCTOCOBYBATH 3HIDKEHY 103y Kabasurakcemy — 20 mr/. 3acTocyBanHs KabasuTakcendy y MaIi€HTiB 3 JETKAM
CTYNEHEM TAKKOCT NMOPYWIEHHS QYHKUil NediHKM BHMAarac o6epeXHOCTi Ta PETENBHOrO KOHTPOIIO
[IOKa3HUKIB Oe3rmekn.

IIpenapar KabasuTakcen AKKOp/ IPOTHIOKA3AHHUI AL EHTAM 3 NOMIPHMM T2 THKKHM IOPYIIEHHAM ¢ YHKIT
NediHKH (3aranbHuil BMicT 6inipy6iny > 1,5 x BMH) (aus. posmimk 4.3, 4.4 Ta 5.2).

Ilayienmu 3 nopyiuennsam gynxyii nupox

KaGasurakcen MiHiMaTbHO BUBOIHUTHCS 9epe3 HUPKH. I1allieHTaM 3 MOPYIIEHHMM byHKOIT HUPOK, IO HE
noTpeGyIoTh reMofianisy, He MOTPIGHO KOPHTYBaTH f03y. IalieHTH 3 TepMiHATBHOI CTATi€0 XpoHiuHO1
HHPKOBOT HezocrarHboCTi (kiipenc kpearuiny (CLCR< 15 mw/xs/1.73 M%), 3 ormagy Ha iX crad Ta
oOMexeHnil 00CAT HasBHMX NaHHX, IIOBMHHI OTPHMYBATH JiKyBaHHA 3 OOCPEXHICTIO Ta 3 peTenbHUM
MEIUYHMM HArJI0M BIIPOJOBXK MEPiOAY TAaKOTO JiKyBaHHS (IUB. po3aina 4.4 Ta 5.2).

3
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Jlimui nayienmu
Bincyrni pexomeHnanii mogo croemiansEoro KOpUI'yBaHHSA [03M KabasHTakCeny d 3aCTOCYBAaHHS Y
MaNieHTiB JTHLOTO BiKy (XUB. TakoX po3aimy 4.4, 4.8 Ta 5.2).

Aimu ma nionimxu

Bincyrni Binnosini nani mono 3acrocysanns kxabasurtakceny y xireit.

Besneunicts Ta edexTHBHICTE 3acTocyBaHHA kabasuTakceny y JiTedl Ta mimiiTkie (BikoM o 18 POKiB) He
BCTaHOBJIEH] (UB. po31in 5.1).

Croci0 3acTocysanns

Ilpenapar Kabasurakcen AKkopa BBOXHTECA BHYTPiITHEOBEHHO.
TacTpykuii 3 pUroTyBaHHs Npenapary Ta HOro BBENEHHS BHKTATCH] B pospini 6.6.

Ui BBEleHHS IpenapaTy 3a60poHIeThCs BUKOPHCTOBYBATH iH(]Y3iliHi KoHTelHEepH, BUroToBNeH] 3 [IBX, Ta
ingy3iltHi cucTeMu, BUTOTORIEH] 3 HoMiypeTany.

He cnix smimysaru xabasuraxcen 3 6ynb-Sxumu iHmmMI JiKapCHKUMY 32C06aMH, OKpPIM THX, IO 3a3HaYeH]
B po3fim 6.6.

4.3 Iporunmoxazanns

*  Peaxuil rinepayrmasocri go kabasutaxcery, 1o immmx TaKCaHiB, abo monicopGary 80, a6o Gymp-sKoi 3
JOTOMDKHHX PEYOBHH, HaBEAECHUX Y Po3ximi 6.1.

e  Kinexicts Helitpodinis Menme 1,500/mm’.

e  [loMipHa Ta TsPKKa MEYiHKOBA HEOCTATHICTD (3aranermit BMict GimipyGiny >1,5 x BMH).

*  CynyrHe memnIeHHs BaKUMHO TPOTH KOBTOT I XOMAHKA (nuB. posnin 4.5).

4.4 CnenianbsHi nomepeaeHus Ta 32M00iKH] 3aX0IM 100 BHKOPUCT AHHS

Peaxuii rinepaymmsocri.

Ycim nanientam nepex nogarkom indysii KkabasuTakcely CIill POBOAMTH NPEMETUKALI0 (IHB. po3nin 4.2).
iz 9ac mepmrof Ta apyrof imgysiit 3a mamienTamu HOTPiGHO PETENBHO CIIOCTEPIraTy 3 METOI0 BHSBICHHS
peakuilf rinepayrmBocri, Peakuif rinepayrmeocri MOXYTh 3’ ABIATHCA NPOTATOM JEKITbKOX XBUJIMH IiciIs
nodarky iHQysii kaGasurakceiy, ToMy 3aco6H Ta O6MATHAHHS ANt NIKYBaHHS apTepialbHOi rilloToHii Ta
OpoHxocmasMy NOBHHHI 6yTH Hamororosi. MOXIHBI TSOKKi peaknii rimepuyriMBocTi, fAki BKIO9AOTH
TeHepani3oBaHe RBHCHIIAHHS/EpHTEMY, aprepianbHy TrimoToHil0o Ta GpomxocmasM. TsKKi peaxirii
TinepaymBocTi MOTPe6GyIoTh HEralHoro IpUIMHEHHS BBEICHHS KabasuTaKcely Ta II0YaTKy BiNIOBiIHOT
Tepamii. IlamienTam, ski MaoTB ToKKi peaxilii rinepqyrmuBOCTi, HEOOXiTHO IPHMUHHTH TKyBaHHA
Kaba3suTakcenoM (MHB. posmin 4.3).

IIpUrHigeHHs KiCTKOBOro MO3KY.

TIpurHideHHs KiCTKOBOrO MO3Ky, IO TIPOSBILIETHCS Y BUIILiAI HeliTponenii, anemii, TpomGonuTomeHii a6o
TIaHUMTONEHI], MOYe BUHHKHYTH ITiJl 9ac 3aCTOCYBAHHS ILOTO JMKapCEKOro 3aco6y (IMB. «PU3NK BHHUKHEHHS
HEeHTpONeHii» Ta «AHeMis» y posaini 4.4 Hikge).

Pusik BuHUKHEHHS HelTpomeHii

Hanienram, aki oTpUMYIOTE KabasHTaKceN, MOXKHA 3 IpodinaKTHIHO MeTor npuitMat I'-KC® Biamopimmo
A0 peKOMeHAali AMEPHKAaHCHKOrO TOBAPHCTBA KIIHIYHOT OHKOJIOT] (ASCO) Ta/ab0 anHHEX pexOMeHarTiil
TKYBaIbHO! YCTAHOBH, 06 3MEHIIATH pU3HK BUHUKHEHHA ((pe6puibnol HeliTponenii, Tpusanoi HeHTponeHil
abo HelitponeniuHol indeknil) abo nogonary HEATpOIIeHIYHI yeKIIaHeHHS.

JIOLIIBHO DOSTILTHYTH MOXUIMBICT IIEpPBHHHOL npodinaktukn T-KC® mns mauientie 3 wiiHigEAMH
XapaKTePUCTUKAMY, AKi 3yMOBIIOIOTh HANEKHICTh UX NAI€HTIB 10 TPYNM BUCOKOTO pU3HKY (BIK Bif 65
POKIB, Ioranui 3arabHU cTaH, TONEpenHi emizonu theOprBHOI HeliTponeHii, HABHICTE OGIIMPHUX JiNHOK
ONPOMIHEHHS B MHHYIIOMY, TTOTAHMIA aliMEHTapHU# CTaTyc UM iHmi cepitosni cymyTHi 3aXBOPIOBAHHA) 1 IXHIO
TABUILCHY CXMIBHICTh 10 BAHUKHEHHS YCKIIa(HEHb BHACTIIOK IPOJIOHTOBaHOI HeliTponenii. J{oBeaeHo, mo
BuKOpHrcTanHs ['-KC® 3mMeHIIye 4acToTy Ta TIKKiCTh HeHTporeHii.

4
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Heittponenis — Haifyacrima no6iuna peakuis Ha npuiioM kaGasurakceny (Ius. po3nin 4.8). OG0B’ I3K0BUM €
IOTIHXHEBUA KOHTPOIIb PO3TOPHYTOIO aHaji3y KpOBi HPOTATOM HepIIoro MUKIY Ta Mepe] KOXHUM LUAKIOM
Tepartii, y pa3i oTpe6u 103y MOXHA BIIKOPUTYBaTH.

Heobxinuo 3umsutn no3y y pasi gebprisHol HeliTponenii abo TpuBanoi HeHTpOmeHii, AKi ClocTepirarThes,
HE3BaKAIOYM HA BINOBiAHE IIKYBaHHS (OUB. po3aid 4.2).

IloHOBNEHHS JIKYBaHHS CIiJ POSMJAAATH TUIBKM y pasi IOBEPHEHHS KiNBKOCTI HeHTpodiliR mo piBHS
>1500/mm® (nuB. posnin 4.3).

LLInYHKOBO-KMIIKOBI po3nanu

Taxi cumoToMu sx Gomi y kuBOTi Ta GOmiCHiCTE XKHBOTA NIPH NaNbNALi], IiBHIIEHHS TEMIIEPATYPH TiNa,
CTiiKuii 3amop, fiapes s Ha TNi HeffTpomenii, Tax i Ge3 Hel, MOXyTb GyTH paHHIMH TIPOSBAME CEpHO3HMX
peakuiif NUTYHKOBO-KMIUKOBOI TOKCHYHOCTi, TOMY IX CHiI CBO€YacHO BUSBISTH Ta IiKyBarH. Moxe
BUHUKHYTH HEOOXIAHiCTh THMYACOBO BifIKJIACTH JIIKyBaHHS Kaba3uTakcenoM abo BiAMiHHUTH ioro.

Pusux eunuxrennsa Hyoomu, brioeanus, diapei ma deziopamayii

SIKIIO y MallieHTiB MicNs BBEIEHHSA KaGa3sHUTaKCelly PO3BUBAETHCA Jiapes, MOXHA 3aCTOCYBATH 3BUYaifHi
mpoTHAiapeiiHi 3acobu. Cin Takox BXHUTH BiNIOBITHHX 3aXONiB 3 METOK perifparanii marienTis. diapes
MOXK€ BUHHMKATH YACTillle Y MailieHTiB, SKi paHiIle OTpUMYBaJIM OMPOMIHEHHS a6A0MiHaTBEHO-TA30B01 Ti/ITHKY.
3HEBO/IHEHHA YACTille CITOCTEPIraeThes y MauieHTiB crapiie 65 pokis. CIif BXUTH HANEKHHX 3aXO0/iB s
perifparani NaienTis, a TakOX 11 MOHITOPHHTY Ta KOPAT'YBAaHHS PiBHIB €EKTPOITIE y CHPOBATII, 30KpeMa
kaniro. IIpu miapei > 3 crymeHs Moxe GyTH HeOOXifHUM Bimxnacrd JikyBaHHsS a60 3MEHIIHTH 03y (JUB.
posnin 4.2). SKumo y nanieHTiB 3°MBIMEThCA HYT0Ta aG0 GIIIOBAHHS, MOXHA 3aCTOCYBATH 3a3BH4Yail BKHBaHI
IPOTUOIOBOTHI 3ac00H.

Pusux 6UHUKHEHHS CEPUOZHUX WILYHKOBO0-KUMKOBUX Dearyiil

Y nauieHTis, sKi OTpUMyBaNM NiKyBaHHSA Kaba3sHTaKCEIOM, PEECTPYBAIMCS BUAIKH KPOBOTEY Ta nepdoparii
HUTYyHKOBO-KuIIKOBOro Tpakry (IIKT), xumkoBoi HEMPOXiMHOCTI, KOJNITY, B TOMy YHCII 3 JeTaIbHHMHI
Hacligkamu (IuB. po3ain 4.8). PeKOMEHIOBaHO TOTPHMYBATHCA 0GEPEXHOCTI PH JiKyBaHHI IIAi€HTIB, ¥
SIKHX  CIOCTEpIracThesl HAWBUIMME PU3MK PO3BUTKY LITYHKOBO-KWINKOBHX YCKIAAHEHb: MAIiEHTIB 3
HEHUTPOIEHI€I0, MAUi€HTIB NITHLOrO BiKy, IIPH CYNYTHHOMY 3aCTOCYBAHHI HECTEPOITHMX ITPOTH3AATBHUX
3aco6is (HII33), anTuarperanTiB a60 aHTHKOAYIISHTIB, a TAX0XK MAIIEHTIB 3 IPOMEHEBOIO TEPAITi€I0 OPraHiB
Manoro Tasa B aHamHesi a0o paHille NMEepeHeCeHMMM LUIYHKOBO-KMIUKOBMMH YPaXKE€HHAMH, HAIPUKIAN,
BUpaskaMu abo kpoBoreuamu ITTKT.

Tlepudepiiina neitponarig

Y mnaujedris, ski mpuiiMamn KaGasHTakcell, CIOCTepiramdcs BWNamku mepudepiiiHol Heiipomarii —
nepudepiiinoi cencopHoi Hefipomarii (Hampukian mapecresii, mmsectesii) Ta mepudepHuHOl MOTOPHOI
Helfponaril. SIKIO y maieHTiB, ki IpUHMAIOTs KaGasUTaKceN, BUHUKAIOTH TaKi CHMIITOMH HeMpOMaTii sK
Ok, BiT4yTTs NediHHSA, IIOKOMIOBAHHS, OHIMIHHS a60 3aranbHa ciabkicTs, TO PEKOMEHAYETHCSA MOBIJOMHTH
IO 1ii CHMITOMH JiKapst epej| THM, SK IPOOBKYBaTH JiKyBanHs. Jlikapi MOBHHHI 06CTEXyBAaTH MAIliEHTIB
Ha HasBHICTb CHMITOMiB Hefpomarii abo iX MOCHJIEHHS Iepea KOXHUM IIHKIOM JTiKyBaHHs. JIIKyBAHHS CIIiX
BilKJIaaTH JI0 3MEHIIEHHs CHMITOMIB. Y pasi crifikoi mepudepudanol Heitpomarii > 2 crymens norpibuo
3MEHIIUTH 1103y KabasuTakcely 3 25 Mr/M? 10 20 Mr/m? (ZuB. po3xin posmin 4.2).

Anemis

V nauientis, ski oTpuMyBamM kabasuTakcell, crocrepiramacsi amemis (muB. posmin 4.8). Heo6xigHo
TIEPEBIPATH PiBEHb reMoriobiHy Ta reMaTOKPHTY II€pesl IOYaTKOM Tepamii KaGasuTakceIoM Ta Y BHNALKY
HaABHOCT] Y NAlli€HTa O3HAK YU CHMIITOMIB aHeMii aGo BTpaTH kposi. [l maiieHTiB 3 piBHEM TéMOrToBiHy
<10 1/ peKOMEHYETHCS 3aCTOCOBYBATH NAHUH JTiKapCHKUIA 3aci6 3 06epeKHiCTIO i IpH HAsBHOCTI KIHI4HIX
TOKa3aHb BXXUTH HANEXHI 3a8X0MH,

Py3ik BHHHKHEHHS HHPKOBOT HEIOCTATHOCTI

Bymi moBimomieHHs mpo posnamu 3 GOKy HHPOK y 3B 3Ky 3 CENCHCOM, BHPaKEHOIO IeTipaTarielo,
CIPHYWHEHOI Jiapecro, OMOBaHHAM Ta OOCTPYKTHMBHMMHU 3aXBOPIOBAHHAMH CEYOBMBINHHX IIIAXIB.
Crocrepiramicst BUNagKd HAPKOBOI HETOCTATHOCTI, BKIIOYAOYH BHUIIANKH 3 JIETANBHUM HACHIIKOM. SIKIO
TPanILIOTECA PO3Nany 3 60Ky HMPOK, CIiJl BXKHTH BINIOBIAHHX 3aXO.iB, CHPAMOBAHMX HAa BU3HAUCHHS
MIPUYHHH, 1 pO3I0YaTH iHTEHCHBHE JIIKYBaHHS IAITi€HTIB.
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YHponoBx ycsoro nepiony NikysaHHA KaGasuTaKCeJIoM CII 3a6€3meayBaTy HalexHy TipaTariio mallieHTis.
XBOpi NOBUHHI HEraifHO TOBIOMIATH HpPo Gyxb-AKi CyTTEBi 3MiHM N06OBOTrO 06°eMy cedi. ITepen modaTkoM
TiKYBaHH, IPH KOXHOMY aHaJi3i KPOBI T4 I[Opasy, KOJIU HalieHT OBiAOMIISE IPO 3MiHY 06°e€My BHALTIEHOT
cedi, HOTPiGHO BUMiproBaTH piBHI KpeaTHHiHy cHpoBaTKH. JIiKyBauHs kaba3HTaKCceIoM IOTPIGHO IPUIHHITH
y BHIIQAKY OyAb-AKOro moripmeHHs GyHKUIl HEPOK KO HUPKOBOI HENOCTATHOCTI > 3 crymens 3a CTCAE
(3araneHUMM TEPMIHOIOTIYHUMHU KPHTEPiAMHU ONiHKYM HebaxaHuX sBAM) 4.0.

3 Goky pecriparopHoi cCHCTEMH

Moxyrs criocrepirarucs inTepcraIiabHa IHEBMOHIS/IIHEBMOHIT i iHTepCTHIiaBHE 3aXBOPIOBAHHS JIEreHb,
SKi MOJKYTB MaTH JIeTaTbHUN Hacminok (quB. po3min 4.8).

Y pasi po3BHTKY a00 IOCHIIEHHS JIeréHeBHX CHMIITOMIB CIIi BXXWTH BiIOBINHMX 32XO/iB, CIPAMOBAHUX Ha
BU3HAYCHHA [NPUYMHM, i pO3MOYaTH IHTEHCHBHe JKyBaHHA IalieHTiB. IlepepuBaHHS JIKYBaHHS
Kaba3nTaKCeNOM PEKOMEHIYEThCA IO BCTAHOBICHHS RiarHosy. PaHHE 3acToCYBaHHA miATPMMYIOUOl Teparii
MOX€ NONINMIMTH CTaH manienTa. HeoGXiHO peTensHO OLIHUTH NONINBHICTh BiTHOBNEHHS JIKYBAaHHS
kaba3uraKcenom.

PU3HK BUHUKHEHHS CEPIEBHX a[}HTMiff‘l

ToBifomisIoCs MPO BHNAKK CEpUEBHX APHTMIlM, cepel SKMX HalfdacTillle CIIOCTEpiramich Taxikapmii i
¢ibpunsmis nepencepas (aus. posxin 4.8).

IMaiiesTH TTHEOTO Biky
Y manieHTis NiTHROTO BiKy (BikOM > 65 pokiB) IMOBIpHiCTE PO3BUTKY NEBHHUX MOGIYHUX PeaKIliii, BKITIOYAIYH
HEHUTponeHito i GeOpuIbHY HeliTponenio, Moxe 6yTu BUIIOK (IUB. po3in 4.8).

TamienTs 3 NEYiHKOBOIO HEIOCTATHICTIO

ITpenapar KaGasurakcen AKKOPA NPOTHIOKa3aHHH JULL NMAII€HTIB i3 NOMIPHOIO Ta TSKKOK HCOHYHKIIE
NeYiHKH (3aranbHui BMicT 6inipy6iny >1,5 x BMH) (aus. posnimu 4.3 1a 5.2).
Heo0xiyHo 3MEHIUKTH 103y IIpemapaTy y BUIAAKY JIeTKoi (3aransauii BMicT 6inipy6iny Bix >1 xo <1,5 x BMH
abo pisens ACT >1,5 x BMH) auchynxuii negidku (nus. posaimi 4.2 Ta 5.2).

Bsaemonii.

Cnix yHHKaTH OXHOYACHOTO NPH3HAYEHH: NPENapary 3 MOTYKHHUMH iHriGitopamu CYP3A, ocKinbKu BOHH
MOXYTb IPH3BOAUTH X0 iBUIIEHHS KOHIEHTpaniif kabasuraxceny y miasmi (iue. posaimu 4.2 Ta 4.5). SIkmo
HEMOX/IMBO YHUKHYTH OJHOYaCHOI'0 3aCTOCYBAaHHS IIPElapary pasoM 3 HoTyxHuM iHriGitopom CYP3A,
HEOoOXINHMI peTeNbHIl MeIMYHHMIT HarIAA Y 3B'93KY i3 TOKCHYHICTIO Ta 3MEHTIIEHHS 103H KabasuTakceny (JuB.
posnimi 4.2 Ta 4.5).

Crift yHEKATH OXHOYACHOro NPH3HAYCHHS IIPeNapary 3 MOTYKHUMHU iHmykropamu CYP3A, ocKineku BOHH
MOXYTh OPM3BOAMTH [0 3HIIKCHHSA KOHIIEHTpanii kabasuTakceny y miasmi (xus. posninu 4.2 ta 4.5).

JonomixkHi pegosHHN

Deit nikapcpkuii 3aci6 MicTuTs 1185 M crmpty (eTanoIy) y KOKHOMY (IIaKOHi, [0 eKBIBATEHTHO 395 MI/MIL.
3aranbHa KiTBKiCTh aNKOTOMIO LBOrO JiKapchkoro 3acoby ekmiBaeHTHa 30 M muBa a6o 12 M BHHA.
KinbKkicTs ajkoromo B 1x0My npenapari HaBpsil YA BIUIMHE Ha JOPOCTHX i IUTITKIB, a ebekT Ha iTell HaBpsA
9y Gyne nOMITHUM. Y AiTelf MONOAWIOro BiKy Iie MOXe CIPHYHHUTH Jeski HaCHifKH, HAIPUKIAL BiIdyTTs
COHNHMBOCTI.

AJIKOTOIIB Y I{bOMY JiKAPCHKOMY 3ac00i MOKe 3MIHMTH Aik0 iHIMX mikiB, SIKI0 BY npHitMaeTe il JiKapchki
3aco0H, 3BEPHITLCS 32 TIOPANIOI0 0 CBOTO Jikaps aGo dapmanesra. SKmo B BariTHi a60 roxyere TPYABMH,
3BEPHITBCS 3a [IOPATIOI0 /0 Jikaps a6o dapManesTa, HepuI Hik MpHHMaTy e mpemapar. SIKIo By saTexHi
B1J aJIKOTOJII0, 3BEPHITHLCA 32 OO0 X0 Jikaps abo hapManesTa, MEpII Hixk IpHiMaTH Lek Ipenapar.

60 Mr mpenapary, BBEJIGHOT0 JOPOCIOMY NALiEHTY Baro 70 KT, IPHU3BENE /10 eKCIO3HLl €TaHoNy B po3Mipi
17 Mr/kr, mo MoXe cTaTM NPHIMHOI IBULIEHHS BMiCTy aikoromo B Kpoei (BAK) mo npubmzHo 2,8

Mr/100 M. JITs HOpiBHAHHS, Jl0pocTa IMOANHA, K3 BUTTHBAE KeAKUX BUHA a60 500 mn muBa, fiMOBIpHO, MaTHMeE
BAK npu6bmuzso 50 mr/100 mir.

6

Booomo 2255



109

4.5 Bzaemonis 3 iHmmMu JikapcekuMu 3aco6amu Ta inwi BUIM B3acMoaii

HocnikeHHs in Vitro NpOIEeMOHCTPYBaIH, 10 kKabasuTakcel MeTaboTi3yeThes epeBaxHo 3 yaactio CYP3A
(Big 80% mo 90%) (auB. po3min 5.2).

TuriGiTopn CYP3A

ITosTOpHE OAHOYACHE 3aCTOCYBAHHS Kaba3UTaKceny 3 KeTOKOHA30/I0M (03yBaHHA OCTaHHEOro — 400 Mr Ha
n006y), sxuii € noTyxHuM iHridiropoM CYP3A, npusBOAUTE N0 3HKEHHS KIipeHCy KabasuTakceny Ha 20%
T4, BINOBiHO, MigBHITye Ha 25 % AUC. OpHouacHe 3aCTOCYBaHHs [IPENAPATY 3 HOTYKHAMH iHTi6iTopaMu
CYP3A (manpuknan KeTOKOHA30JI0OM, iTpaKOHA30JIOM, KIAPUTPOMILIMHOM, iHAHMHABIpOM, HebhaszomoHOM,
Helnb()iHaBipOM, PHTOHABIpOM, CaKBiHABipOM, TEJITPOMIMHOM, BOPHUKOHA301I0M) HPU3BOAUTHME O
TiABUIIEHHS KOHIEHTpalii kabasurakcery. TakuM IMHOM, HOTPIGHO YHMKATH OQHOYACHOIO IpPHU3HAYEHHS
kabasuTaKceny 3 MoTyXHUMH iHri6iropamu CYP3 A (muB. posnin 4.2 Ta 4.4).

OmHovacHe 3aCTOCYBaHHS IPENapary 3 alpeHiTaroM, HoMipHuM inriGiropom CYP3 A, He BIUHMBA€ Ha KIipeHC
kabazuTakceny.

Innykropu CYP3A

TTosTOpHE OMHOYACHE 3acTOCYBaHHA KabasuTakceny 3 pudaMiinuHoM (103yBaHHS OCTAHHBOro — 600 Mr Ha
no0y), sKui € oTyxHuM iHgykTopoM CYP3A, IpH3BOAUTS [0 MiABUIIEHHS KIIipency KabasuTakceny Ha 21%
T, Bi(OBigHO, 3HIKYE Ha 17% AUC.

OmuoyacHe 3acTOCyBaHHs TIpenapaTy 3 HOTYXHUMH iHmykropamu CYP3A (manpuknan GeHiroirom,
kapGamaseninoM, pudamminoM, pudabyTuHOM, pudaneHTHHOM, (eHoGap6iTagoM) NPUIBOAUTHME O
3HWKEHHSI KOHUEHTpauii kabasuTakcemy. TakuM YHHOM, HOTPIOHO YHHKATH OOHOYACHOTO NPH3HAYEHHS
kabasuTakceny 3 NOTyxHMMH iHgykTopamu CYP3A (nuB. posnimm 4.2 ta 4.4). KpiM Toro, naiieaTam Takox
noTPi6HO YTPHMATHCh Bifl MpHOMY IpenapariB 38ipo6 00 3BUYAHOTO.

OATPIBI1

Byno taxox jxoeenemo, mo in vitro kabasurakcen iHribye TpaHcmOpTHI GiNKM — OpraHiuHi aHioHHI
Tpascnoprui nominentuau OATPIBI. IcHye pusuk B3aemonii i3 cyGcrparamu OATPIB1 (manpuxman 3i
CTaTWHaMY, BalCapTaHOM, peNariiHizoM), 3okpeMa mix 4dac iHdysil (Tpusamicrio 1 rogmna) Ta mpoTArom
20 xBwimH micns 3akingenHs indysii. PekoMenmyeThcs BUTpUMYBATH 12-TOAMHHAHN iHTEpBAN Yacy 10 iHdy3ii
Ta He MEHINe 3 TOAMH Micla 3aKkiHdeHHs iHdy3ii nepen BBegennsam cyGerparie OATP1B1.

Baxuusanii

Beenenns xuBux a0 XMBHX aTeHYHOBAHWX BaKIMH Ial(ieHTaM, iMyHiTeT sxmx ocnaGneHHit IpuitoMoM
XiMiOTepaneBTHIHHX PENApaTiB, MOXe IPH3BECTH JO CEpHO3HMX a60 NeTambHuX iHbekuiit. [TamieaTam, ki
NPUNMAIOT KaGasUTaKCel, CIiJi YTPHMATHCA Bil INEIUICHHS JXKUBYMH aTCHYHOBaHMMH BaKIMHAaMH. MoxHa
BBOJWTH BOWTI ¥ iHAKTMBOBAH{ BAKIMHH, [IPOTE BiNIOBiAb Ha TaKy BakIMHY MOXke 6YTH cnabmIoro.

4.6 ®epTHILHICTE, BariTHICTH Ta rOAYBaHHSA TPYALI0

BaritHicth

MaHi mono 3acToCyBanHs Kaba3UTaKcely BariTHUM XiHKaM BIACYTHi. Y XOMIi JOCTiKEHE Ha TBAPHHAX 6YII0
II0Ka3aHO HasABHiCTh TOKCHYHOTO BILTMBY HA PENIPOAYKTHBHY CHCTEMY IIPU 3aCTOCYBaHHi IIpeNapary y A03ax,
TOKCHYHHMX J/I1 MATEPUHCHLKOrO Opratismy (AuB. po3pin 5.3), a Takoxk BUABIEHO, O KaGA3UTAKCEIl TPOHUKAE
depe3 IIaNeHTapHui Gap’ep (muB. posxin 5.3). Sk i iHIm IHTOTOKCHYHI NiKApCHKi 3aco6H, IpM BBEJEHHI
BAriTHUM JXiHKaM kaba3sHTaKcell MOKe YHHHUT MIKiJJIMBUI BIUTMB Ha IUII,

He pexomeryerses 3acT0COBYBaTH KafasuTaKcel y IEpiof BariTHOCTI Ta iHKaM perpoOAyKTHBHOrO BiKy, SKi
HE BUKOPHCTOBYIOTh IIPOTH3AILIiAHI 3ac00H.

lonysanusar 10

Haseri ¢apmakokineTwyni faHi, OTpEMAaHI y XOAi HOCITIKEHb Ha TBAPWHAX, CBiAYAaTH NP0 EKCKpELiro
kabasuTakceny Ta Horo MeTaboNiTiB y MONOKO (QuB. po3ain 5.3). He MOXHa BUKIIOYHTH PH3HK IS HEMOBIIAT,
AKHX 3HAXOAATHCA Ha TPYAHOMY BUTOA0BYBAHHI,

KaGasurakcen He cIifl 3aCTOCOBYBATH Y Nepiof FOAYBAHHS IPYIUIO.

N oA
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@epTHiIbHICTD
VY xomi jocmimkeHp Ha TBapuHax GYJO MOKa3aHO HAiBHICTh BIUIMBY Kaba3suTaKCesly Ha PEMPOIYKTUBHY

CHCTeMY INypiB Ta cobak 4oyIoBidoi crari, 6e3 Gynb-1Koro G yHKUiIOHATBEHOrO BIUMBY Ha (GepTUILHICTS (UB.
posnin 5.3). OxHak, BpaxoByro9H GapMakoJIOTiYHIH edEeKT TaKCaHiB, iX FEHOTOKCUYHUIA IIOTEHIIiaN Ta TaXKI
eQeKkTH pH B3aeMoTii JikapcbKuX 3aco0iB AaHOrO KIIACY, 110 MA€E BIUIMB Ha GEPTUIBHICTE Y HOCTIAKEHHAX
Ha TBApUHAX, HEMOXJIMBO BUKIIOYUTH BIUIMB Ha QePTHUILHICTS YON0BiY0] crati y jroaei.

3 oryAay Ha DOTEHIiMHMM BIUIMB Ha YOJNOBIUi raMeTH Ta Ha iMOBIpHY €KCIIO3MIIO Yepes CiM’suy pimuHy,
4OJIOBiKaM, SIKi OTPUMYIOTH JiKyBaHHsS KaGa3sHTaKCeloM, CIiJ 3aCTOCOBYBAaTH e(eKTMBHI [TPOTHM3AILTimHi
3aco0H BIIPOZIOBXK YCHOro Iepiomy NiKyBaHHS, a TAKOXK PeKOMEHIYETHCS MPOIOBKYBATH TXHE 3aCTOCYBaHHS
npotaroM 6 MicsliB Mmicls BBeJEHHS OCTAaHHBOI JO3M KaGasuTakceny. bepyln JO yBarw MOTEHIiHAHY
EKCIIO3MILiI0 Yepe3 CiM’ IHy PilHHY, YOIIOBiKaM, AKi OTPUMYIOTH NiKyBaHHs Kaba3suTakceloM, CIij 3ano6irary
KOHTAKTY iHIIOI 0COOM 3 EAKYIATOM YIPOXOBX YCHOro Iepiony mikyBanus. YomxoBikaM, SKHM MpH3HAUeHe
TiKyBaHHSA Kaba3UTaKCeIOM, PEKOMEHIYEThCS 3BEPHYTHCS 38 KOHCYABTAIIE0 3 IPHBOAY KOHCEPBaLlil criepMu
J10 IO9ATKY JIiKYBaHHA.

4.7 3naTHiCTE BIVIHBATH HA WIBHAKICTH peakuii NpH KepyBaHHi aBTOTpaHcHopTroM aGo immmMH
MexaHisMamMu

Kab6azurakcen Moxe Y4NHATH NOMIpHHUIA BIUIMB Ha 3XaTHICT KEPyBaTH aBTOMOGIIEM Ta [PALfOBATH 3 iHIIUMM
MeXaHi3MaMH, OCKilIbKI MOX€ CIPHYMHUTH MiJBHINEHY BTOMIIOBAHICTD i 3amamopodenHs. Ilariearam crix
YTPHMYBATHCH BiJl KEPYBaHH: aBTOTPAHCIIOPTOM Ta pOOOTH 3 iHINMMH MeXaHi3MaMH, SKLIO ITijl Yac JiKyBaHHsA
Y HHX CIIOCTepiraroThcs Iii mo6iuHi peakiii.

4.8 T1o0iuni pearwii

Koporxuii onuc npodimo desnexn

Besneka xabasuTakcenmy B KoMGiHanii 3 mpenHizoHoM ab0 MpeaHi30I0HOM OMiHIOBANTACA B 3 paHXOMi30BaHHX
BiJIKDMTHX KOHTponboBaHUX Jochimkenusx (TROPIC, PROSELICA i CARD) 3a ygacrio 1092 mamiesTiB 3
METAaCTaTUYHHM KacTpaliMHO-pe3sUCTEHTHHM pakoM IpOCTaTH, sKi OTpuMyBamM kabasuTakcel y MH03i
25 mr/m?. koxHi 3 THXKHI.B cepeTHEOMY Nalli€HTH OTPUMYBATH Bifl 6 0 7 IHKTIB TIKYBaHHS Kaba3UTaKCeIOM.

Yacrora no6ivHMX peakiliif Ha OCHOBI 06’€qHAHOTO aHAT3Y JaHWX UUX 3 MOCIIIKEHE IPEICTABICHA HIKIE
Ta 3BeJIeHa B TaOIUIo.

HaiinomupenimyMy moGiYHMME peakilisMu Bcix crymeHiB Gymu: ademis (99,0 %), neiixomenis (93,0 %),
He#TponeHis (87,9 %), TpombormTonenis (41,1 %), miapes (42,1 %), sroma (25,0 %) Ta acrenis (15,4 %).
Haitgacrimi mo6ivmi peaknii =3 crymems. npuHaiiMEi y 5 % mDauieHTiB crocrepirammcs HEHTponeHis
(73,1 %), neitxonenis (59,5 %), anemis (12,0 %), heGpunbua neiiTponeris (8,0 %) i miapes (4,7 %).

[loBinoMiAnocs Npo TPHIIMHEHHS 3aCTOCYBaHHS KabasuTakcelly depes MoGiYHi peakuii 3 OXHAKOBOIO
9acToTO B yCix 3 pocnimkennax (18,3 % y TROPIC, 19,5% y PROSELICA Ta 19,8% y CARD).
Hatimommpeninmmu mobigaume peakiismu (> 1,0 %), ski NPU3BONWIM A0 NPHIMHEHHS 3aCTOCYBaHHS
kabasuTakcery, 6y1u reMarypis, BTOMa Ta HeHTPOIIEHis.

Tabnuunnii nepenik MoGIYHNX peakiriii

Ilo6iyni peakuii, mpexcrapneni B TaGnuui 2, mepepaxoBadi 3a KiacaMu CHCTEM OpraHiB i 4acTOTO0 3a
MedDR A Bupaxericrs mo6ivHuX peakiiit Bu3Haganacs 3rifuo 31 CTCAE 4,0 (cTymins > 3 = G > 3). Yacroty
BH3HAYCHO TAKMM YHHOM: Iye 4acro (= 1/10), gacro (= 1/100, < 1/10); meyacro (= 1/1000, < 1/100);

pinko (= 1/10000, < 1/1000); xyxe pizko (< 1/10000); gacrora HeBizoma (He Moxke GYTH BU3HAIEHA 3TiAHO
3 HasgBHOIO iHpopMaliero).

Tabmus 2: 3adikcopani mo6iuni peaxii Ta mopymenHs 3 60Ky KpOBi Ipu 3acTOCyBaHHi KabasuTakceny y
kombinarii 3 mpeanisoHoM abo npennizononom y gocaimxkenni TROPIC (n=1092)

(remol?



Kaac cucreM | IloGiuni peaxuii Yei cryneni n (%) Cryniup
OpraHie Ayske gacro | Yacro Hewacro |~ 3n (%)
Indekuiitai Ta CenTHYHMIA IITOK 48 (4,4) 42 (3,8)
TapasuTapHI Cenicric 10 (0,9) | 10 (0,9
3aXBOPIOBAHHS
Lenronit 13 (1,2) 13 (1,24)
Iudekuis ceaoBHUBiTHIX 8 (0,7 3(0,3)
[IUIAXiB
I'pun 103 (9,4) 19 (1,7)
ucrur 22 (2,0) 2(0,2)
Indexuisa BepxHix 23 (92,1) 0
JUXAIBHUX IIAXiB
OnepisyBansHuif reprnec 14 (1,3) 0
Kaunaumos 11 (1,0) 1(<0,1)
3 Goky KpoBi Ta Heiitponenis®* 950 (87,9) 790 (73,1)
mMpaTHIHO] Anemis® 1073 (99,0) 130 (12,0)
CHCTEMH
Jlelikonenis® 1008 (93,0) 645 (59,5)
TpomOonuTonmenis® 4478 (44,1) 44 (4,1)
QeOpuibHA HelfTponeHis 87 (8,0) 87 98,0)
3 6oky iMmyHHOI lNnepayrmusicrs 7 (0,6) 0
CHCTEMH
Po3manu 3 6oky Awnopekcis 192 (17,6) 11 (1,0)
06MIHY PeHOBHH Ta 3HEeBOAHEHHSA 27 (2,5) 11 (1,0)
XapuyBaHHI
I'imeprmixemis 114 (1,0) 7 (0,6)
I'inokamiemis 8(0,7) 2(0,2)
3 60Ky IICUXIKH Besconna 45 (4,1) 0 45 (4,1)
Hecnoxkiit 13 (1,2) 0 13 (1,2)
Crnyranicrs cBimomocri 12 (1,1) 2(0,2) 12 (1,1)
3 60Ky HepBOBOI Jucrersis 64 (5,9) 0 64 (5,9)
e Tepudeprana 40 (3,7) 2002 | 40(3,7)
Heliporraris
Ilepudepuyna cencopra 89 (8,2) 6(0,5) 89 (8,2)
Helipornaris
Tonine#tponaris 9(0,8) 2(0,2)
ITapecresia 46 94,2) 0 46 94,2)
T'inecresis 18 (1,6) 1(<0,1) 18 (1,6)
3anaMopoUYeHHs 63 (5,8) 0 63 (5,8)
I'onoBHwmit Ging 56 (5,1) 1(<0,1) 56 (5,1)
Jlerapris 15 (1,4) 1(<0,1)
Tiriac 9(90,8) 1(<0,1)
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Knaac cucreM | [lo6iuni peaxuii ¥ci cryneni n (%) Crynigp
CpuaRiE Jy:xe yacto | Yacrto Heuacto |~ 3n(%)
3 6oky opranis 30py | KoH ’YoHKTHBIT 11 (1,0) 0
ITocunene 22 (2,0 0
CIIBO30BHAiNEHHS
3 6oky opranis Biggyrra myMmy y ByXax 7 (0,6) 0
CIyXy Ta PIBHOBAM [ o 15 (1,4) 1(<0,1)
3 6oky cepus* Muroriuga apaTmis 14 (1,3) 5(0,5)
Taxixapmis 11 (1,0) 1(<0,1)
Po3nanu 3 6oky AprepiansHa rimoToHis 38 (3,5) 5(0,5)
CyaHH Tpom603 rMOOKHX BeH 12 (1,1) 9(0,8)
AprepianbsHa rinepromisa 29 (2,7) 12 (1,1)
Oprocraruuna rinotoHis 6(0,5) 1(<0,1)
TIpunueu 23 (2,1 1(<0,1)
Bimggyrra xapy 9(0,8) 0
3 601§y 3agumka 97 (8,9) 9(0,8)
PECHIPATOPHOL * | koo, 79 (7,2) 0
CHUCTEMH, TPYIHOT
KIITKH Ta Bimn y minsmmi 26 (2,4 1(<0,1)
CEpelOCTiHHS POTOrNOTKH
ITneBMoOHiA 26 (2,4) 16 (1,5)
Jlerenera emGonis 30 (2,7) 23 (2,1
Po3nanu 3 6oxy Hiapes 460 942,1) 51(4,7)
Eﬁﬁgﬁfmmw Hygora 347 (31,8) 14 (1,3)
BmoBanHs 207 (19,0) 14 (1,3)
3amop 202 (18,5) 8(0,7)
Bink y sxuBoTi 105 (9,6) 15 (1,4)
Hucnencis 53 (4,9) 0
Bim y Bepxnix Bimpminax 46 94,2) 1(<0,1)
HKUBOTA
I'emopoit 22 (2,0) 0
I'actpoezodarecansua 26 92,4) 1(<0,1)
pedmrokcHa xBopoba
Pexransaa kpoBoTeya 14 (1,3) 40,4
Cyxicrs y pori 19 (1,7) 2(0,2)
3IyTTH KHUBOTA 14 (1,3) 1(<0,1)
Cromarut 46 (4,2) 2(0,2)
ITapaniTnyHa KUImKoBa 7(0,6) 5(0,5)
HeInpoxinHicTe*
I'acrpur 10 (0,9) 0
Komit* 10 (0,9) 5(0,5)
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Kiac cucrteM | I1o6iuni peaxuii Yei cryneni n (%) Crynins

OpraHis Hy:xe yacto | UYacto Hewacro |~ 31 (%)
Iepdopattist MIyHKOBO- 3(0,3) 1(<0,1)
KHILIKOBOI'O TPAKTY
I I1yHKOBO-KHIIKOBA 2(0,2) 1(<0,1)
KpoBOTEda

3 Ooky mkipu Ta ATnoneris 80 (7,3)

IiAUKIpH 01 : :

——— CyxicTp mikipu 23 (2,1) 0
Eputema 8(0,7) 0
ITaronoris wirris 18 (1,6)

3 6oKy OIopHO- bint y cmni 166 (15,2) 24 (2,2)

PYXOBOT'O amapary )

G CTOTEEG] Aprpairis 88 (8,1) 9(0,9)

TKaHUHH Bims y kinniekxax 76 (7,0) 9(0,8)
Crasmm M’ a13iB 51(4,7) 0
Mianris 40 (3,7) 2(90,2)
M’s30B0-cKeaeTHAI OiIb 34 (3,1) 3(0,3)
Y I'PYRAX
M’s30Ba cnabKicTh 31(2,8) 1(0,2)
binb y 6okoBux Bimminax 17 (1,6) 5(0,5)
SKHBOTA

3 60Ky HUpOK Ta T'ocrpa HUpKOBA 21 (1,9) 14 (1,3)

CEYOBHBITHOTO HEIOCTaTHICTE

TpaKty HupkoBa HefocTarHicTs 8(0,7) 6(0,5)
Husypis 52 (4,8) 0
Hupkosa koinika 14 (1,3) 2(0,2)
I'eMarypis 205 (18,8) 33 (3,0)
Ionaxiypis 26 (2,4) 2(0,2)
Tinporedpos 25(2,3) 13 (1,2)
3arpumMka 36 (3,3) 4(0,4)
CEYOBUNTYCKAHHS
HerpumManns ceui 22 (2,0) 0
O6crpykuis ceqoromy 8(0,7) 6 (90,5)

3 6oky Bine y minsuui taza 20 (1,8) 5(0,5)

PENPONYKTUBHOL

CHCTEMH Ta

MOJOYHUX 3aJ103

3araneHi posnamu  |Iligeumena 333 (30,5) 42 (3,8)

Ta PeakKilii y Miclli | BTOM/IIOBAHIiCTS

PRRACERA Acrenis 227 (20,8) 32(2,9)
ITipekcis 90 (8,2) 590,5)
Iepndepuuni Habpsru 96 (8,8) 2(0,2)

11
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Knac cucreM | Ilo6iuni peakxmii Yei cryneni n (%) Cryninb
Opramis Hyxe yacto | Yacto Heuacto |~ 3n (%)
3amaneHHs CIM30B01 23 (2,1) 1(<0,1)
00OJIOHKH
Bims 36 (3,3) 7(0,6)
Bime y rpynax 11 (1,0) 2(0,2)
Ha6psaku 8(0,7) 1(<0,1)
O3H06 12 (1,1)
3aranpHe He3IyKaHHS 21(1,9)
PesynsraTu 3MeHIIeH s MaCH Tija 81 (7,4) 0
ACSILRCED ITi{BHIEHHS piBHSA 13(1,2) 1(<0,1)
acnapraraMinoTpascep
asu
Tligpumenss piBHS 7 (0,6) 1(<0,1)
TpaHCcaMiHa3

a 3a pe3ynbTaTaMy OLiHKY J1abOpaTOPHUX IMOKA3HUKIB.
* JIuB. JeTamsHUH OMYC HIDKIE.

Onnc BuOpagux mobigHnx peakmiii

Heiimponenia ma cynymui kniniuni nposeu

byno nokazaro, wo xononiecrumymorounii gakrop I'-KC® 30MKye JacTOTY Ta TAKKICTE HEWTPOIEHIT (THUB.
posmimu 4.2 Ta 4.4).

Yacrora HeHTpomeHii =>3 crymeHd Ha HifcTaBi JaGOpaTOpHMX PEe3yJNBTATIB BapiloBalach 3aNeXHO Bil
Bukopucrannsa I'-KC® Bix 44,7 % 1o 76,7 %, npuaoMy HallHHKIUi ITOKA3HKK 3apeecTposannit, kom I-KCD
BUKOPHCTOBYBAaBCA 3 IPOQiNakTHIHOIO MeTol. Tak caMo gacrora (eGpuibHOi HeliTponenii =3 cTymeHs
KoNHMBanack Bix 3,2 % 10 8,6 %.

Bifsnagann HeHtponeniuni yckiuagHeHHs (BKIodaogn (eOpHILHY HeHTpomeHilo, HelTpomeniumi
indexuii/cencuc Ta HeUTpOIEHITHMIT KOMIT), NesKi 3 SIKUX GyIHU NeTaTbHUMH, BUHUKANH y 4,0% mamieHTiB, sxi
oTpumyBaiy mpodinaxtaganii I'-KC®, iy 12,8 % iumux namiesTiB.

Poznadu 3 bory cepys ma apummiy

Ilpn amamisi 3BefieHMX JaHHX cepueBi moxii Gymu 3apeecTpoBani y 5,5 % namienTie, 3 sxux 1,1 % mamu
aputmii >3 crynens. Yacrora Taxikapzii mpu 3acrocyBanui kabasuTakcely cTaHoBHIA 1,0 %, 3 SKHX MeHIue
0,1% mam crymas >3. Yacrota ¢ibpunsuii mepencepar cranosuna 1,3 %. Bumagku cepreBoi
HEJOCTATHOCTi 3apeecTpoBani y 2 mauieHtie (0,2 %), ofMH 3 SKUX 3aKiHdMBCA NeTambHO. CMeprennHa
¢ibprnsmis miTyHOUKiB Gyna 3apeectpoBana B 1 mauienta (0,3 %) i 3ymunaka cepus y 3 manientis (0,5 %).
HocniiHuKy He BBKAIH Hi90TO 3 IepepaxoBaHOro BUINE SK OB’ S3aHe 3 KabasHTaKCelIoM.

Temamypin

Y anaisi 3BeI€HNX TaHUX JaCTOTA BCIX CTYNeEHIB reMaTypii cranosmuna 18,8 % npu 1031 25 Mr/m? (TMB. o3
5.1). Maiixe B nomoBuHi Bumankis Gynu BusBieHi cOpAmIOYi (GAKTOpH, TaKi AK NPOTPECYBAHAS
3dXBOPIOBAHHS, TDKKiCT 3aXBOPIOBAHHS, indexmis abo TiKyBaHHS
anTHKoarymsHTaMu/ HI133/aueTrmcaminquiioBol KACIOTO.

Tnuwi ¢i0xunenns 6io HOpMu 1AGOPAMOPHUX NOKASHUKIG

Y aHajisi 3BeJleHUX NaHUX acTorTa aHeMii = 3 crymens, migsumenns ACT, AJIT i Gimipy6iny Ha OCHOBI
nabopaTopHuX 3Ha4YeHs cranosuna 12,0 %, 1,3 %, 1,0 % i 0,5 % signosiaso.

12
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HInynuxoso-xuuixosi posnadu

IloBigomisinocs Npo BUMAAKH PO3BUTKY KONTY (BKIOYANOYM EHTEPHT i HEHTPONEHIYHMI EHTEpOKOIIT),
CHTCPUT | TacTpUT, HeHTpONeHiuHmi enTeput. TakoXK CIIOCTEpiramics BHNAAKH DPO3BUTKY ILTYHKOBO-
KHIIKOBOI KpoBoTeUi Ta nepdopaii, Ta napalTHIHy KHLUIKOBY HENPOXiAHicTs (ineyc) (amB. pos3ain 4.4).

3 boky pecnipamopHoi cucmemu

Bymu 3apeecrpoBani Bunagku iHTepCTHIANEHO] THEBMOHIT/ITHEBMOHITY i iHTEPCTUIIANBHOT0 3aXBOPIOBAHHS
JIETeHb, IeAKi 3 AKX Manu JETATbHNH HACTITOK, 3 HEBIIOMOIO YACTOTOK BUHHKHEHHA (HEMOXIIHBO OLIHHTH
3 YpaxyBaHHAM HagBHUX AaHUX) (AUB. po3nin 4.4).

Posnadu 3 60xy Hupok ma cenoeusionol cucmemu
Pizxo nosinommsnocs npo MUCTHT Yepes MicLeBY 3alla/IbHY Peakiiio B 061acTi, mo paxilre 6yma onpominena,
BKJIIOYAIOYH TeMOPAriYHUiM IUCTHT.

Himu
JuB. posnin 4.2.

In1ni ocobmuBi rpyny nanieHTis

Ilayicnmu nimuvozo sixy

3 1092 nauienTiB, ki oTpuMyBani KaGasuTaxcen 25 Mr/M%, y ZOCHIIKEHHAX paKy IepeaMiXypoBoi 3a103m
755 nauienTis Gynu BikoM Bif 65 pokiB, y Tomy urcai 238 nanieHTis crapme 75 pokis.

IloBinomuenHs npo HixkdesasHadeHi No6igi peakuii 6y Ha >5% i Ginbule YacTimuMu y malieHTiB BikoM
65 pokiB Ta cTapie NOpiBHAHO 3 MONOMMIMMHA NALiCHTaMH: MiABALIEHA BTOMIIOBaHICTH (33,5 % NOpiBHAHO 3
23,7 %), acrenis (23,7 % npotu 14,2 %), 3anop (20,4 % nportu 14,2 %) i sagumxa (10,3 % mpotH 5,6 %).
He#trponenis (90,9 % nporu 81,2 %) i TpoMGonuronenis (48,8 % nporu 36,1 %) Takox 6ymH mOGI4HAMU
PEaKIAMH 3 YACTOTOK 5 %, PO AKi IOBiTOMIIAIIOCS 9ACTiMIe y NALIEHTIR BikoM 65 POKIB i cTapire MOpiBHAHO
3 MoNoAIIMY nanieHTamu, Hejitponenia = 3 crynens. Ta deOpuibHa HelfTponenis 6ynu 3apeecTpoBaHi 3
GiMBIIOI0 PiSHMIIEIO Y 9aCTOT MixX BOMa IPyNaMy nauicHTiB (Ha 14% Ta 4% Buine y mauieHTiR BikoM =65
POKIB IIOPIBHAHO 3 HaIlicHTaMK BikoM <65 pokie Binnosigno) (nus. posainu 4.2 Ta 4.4).

[osinomnenns npo MOXIMBI mobiuni peakitii

Ayxe B@KIMBO MOBIIOMIATH NP0 MOXMBI moGiuni peaxuii. Lle MOMOMOXe TPOMOBKUTH MOHITOPHHT
CHIBBiAHOMEHH «KOPHCTE/PASUKY JIKapchKoro 3acoby. ITpoxaHus 10 MeIMYHUX COelianicTiB TOBiZOMUTH
po Gyzb-sKi MOXUIHBI MoGivHi peaxiii yepes HanmionanbHy cucTeMy nepenadi indopmanii, 3a3naveny y
Honarky V.

4.9 IlepenosyBanus

Binomux antnmotis go kabasuTakceny Hemae. OdikyBaHi yCKIaBEHHS MEpeNo3yBAHHS MOXKYTh BKIIFOYATH
3arOCTPEHH: OBIMHUX peaKuil y BT NPUTHIdEHHs KICTKOBOTO MO3KY Ta NLTYHKOBO-KHITKOBHX PO3/A/IB.
V' pasi Iepefo3yBaHHS HallicHTa CIiJ TOCHITANI3yBAaTH Y CHeNiali3oBauit CTAWiOHAp i 3aTMIIMTH Iif
PETENBHAM HarJIA0M. SIkOMOra IUBH/IIIIE Tic/A BUSBJICHHS NepPe03yBaH s ALIEHTY CIIil pO3UO0YaTH TEPATIio
i3 3acTocyBannaM I'-KC®. Heo6XixHO Takoxk BKMTH IHIIMX BiIMOBIIHEX CHMITOMATHYHKX 3aX0iB.

13
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5 PAPMAKOJIOTTYHI BJIACTUBOCTI
5.1 ®apMakoAHHaMiYHi BIACTHROCTI

DapMakoTepaneBTH9HA Ipynta: AHTHHeOILTacTHYHI 3acobu, Takcanu, kox ATC: LO1CD04.

Mexanizm jii

Kabasurakcen — MPOTUIIYXJIMHEN 3aci6, SKkuil Aie yepe3 pyiHYBaHHS CHCTEMH MiKpOTPYOOTOK ¥ KIIITHHAX.
KabGasurakcen 38’a3yeTbcsa 3 TyOymiHOM i crmpuse arperadil TyOymiHy y MikpoTpyGoOukax, OIHOYACHO
TpurHidyoun ix gesarperanito. Ile npussomuTs mo crabimizanii MikpoTpyOOYOK, pe3yabTaToM SKoi €
TanbMyBaHHS KIITHHHHX GyHKUI MiTO3y T4 inTepdasy.

Dapmakonunamianuii edexr

KabasuTakcen MOKa3as NMPOKHH CHEKTP NPOTHIIYXIMHHOI aKTHBHOCTI IIOA0 INePecajKeHHX MHIIaM
JFONCHKMX NYXJIHMH Ii3HIX cTaniif, BKTOYaro4M JIEOACEKY riio6macromy. KaGasurakcen akTHBHHI y pasi
9yTJIIMBHX JO JoLeTakcely nyxiauH. KpiM Toro, xabasurakcen NpoJieMOHCTPYBAB aKTMBHICT 1IO0 Moereit
NYXJIMH, HeYyTIIMBHUX J0 XiMioTeparii, BKIFOUalodH JOIleTaK el

Kniniuta edexTHBHICTE Ta Geanexa

byno BukomaHo ominky edekTuBHOCTI Ta Gesneku kabasurakceny y komOinauii 3 mpemHisoHoM abo
NIPeAHI30JI0HOM, Y XOZAi PaHIOMi30BaHOTO BIIKPUTOr0 MiXKHAPOAHOTO OaraToeHTpOBOro AOCiimkeHHs 111
¢dasn (mocmimxenHss EFC6193) y mnanieHTiB 3 MeTacTaTMIHWM KacTpar(iifHO-PE3UCTEHTHIM paKoM
nepeaMixyposof 3a11034, IO NONIEPEIHBO OTPHMYBAJIN TEPAIlito 3riTHO 3 PeXKUMOM JIKYBAHHS HOIETaKCEIOM.

OCHOBHHUM KpHTEpieM fociikeH s 6yia 3aranbaa BIknuBaHicTs (OS).

BTopHHANMH KpHTEPiIMA AOCTIKEHHA OyiH: BHXKHRaHICTE 6e3 nporpecyanss [PFS (BuzHayaeThes Ak yac
Bil panaomisallii JO HpPOrpecyBaHHSI NYXIUHH, MPOrpecyBaHHs MPOCTATHYHOrO CHeuu(iYHOr0 aHTUIeHY
(PSA), nporpecysanns Gomo a6o cMepTs 3 OyHb-KOI IPUYMHM, B 3aJEKHOCTI Bif TOTO, IO CTAHETLCHA
NepmKkM ], IIBUAKICTE BiANOBIAI MyXNHHK, 110 6a3yeTbcs Ha KpUTEPii OUIHKM BiANOBIAI CONIHMX MyXIHH
(RECIST), nporpecyBanHs PSA (BH3HagaeThCs sIK MIBUINEHHS Ha >25% a6o Ha >50% y maiieHrtis, mo
BiZinoBinu abo He BiAMOBINK Ha Tepaiio, BIIMOBiAHO), Biamosias PSA (3HmxkerHs piBHiB PSA y cupoBarii He
MeHII Hixk Ha 50%), nporpecyBaHHs 600 [OLiHKY BUKOHAHO 3 BHKOPHUCTAHHAM INKAIH IHTEHCHBHOCTI 600
(PPI) 3 onuryBanbEnka MakI'inna-Men3aka Ta mkamd aHaIereTHIHHX 3aco6iB (AS)] Ta ramyBaHHS 600
(Bu3HagaeThCA sIK 3MEHIIEHHA Ha 2 6ami Bif cepexnboro 3aadenns PPI ma BuxinuHoMmy pisHi 6€3 CynyTHBOro
36inpmeHHa AS abo 3MEHIIEHHA Ha >50% 3aCTOCYBaHHS aHAJLICTUKIB Bifl BUXIGHOTO CEPENHLOIO 3HAYECHHS
AS 6e3 cynmyTHBEOT0 IOCHIIEHHS 60II0).

3aramoM 755 manienTiB paHAOMi30BaHO oTpuMyBaym abo KaGasuTakcen 25 MI/M? BEYTPIiIIHBOBEHHO KOKHI
3 THAHI IPOTATOM MakcuMyM 10 IUKIIIB 3 IpeAHi30I0HOM a60 IpeHi30M0HOM 110 10 MI IepopaIbHO Ha JIeHb
(n = 378), a60 OTPHMYBAIU MITOKCAHTPOH 12 MI/M? BHYTPIIIHEOBEHHO KOXHI 3 THHI IPOTArOM MaKCHMYM
10 nuxnis 3 npeaHi3oHoM abo npeaHizononoM 10 Mr nepopanbHo Ha aeHb (n = 377).

VY pocnimkenHi npuiiMami y4acTs NarieHTH BikoM Bin 18 pokiB 3 MeTacTaTMIHMM KaCTpaliiHO-PE3UCTEHTHUM
paKom nepeaMiXypoBoi 3a503H1, M0 ifNaeThcs BUMipIoBaHHIO 32 kpuTepismu RECIST, a6o 3axBoproBaHHs,
1[0 HE NMiJANAETLCA BEMIPIOBAHHIO 3 NIBHINEHHAM pPiBHS PSA a60 30BHIIIHIM BUMISIOM HOBHX YpakeHb, a
TaKOK MIOKA3HUK 3arajlbHoro crany Biz 0 1o 2 CxigHoi koonepaTueHoi rpymu oukosioris (ECOG). Y nariesTis
noBuHHi 6ym1 6yTu RefiTpodimm > 1500/MM3, TpomGonuTu > 100,000/MM3, reMorno6in > 10 r/mn, KpeaTusin
<1,5 x BMH, 3aransauii 6inipy6in <1 x BMH, ACT ta AJIT <1,5 x BMH.

ITanienTy 3 3aCTIHHOO CEPLEBOIO HEJOCTATHICTIO ab0 iHbapKkToM MioKap/a B aHaMHE3 32 ocTaHHi 6 MicsaniB,
abo MalieHTH 3 HEKOHTPOJNLOBAHOK CEPIEBOI0 APUTMIEI0, CTEHOKApAiclo Ta/a6o rimeproHiclo He 6yu
BKITIOYEHI Y OCTiIKEHHI.

Hemorpadiuni n0kasHUKH, BKIKOYAIOUH BiK, Pacy Ta OKa3HUK 3arajsHoro crany 3a ECOG (sig 0 mo 2), 6ym
30a1aHcoBaHi MijX rpyHaMH Nali€HTiB, IO OTPUMYBAIU MKyBaHHA. Y TPy, IO OTPUMyBana KaGasuTaKkceln,
cepenHiil Bik cTaHOBHB 68 pokis, miamasoH (46-92) Ta pacoBuit posnoxin cknas: 83,9 % esporoinHoi pacy,
6,9% asiaTiB/auTeniB cxifHux xpaiy, 5,3% TeMHOIIKIpHX Ta 4% IHmMMX.
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Mepniana wuknis cranoBuna 6 y rpymi, 1o OTpUMyBana kabasuTakcen, Ta 4 y Tpymli, 100 OTpUMyBana
MiTOkCaHTpoH. KibkicTh mari€HTiB, ski 3aKiHIMIM JlikyBaHHS B paMkax gociimkerHa (10 MUKIiB), CTaHOBHIIA
BimnosinHo 29,4 % Ta 13,5 % y rpyui kabasnurakcely Ta y rpyni TOpiBHAHHS.

3aranbHa BHKMBaHICTH 6yna 3HAYHOO JOBIIOIO IIPH 3aCTOCYBaHHI KabasWTakceldy TODIBHAHO 3
MiTOKcaHTpoHoM (15,1 micsus mpot 12,7 BimmoBinHo), 3 30 % 3HMKEHHAM PH3HKY CMEPTi MOPIBHIHO 3
MiTOKCaHTPOHOM (fuB. TaGaruEo 3 Ta MAIOHOK 1).

Iligrpynas 59 nauieHTiB OTpuMyBala MONEPEIHIO KYMyIATHBHY 103y AoneTaxceny < 225 Mr/m? (29 mamienTis
y Ipyni, Mo oTpuMyBana Kabasurakcell, 30 NalieHTiB y rpymi, Mo OrpUMyBana MiTOKCAHTPOH). 3arampHol
CYTTEBOI Pi3HMII 110 3araibHilt BIKMBAHOCTI y Wil rpyni manientis e 6yno (HR (95% CI) 0,96 (0,49-1,86)).

Tabmuis 3 — EdexruBricts kaGasuTakcedy B mocnimkenni EFC6193 npu 7NikyBaHHi maIlieHTiB 3
METaCTaTHIHUM KaCTPaliifHO-pe3MICTEHTHUM PaKOM MEePEAMiXypoBOi 3a103H.
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Ka6azuTakcen + npeanizon MITOKCAHTPOH + NpegHi30H

n=378 n=377
3aranpHa BUKHABaHICTH
Kinskicrs momMepmix marienTis (%) 234 (61.9%) 279 (74%)
CepenHili piBeHb BHXMBAHOCTI (MicALiB) 15.1 (14.1-16.3) 12.7 (11.6-13.7)
(95% CI)
Koediuienr pusuxy (HR)! (95% CI) 0.70 (0.59-0.83)
p-3HAYEHHA <0.0001

'pospaxynkose 3navenns HR 3 BuxoprcrannsaM Moneni Kokca; sHaqeHHs koebinienTta puzuky Mene 1 - Ha
KOpPHUCTE Kaba3nuTakcely.
Mamonok 1: Kpusa 3aransHoi BusxuBasocti Karutana-Meepa (EFC6193)

100 -
1 &—a—g Mitorantrons
90 - OO cabarnanat
4 + prednisona
— 80 1
g
' 70
| |
@
= 601
E |
o 50
Rgmt
= 4
5 40/
= /
8
& 301
ﬁ o
20 -
10 -
0 L T T
0 é 12 18 24 30
Number at Risk Time (Manths)
L e 377 300 188 67 11 1
cebazitaxel 378 321 231 90 28 4

+ prednisone



118

Proportion of Overall Survival CriBBiTHOIIEHHS 3arabHOI BHKMBAHOCTI
mitoxantrone+prednisone MITOKCaHTPOH ~+IIPEIHi30H
cabazitaxel+prednisone kaba3uTaKcen + MpenHizon

Number at Risk Kinbkicrs min 3arposoro BuGyrTs

Time (Months) Iepion (micsi)

3adixcosaHo mokpameHHs nokasuuka PFS y rpymi, sika OTpUMYyBaNa kabasuTakcel, ITOPIBHAHO 3 TPYIIO0, 110
OTPMMYBaIla MITOKCAHTPOH, a came 2,8 (2,4-3,0) micsamuis nmopieesizo 3 1,4 (1,4-1,7) Binnmoeigro, HR (95 % CI)
0,74 (0,64-0,86), p < 0,0001.

By 3HagHo Bummit piBeHs Bignosini myxmasau 14,4 % (95 % CI: 9,6-19,3) y nauienTie 3 rpyny, o npuiimMana
kabasuTakcen nopiBHAHO 3 4,4 % (95 % CI: 1,6-7,2) mis mamienTis 3 Tpynu, 1o npuiiMaina MiTOKCAHTPOH,
p = 0,0005.

BropunHi kputepii PSA Gy 103UTHEHEMMA B TPy, IO npuiiMana kabasuTakces. Megiana mporpecyBanHs
PSA cknana 6,4 micsiis (95 % CI: 5,1-7,3) s manienTiB y rpymi, mo npuiiMara KabasuTaKcell OPIBHAHO 3
3,1 Mic (95 % CI: 2,2-4,4) B rpymi, mo npuitmana MiTokcanTpoH, HR 0,75 micsis (95 % CI: 0,63-0,90), p=
0,0010. Bignogins PSA cranosumna 39,2 % y Halli€HTiB B Ipymi, mo npuiimaina kabasurakcen (95 % CI: 33,9-
44,5) nopisrsHo 3 17,8 % manientis B rpyni, mo npuiiMana MiTokcaHTpoH (95 % CI: 13,7-22,0), p = 0,0002.

CraricridHo]i pisauni Mk 06oMa rpynaMu JTiKYBaHHS Y IPOrPeCyBanHi G0N0 Ta GOMbORIiH peakuii He Gymo.

VY GararoneHTpoBOMy GaraTOHAI[OHATEHOMY paHnoMi3oBaHOMy BimkpuToMy mocmimkendi 11 dasm 3
BUBIEHHSM BiZICYTHOCTi MeHIIo0i edexTrBHOCTI (mocnimkenus EFC1 1785), 1200 nmartienTis 3 MeTacTaTHYHHM
KacTpalliiHO-PE3UCTEHTHIM PakoM NepeMIXypoBoi 3a103H, 110 OMEPEIHEO OTPUMYBAIH Tepario 3rifHo 3
PeXKUMOM IIKYBaHHS [OLETAaKCenoM, Oy PaHZOMi30BAHI A OTpMMAHHS aGo Kaba3urakceny 25 mr/m?
(n=602), abo o3y 20 mr/m® (n=1598). 3arancHa BHKHBAHIiCTH (OS) Oyna OCHOBHHM KpUTEpieM
edexruenocti. JocmimxeHHs Socario cBOET TOIOBHOT METH — OPOAEMOHCTPYBATH HE MEHINY e()eKTUBHICTE
kabasurakceny y 103i 20 mr/m? y mopisHanHs 3 25 Mr/M? (quB. TAOMHIIO 4). CTaruCTHIHO TOCTOBIPHO BHIMI
BizicoTok (p <0,001) namientiB npogemoHcTpyBam Bimmosins PSA y Tpyli, o oTpumyBana 25 mr/m?
(42,9 %) nopiasHO 3 TPy, MO OTpEMyBana 20 Mr/M® (29,5 %). Crocrepirascs CTaTHCTHIHO JOCTOBIPHO
BHIIHH pusik nporpecysanns PSA y manienris, mo orpuMyBami 103y 20 Mr/m? HOPIBHSHO 3 1030F0 25 Mr/m?
(HR 1,195; 95% CI: 1,025-1,393). He Gyno cTaTMCTHUHOI pisHHILI 10 iHIMM BTOpHHHUM KputepiaM (PFS,
PeaKiis NYXTHHH Ta Ha 3HIKEHHS GO0, POrpecyBaHHs IIyXIIHHY Ta GO0, a TAKOXK YOTHPH IixKaTeropii
FACT-P [Functional Assessment of Cancer Therapy-Prostate]).

Tabmwus 4 - 3aranena BrkMBaHicTs y gocnimxenni EFC11785 y rpymi, o npuiiMana kabasurakcen 25 Mr/m?
IOPIBHAHO 3 TPYTION0, IO MpHiiMana kabasuTakcen 20 Mr/m? (aHaT3 MO «Hamipy mikyeatucsy») - OcHoBHMIL
KIIFOYOBMH ITOKa3HUK €()eKTHBHOCT.

CBZ20+PRED CBZ25+PRED
n=598 n=602
3arancHa BHIKHBAHICTE
Kinbkicrs nomepnux nauientis (%) 497 (83.1 %) 501 (83.2%)
Cepepili piens BuxuBaHOCTI (Micamis) (95%  13.4 (i 12.19 xo 14.88) 14.5 (Bim 13.47 no 15.28)
CI
Koedimient pusnky (HR)? (95% CI)
nopieasHO 3 CBZ25+PRED 1.024 -
1-croponHiit 98.89% UCI 1.184 -
1-croponsiit 95% LCI 0.922 -

CBZ20= xa6asuraxcen 20 mr/mM%, CBZ25= kabazuTakcen 25 MI/M?, PRED=Tipe 1Hi30H/IpeAHI30I0H
Cl=noBipunii intepsan, LCI=HuxHs Mexa J0Bipgoro iHTepBany, UCI=BepxHsa Mexa A0Bipaoro iHTepBaty
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* KoedinienT pusmky po3paxoBaHuil 3 BUKOPMCTAHHSM MOZENi Npomopiikuoi perpecii pusuxis Kokca.
Koegiuient pusuxy < 1 o3Hayae Hux4uil piBeHb 3acrocyBaHHs kabasutakceny B 103i 20 Mr/mM? HOpPIBHAHO 3
1103010 25 Mr/M>,

ITpodine Gesnexn kabasutakcedy 25 Mr/m%, skuil crocTepirasca y xoni mocmimkenHs EFC11785, 3 Touku
30py AKOCTI Ta KiNlbKOCTi 6YB CXOXUM Ha TOH, WO criocTepirascs y Xxoxi gocmimkenas EFC6193. ocmimkenns
EFC11785 nponemoncrpysano kpamuit mpoins Gesnexn aiist 103w kabasurtakceny 20 Mr/m>,

Tabnnust 5 — Koporxu#t Buknan Janux 3 Gesnexu y rpymi, mo npuiimana o3y kabasurakceny 25 mr/m?
NOpPiBHAHO 3 TPYIIOIO, L0 IpHiiMaia K03y kabasuTakceny 20 Mr/M? y xoai nocumimkenas EFC11785

CBZ20+PRED CBZ25+PRED

n=580 n=595
CepenHs KiNbKICTH IUKITIB/ 6/ 18 TxHiB 7/ 21 TUKNACHD
CepelHS TPUBANICTE TIKYBaHHs
KinpkicTs nanieHTie 3i Bin 20 no 15 mMr/m? : 58 Bin 25 mo 20 mr/m?: 128
3MEHINEH OO 7103010, n (%) (10.0 %) (21.5 %)

Bix 15 mo 12 mr/m?: 9 Bin 20 mo 15 mr/m? : 19
(1.6 %) (3.2 %)
Bin 15 mo 12 mr/m?: 1
(0.2 %)

IoGiuni peakuii ycix cTynenis TaxkkocTi?, (%)
Hiapes 30.7 39.8
Hynora 24.5 32.1
CToMIIOBaHiCTh 247 27.1
T'emarypis 14.1 20.8
Acrenis 15.3 19.7
3HIKESHHS alleTUTY 13.1 18.5
BmopanHs 14.5 18.2
3anop 17.6 18.0
Bims y cnnmi 11.0 13.9
Hetlitponenis 3 KIHIYHUMH MPOSBaMHI 3.1 10.9
Iadexmis cedOBUBITHUX MIIIXIB 6.9 10.8
Iepudepiiina cencopHa Hejiponaris 6.6 10.6
Hucresis 7.1 10.6
ITo6iuni peaxuii > 3 crynens Taxxocti®, (%)
HetitponeHis 3 KIHIYHAMH IIPOSBAMHI 2.4 9.6
©QebpunpHa HelTpoOIEHin 24 9.2
T'emaronoriuni mopywenuss, (%)
HeiitponeHisa > 3 cryneHs THXKocCTi 41.8 73.3
AHeMis > 3 cTynéna TaxKoCTI 9.9 13.7
TpomOonuronenis > 3 cryneHs TSHKKOCTI 2.6 13.7

CBZ20=xkabasutakcen 20 mr/m? , CBZ25= xaba3urtakcen 25 Mr/m?, PRED=npennizon/mpeanizonox
? TToGiyHi peakuii ycix cryneHiB TSKKOCTI 3 4aCTOTON BUHHKHeHHA Bume 10 %

® TTo6iuni peaxuii > 3 crymeHs TAKKOCT] 3 YACTOTOK BHHUKHEHHS BUIIE 5 %

¢ Ha ocHOBi J1abOpaTOpHUX 3HAYEHB

VY OpoCTeKTMBHOMY MIKHapOJHOMY paHIOMI30BaHOMY BiZkpuTomy mochimkenui IV dasm 3 axTuBHUM
koHTposieM (mocnimxenHs LPS14201/CARD) 255 nauienTis i3 METaCTaATUYHUM KACTPALliHHO-PE3H CTEHTHUM
paxom nepeamixyposoi 3anozu (nCRPC) paninre oTpuMyBamd TiKyBaHHA NAUi€HTIB ¥ GYAL-IKOMY MOPIAKY
32 CXeMaMH JIiKyBaHH4, [0 MiCTHUIM JOLETaKCell. i pemapar aHAporenHoro penenrtopa (AP) (abiparepon abo
€H3aNlyTaMisl, 3 TPOrpecyBaHHAM 3aXBOPIOBAHHSA NPOTAroM 12 Micauis Bim mouaTKy NiKyBaHHS) 6yim
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panmomizoBadi jua orpumanHs JEVTANA 25 wr/neHn/M° BHYTpIIIHBOBEHHO KOXKHI 3 THDKHI Ta
npejHison/npeanizonod 10 mr Ha geHs (n=129) a6o AP aresr (1000 Mr abiparepoHy oauMH pa3 Ha AeHE i
IpeHi30H/IPeaHi30NoH 5 Mr fABidi Ha geHs ab6o 160 Mr eHsamyramigy omMH pas Ha fAeHb) (n=126).
llepBHHHOO KIHUEBOW TOUKOIO OYII0 BUXKIBaHHS Ge3 peHTreHiBchKoro nporpecysants (rPFS), sk BU3HaueHo
Po6odoro rpymoro 3 paky npocraru-2 (PCWG2). BropuHHi KiHIEBI TOUKM BKIIOYATH 3aralbHY BUKHMBAHICT,
BHXXUBaHICTE Oe3 nporpecysanHs, Bianosigs IICA Ta BiAnosigs nyxmamy.

HeMorpadiuni XxapakTepHCTHKM Ta XapakTePUCTHKH 3aXBOPIOBaHHs OyiM mopibHumMu B 060X rpymax. Jlo
1104aTKy JiKyBaHHA 3aranbHui cepeHil Bik cTanoByB 70 pokis, 95 % naliedTis May CTaTyc npanesaaTHOCT
3a ECOG 0 a6o 1 i cepenniii 6an 3a I'mconom 8. Illictmecar omun Bincorok (61 %) namienTis pamirme
OTPUMYBAJIH /I NiKyBaHHs IIpeNapar, mo xie Ha AP, nicis nonepeHsoro JiKyBaHHs 4OUETAKCETIOM.

JoCImiKEHHA OCATIIO CBOET NIEPBMHHOI KiHueBoi Touku: rPFS Gyna 3Ha9HO AOBINOK y MAUi€HTIB, sKi
orpumyBain JEVTANA, nopisHaHO 3 npemaparamu, mo Airoth Ha AP (8,0 micsmis npotu 3,7 micamis
Bi/ITIOBi/{HO), 3i SHIKEHHAM PH3HKY PEHTTEHOIOrYHOTO IPOTPECYBaHHS 3aXBOPIOBAHAS Ha 46% TOPIBHAHO 3
naiieHTamu, gki orpuMysani AP- nitodoro npenapary (zue. TaGmumo 6 i MamoHOK 2).

Tabmans 6. EdextupHicrs npenapaty JEVTANA y nocmimxenni CARD y mikyBaHHI HamieHTiR i3
METacTaTHIHUM KaCTpauifiHO-Pe3CTEHTHIM PaKoM IepeAMiXypoBol 3a1031 (aHalm3s HaMipiB oo JikyBaHHs:)
— BYDKHBAHICTh 6e3 IporpecyBaHHs 3a JONOMOIOK0 PEHTTEHONONYHOro Aocnimkenns (rPFS)

JEVTANA Ilpenapar, mo nie Ha AP:
+ NIpefHi30H/IPeNHI301I0H abiparepon +
+I'-KCD TIpeIHI30H/T peAHI30I0H
abo
n=129 eH3aryTamign=126
Kinpkicts mofiil y rpanigHuii JeHE 95 (73,6%) 101 (80,2%)
(%)
Megniana tPFS (mic.) (95% J1) 8,0 (5,7 do 9,2) 3,7(2,8do 5,1)
Koeditmient puzuxy (HR) (95% JI1) 0,54 (0,40 do 0,73)
p-3Ha4EHH:' <0,0001

! crparudixoBanuit norapuMiuEKii paHrOBHIA TecT, IMOpir sHATymocTi=0,05

Mamonok 2. [lepsunna kinnesa Todxa: rpadik pagionoriuHo minreepmkenoi BBIT (monynsmis, sky IIaH yioTh
JKYBATH)

18

Y %



121

rPFS (miesigce} — Krzywe Kaplana-Meiera dla badanych grup — populacja ITT
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Tern npencrapnAlOTs: HAMIAI0B] Nadi,

PFS (mieeigce) — Krzywe Kaplana-Meiera dla badanych grup — populacja ITT — PFS (Micani) - xpusi
Karnana-Maitepa nis rpyn JOCIizuKeHHS — IOMyNIstis, SKy IDTaHYIOTb JKyBaTH
Liczba narazonych — KinbkicTs excrioHoBaHuX

3ananosani ananisn miarpyn aus rPFS Ha ocHoBi dakTopis crparHdikarii NpY paHAoMi3alii MpU3BETH X0
criBBigHOmenHs pusHKiB 0,61 (95 % JI1: 0,39 a0 0,96) y mauienTis, sxi panime orpuMmyBanu AP-npemapar no
BBEJIEHH JIOUETaKCeNny, i CHisBigHOWeN s pr3ukiB 0,48 (95% JI: Bix 0,32 10 0,70) y nauienTis, s paHiiie
oTpuMyBam AP-nifoquii mpemapar 3 J00eTaKkceIoM.

JEVTANA nponeMoHCTpyBala CTaTHCTHYHO 3HAYYNLY [eperary Haj mpemnaparoM nopieasuHs AR 3a
KOXHOIO 3 aIb}a-KOHTPOJHOBAHMX KIIOYOBHX BTOPHHHHX KiHIEBUX TOTOK, BKIIOUAFOUH 3araeHy
BIDKHBAHICTh (13,6 Micanie y manientis, sxi orpumysamu JEVTANA, npotu 11,0 micsuis y namieHTiB, fAKi
OTpHMYBalM npemapar, o ai€ va AR, HR 0,64, 95% JII: 0,46 mo 0,89, p=0,008), BukuBanicTe Ge3
nporpecysaHns (4,4 micaus mis mauieHTis, sKi orpumysamd JEVTANA, npoty 2,7 micauis ans nauiesTis,
Aki orpumyBamn AP-mpenapar, HR 0,52, 95% JII: 0,40-0,68), minrsepaxena Bignosias [ICA (36,3% y
nanieHTis, ski orpumysams JEVTANA nopismsmo 3 14,3 % y mamientis, sxi orpumyBamu p=0,0003) i
TIOKpAINCHHs BiATOBini myxminu (36,5 % y nauientis, ski orpumyBamn JEVTANA, npotd 11,5% y
TaieHTiB, jIKi oTpuMyBam AP, p=0,004).

[Ipodini 6Gesmexu JEVTANA 25 mr/m?, mo crocrepiramm B gociikendi CARD, Bigmopimamm TM, ski
crocrepirany B gocnimxersax TROPIC i PROSELICA (mue. posain 4.8). Yacrora no6iunnx peaxmiii > 3
CTynens cranouna 53,2 % y madientis, axi orpumyeamus JEVTANA, mporn 46,0 % Yy TalieHTiB, sKi
OTPHMYBAIIH Ipenapar, mo fie Ha AP. HacroTa cepiosHux mo6iuHuX peaxiiii > 3 crymeHs cranosuna 31,7 %
y nauienTis, ski orpumysam JEVTANA, nopisasuo 3 37,1 % y mauienris, axi OTPHMYBAIIHU ITpenapar, 1o jaie
Ha AP. TloBioMIIEHa 9aCTOTa OCTATOYHOrO IPUTTHHEHHS JKYBaHHS 4epes nobiyHi aBUIa cranoBmiIa 19,8 %
Yy mauiedTis, ski orpuMmysama JEVTANA, nporu 8,1 % y nauienris, ski OTpUMYBany AP-akTHBHHUI areHr.
HYacrora no6GiyHUX peakuiii, 10 NPHU3BOAMIA 0 JETAILHOTO HACHiAKy, CTaHOBWNIA 5,6 % Yy IAaIlieHTiB, sSKi
orpumyBam JEVTANA, nopisnsiro 3 10,5 % y nanienTis, sxi OTPUMYBAIY ITpenapar, 1o aie Ha AP.

19

L 7



122

JIiTh Ta minniTky

€Bporeicbka areHIis 3 TikapChKHX 3aC001B BiIMOBIIIACE Bifl 060B'3KY HOJABATH PE3yNbTaTH JOCIIIKEHb i3
3aCTOCYBaHHA kabasWTakcely y BCiX MATpynax Aitel mozo 03HAK paKy NMepeaMixypoBoi 3amo3y (IMB. posmi
4.2 nns inopmanii o0 BUKOPUCTaHHS Y TIemiaTpii).

KabasuTakcen oniHioBam y BilkpuToMy GaraToleHTpOBOMY jAocmimkeHHi dasu 1/2, IIPOBEJEHOMY B
3arafibHili Kinekocti Ha 39 mefiaTpuyHiX HanienTie (BikoM Bifx 4 1o 18 pokis must da3n 1 mocnimxeHHs Ta Bif
3 10 16 pokis ana dasu 2 nocuimxenns). @asa 2 e mokazana edeKTHBHOCTI MoOHOTepanii kabasurakceny y
TeNiaTpHYHUX TALiEHTiR 3 PEHHUAMBYIOUO a6o PedpaKTEPHOIO A y3HOI TIiOMOI0 CTOBOYPY TOJOBHOTO
Mo3ky (DIPG) ta rniomu 3 Bucokum crynenem 3nosxicaocti (HGG), 1us TikyBasus skux 3aCTOCYBANAch 1034
30 mr/M2,

5.2 ®apMaKoKiHeTHIHI BJIACTHBOCTI

DapMaKOKIHETMYHHN aHAII3 NOMyJIil OpoBOAWIM 32 y4dacTio 170 mauiedTiB, BKIOWar0YnW MAallieHTIE 3
Mi3HIMM CTalisMM CONIJHMX NyXIMH (n = 69), METaCTATHYHHM pakoM MONo4HOi 3amo3u (n = 34) Tta
METAaCTaTUYHMUM PAKOM NepenMixyposoi 3anozu (n = 67). Ii nanienTtu OTPUMYBANK Kaba3uTakcels y 403 Bifg
10 5o 30 Mr/m? 1 pas ua THXKAEHS aG0 1 pas Ha 3 THxHi,

Alcopbuis
icns BHYTPIIHBOBEHHOrO BBENEHHS TIPOTATOM | rOAMEE 25 Mr/m KabazuTakcelly y TIallicHTIB 3

METaCTaTHYHUM KacTPaifiHO-PESHCTEHTHHM PAKOM MEpeAMiXypoBoi 3anosu (n = 67) Cmax cranoBuna
226 nr/mn (xoedinient Bapiauiit (CV): 107 %) i mocsranacs y kinni oguoromiaHoi iHdysii (Tmax). Cepennst
AUC cranosuna 991 ur*rog/mn (CV: 34 %).

3HauHuX BiIXHIEHB Bi MPONOPHiHHOCTI 103 Ipy fAianasoHi Ko3yBaxHs Bin 10 g0 30 Mr/m® v mauieHTis 3
Mi3HiMM CcTagismu comimHix myxmmn (n = 126) ne crocrepiranocs.

Posnonin
O6’em posnoniny (Vss) cranosus 4870 1 (2640 1/M? 171a narienTis 3 MeliaHHMM 3Ha9€HHAM IUIOIi HOBEPXHi

Tina 1,84 M%) y crabinuaomy crani.

In vitro 3B’a3yBaHHs KaGasuTakceny 3 GUIKAMH MONCHKOL CUPOBATKU KpOBi cTanoBHIO 89-92 % i He 6ym10
HacHyBaHuM 10 KOHUEeHTpawii 50000 Hr/Mi, sKa OXOIUIOE MAKCHMATEHY KOHIEHTpairo, 3adikcoBany mix
4ac KJIHI9ANX gocnimkens. KaGasnrtakcen 38 "A3YETHCA MEPEBAKHO 3 ANbBYMiHOM TO1CHKOT CHPOBATKU KPOBI
(82.0 %) ra nimomporeigamu (87,9 % mis JIBIL, 69,8 % mma JIHIL i 55,8 % mus JIAHILY. In vitro
CHiBBiHOmMEn s KOHLIEHTpallill y KpoBi Ta masmi y moackKiil Kposi koauBanocs iz 0,90 10 0,99, BKa3YHO4H,
110 kabazuTaKcen OyB PIBHOMIPHO pO3MOZiIeHMit Mixk KPOB 10 Ta MJIA3MOI0.

MeraGomizm

KaGasurakcen intencinsro meTabomisyerses y neuinni (>95 %), nepepaxuo 3 ydacrio isoepmenty CYP3A
(Bin 80 % 0 90 %). KaGasuTakcen € OCHOBHOIO LHUPKYIIOKYO0K CIIONYKOIO B MOAChKIT mnasmi, ¥V nnazmi
Oymo BusBIeHO ciM MeraGoiTis (BKTIOWAI0YH 3 AKTUBHHUX METaboNiTH, OTprMaHi y pesyasrari O-
ACMCTWIIIOBAHHA), 3 SKAX ONUH OCHOBHWIH CTAHOBUTH 5% BBENEHOI [1OYATKOBOL peyoBuHu. Bmsnko
20 meraGoniTis kabasuTakceTy BUBOLITLCA 3 CEUEIO T4 KAIOM,

Buxonsuu 3 faHux in vitro pocmimkens, kabasurakces Y KIHIYHO 3HAYYNHMX KOHOEHTPAIisX IIOTeHIiHHO
MOXe YHHHTH IpPHTHIYYBanbHYy AiI0 Ha Jikapchki 3acoGu, siki nepeeakHo € cyberparamu CYP3A. Onmax
KIHIYHE TOCTIKEHHS MOKa3aJ10, 110 KaBasuTakcen (25 mr/m?, BBENCHNI Y BUCASAI omHOpazoBoi 1-rogunnol
iHQysii) He 3MiHIOE 11A3MOBUX PiBHIB MitasonaMy, MapkepHoro cy6crpary CYP3A. Tomy, npu 3acrocysanni
B TEpaNCBTAYHHX /033X, He OYIKYETBCHA, IO ONHOYACHE BBEACHHS MAL[IEHTAM cyberparie CYP3A 3
kaba3uTakcea0M MaTUMe KNiHiuHi Hacinky,

Tpw upomy simcyraiii notennitnmii pusik NPUTHIMEHHs JiKapceknx 3acobie, ki e cyOcrparaMu iHLImX
(epmentiz CYP (1A2, 2B6, 2C9, 2C8, 2C19, 2E1 ta 2D6), Tak caMo, Ak i HoTeHuiiiHuit PH3HK iHTYKIHT
Kaba3nTakcenoM npenaparis, o € cyOerparamun CYP1A, CYP2C9 ta CYP3A. KaGasurakcen ne inriGypan
in vitro Ginbwicts mnmxis Giorpancdopmanii Baphapury y 7-rigpokcusapdapum, sika BifOyBaerhes 3a
yaactio CYP2CY. Takum 4HHOM, He OWiKyeThes (papmakoKiHeTHHHOI B3aeMOii Mik kaGasmTakcenoM Ta
BaphapuHOM in vivo,
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In vitro xabasuTakceq He OPUTHIYyBaB OiNKM MyNTbTHUMEUKaMeHTO3HO] pesucreHTHOCTI (MRP): MRPI Ta
MRP2 uu Tpancnoprepu opraniynux karionie (OCT1). KaGasurakcen NpurHiyyBag TpaHClIOpTyBaHHs P-
raikonporeiny (PgP) (murokcun, BiHONacTHH), GiNKH pe3MCTEHTHOCTI paky MoJo4HOI 3a103u (BRCP)
(MeToTpeKcar) Ta MONiNEeNnTHAM, IO TPAHCIOPTYIOTE opranivwi anionu OATP1B3 (CCK8) y komiedTpanisx,
sKi IpuHaiMHEi y 15 pasiB mepeBHIyBami Ti, IO CHOCTEPIraMCch y KNHIYHKWX YMOBaX, B TOM 4ac AK BiH
npurHivysas Tpancnoprysanus OATPIBI (3ctpanion 17B-rotoxyporin) y KOHIEHTpaWisX, AKi Mnie B S pasis
IePEeBHUIILYBAIH Ti, [0 CIOCTepiraaucs y KIHIYHIX yMoBax. TakiuM YMHOM, PU3HK B3aEMOAIi 3 CyBCTpaTaMu
MRP, OCT1, PgP Ta BCRP ta OATP1B3 in vivo upn mo3i 25 Mr/m?> € ManoiMoBipauM. PU3uKk B3aeMoxil 3
TpaHcnopTHuM Ginkom OATP1B1 MoxmiBuii, ocobaupo mif yac indysii (tpusanicrio 1 rogua) Ta IpoTAroM
20 XBUIUH Micig 3aKiHgenHs indy3ii (nus. posnin 4.5).

BupenerHs
[Ticns ogroroAMHHO! BHYTPIMHBOBEHHOT iHy3ii 25 Mr/m? [14C]-kabasuTakceny 61u35Kk0 80 % BBEAEHOT HO3K

BUBOJUIOCSA NPOTAroM 2 THxkHiB. KabGasurakcen BUBOMUTHCA MEPEBOKHO 3 KAIOM Y BUITIAAI YHCENBHHUX
MeTaboitis (76 % K03H); IPH LEOMY BUBEAEHHS HUPKaMi Kaba3nTakcelly Ta MeTabolIiTiB CTAHOBHTE MEHIIIE
Hixk 4 % mo3u (2,3 % He3MiIHEHOro JKapcsKoro 3acoby B ceui).

Kabasurakcey BIacTMBUIT BACOKUI IUIa3MaTHIHMil KITipeHC, 10 CTaHOBUTS 48,5 n/rox (26,4 w/ron/m? ms
HA€HTIB 3 Me/iaHO0 TLIOMIi moBepxHi Tina 1,84 M%), i TpuBammit KinreBuii mepion HAIBBUBENEHHS, AKHUil

CTaHOBHUTE 95 roguH.

OcobmMBi rpynu nanieHTis

Jimui nayicumu

Iix yac nonmymsniiioro hapmakokiHeTHaHOro aHaisy y 70 nanieHTiB BikoM Bix 65 pokis (57 marieHTis Bikom
BiX 65 1o 75 pokiB i 13 mamienTiB BikoM HOHAK 75 POKIB) He BUABJIEHO BINIMBY BIiKY Ha dhapMakoKiHETHKY
KxabazuTaKceny.

Himu

Besneunicts Ta edexruBHicTs KabasuTakcey g AiTell Ta miUTiTKIB (BikoM H0 18 pOKiB) He BCTAHOBIEH.

Ieuinxosa nedocmamruicme

KaGasuTaKcen BABOAUTECS 3 OPTaHi3My epeBaKHO 3a pAXyHOK MeTaGoli3My Y nediHmj.

CroeuianeHe JOCHIKEHHS, B SKOMY B3alM yuacTh 43 OHKONAI[EHTH 3 MEYiHKOBOIO IUchYHKILIE,
TIPOICMOHCTPYBANO BifCYTHICTH BIUIMBY JIETKOI (3arambHuii BMicT 6imipy6iny Big >1 mo <1,5 x BMH a6o
pisens ACT >1,5 x BMH) a6o nomipHoi (3aransuuit Bmict 6inipy6iny Bix >1,5 1o <3,0 x BMH) neuinxosoi
auchyHkuii Ha GapMakokiHeTHKy kabasuTakcely. MaKkCHManbHa IIepeHOCHMa K034 (MTD) mpenapary mpu
upoMy craHoBuiia 20 Ta 15 mr/m? BigmosinHo.

¥ 3 mauieHTiB i3 TAHKKOK0 NEYiHKOBOK AUChYHKIi€k (3aranbHuii BMicT 6imipybiny >3 BMH) criocTepiranocs
3HIDKEHHS KITipeHCy ipenapary Ha 39 % nOopiBHAHO 3 TAKMM Y MALIEHTIB 3 JIETKO 1EYiHKOBOKO nuch yHKLIErO,
IO CBIYUTE PO AeAKMHA BIVIMB TSKKOT ediHKOBOT muchyHKMI] Ha dapmakokigeTuky kaGasurakcenxy. MTD
KabasuTakcely y NaieHTiB 3 THKKOIO NEYiHKOBOIO AUCHVHKIIEO HE BCTAHOBIEHA,

3 ornsaay Ha naHi 3 6e3MeUHOCTi Ta NEPEeHOCUMOCT] Y MAllieHTIB 3 JIETKOK MediHKOBOIO IUCchYHKLIEO 103y
kabasuTakcely cCnin 3MeHITyBatH (MuB. posmimu 4.2, 4.4). Ilpemapar «KaGasurakcen Axkopm»
NPOTUMOKA3aHKH UL ITANI€HTIB i3 TAKKOIO NewiHKOBO0 qucdyHKiero (us. Posmin 4.3).

Huprosa nedocmamuicme

KabasuTakcen MiHIMATBEHO BHBOTUTHCH uepes HUpKH (2,3 % Bin BBemeHoi mosu). ITomymamiitHuit
(apMakokineTnunukt aHaNi3, sxwii Gys nposenenmit cepex 170 mauientis, y TOMy uuchi 14 maiiedTie 3
IIOMIPHUM IOpymERHaM QyHKuii HUpok (knipeHc kpeatHHiRy y Mexax Bix 30 o SO MII/XB) Ta 59 narmienTis 3
JIETKUM TIOpYWeHHsM GYHKUIT HApoK (KiipeHc kpearuHiHy B Mexax Bin 50 1o 80 MI/XB), IOKa34B, 10 JIETKe
T4 NOMIpHEe IOpyileHHs QYHKUIT HUPOK He Mo 3HAYYIIOrO BIUMBY Ha (GhapMakOKiHETHKY KabasnTakceny.
lle Oyno minTBEpMXeHO CHELiaNbHUM NOPIBHAEHMM (hapMAaKOKIHETHYHHM JOCTIMKEHHIM 3 Y4acTIo
ai€HTIB i3 COMAHUMY 3MOAKICHHMM MYXIMHAMHM, Y SKAX CIOCTepiranacs HopManbHa QyHKOis HUPOK (8
Tali€HTiB), MOMipHa HAPKOBA AuchYHKIif (8 MarlieHTiB) Ta TsDKKa HUpPKOBa JAUCPYHKUiT (9 mamienTiB) i ski
OTpUMaIH KilbKa MKIIB KabasuTaKcely y BUTIIS/A] PA3OBAX BHYTPIIlIHEOBEHHUX indysiit y mozax mo 25 mr/m?,
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5.3 Hoxniniuni nani 3 Gesnexn

Mo6iynrmE peaxuismy, Mo He CriocTepiramics B Xoli KIiHIYHUX AOCHIAKEHD, ane CIIOCTEPITaliCh ¥ XOmi
mocmixeHb Ha cobakax MicIs OTHOPA30BOTO, 5-AEHHOTO Ta THXXHEBOTO BBEIEHHS IIPH PiBHSX onpoMiHeHHs
HWKYMX 32 KJTIHIYHI PiBHI ONPOMIHEHHS Ta 3 MOXUTHBOIO peJIeBaHTHICTIO U1 K HIYHOr0 BUKOPH CTaHHS, 6ynu
apTepioNApHHUI/NepUapTepONAPHUM  HEKpo3 y TediHni, rimepmiasis  KoBYHOL NpoTOKKW  Ta/abo
TeraToNeMOISIPHUN HEKPO3 (IuB. po3min 4.2).

ITo6iyruMK peakilisiMu, 1O HE CHOCTEPIranucs B XOMI KIHHIUHUX JOCTiIK€eHb, ajle CIIOCTEPIraltuch y Xoai
TOCIIOKEHb Ha UIypax A 9ac JOCHIIKEeHb TOKCHIHOCTI TOBTOPHHX [03 IIPH PIBHSX OIPOMIHEHHS BHLIHX 32
KIIHI9H] PiBRi OMPOMIHEHHS, Ta 3 MOXUIMBOI PENCBAHTHICTIO IS KIiHIYHOTO BUKOPUCTaHHA, Oynu po3nagy
3 Goky oueH, IO XapakTepU3yBamiCs HAGPIKOM/IEreHEPAIlier0 MiAKAICYI6HUX BOJIOKOH Kpuinranaka. I1i
NposiBH GyJIM 9aCTKOBO 3BOPOTHUMH Yepe3 8 THIKHIB.

HoCImiKeHHs kaHIIEPOreHHOCT 3 KaGa3UTaKCeIOM He HPOBOIHIIHCE.

KabasuTakcen He BHKIMKAB MyTauiif y TecTi GaxTepiansHOf 3BoporHOi MyTauii (Eiimca). Bin He 6yB
KIIAaCTOTCHHMM TIiJl 9ac TECTYBaHHA in Vitro Ha NiMOOUUTAX JIOJUHH (BimcyTHicTe iHmyKUii CTPyKTYpHHMX
XpOMOCOMHUX abepaniif, ame e 36iNBIIAIO KiNTBKICTH MOJIMIOIIHMX KITHH) i BHKIAKAIO 36iNbILICHHS
MIKpOsiep i 9ac TecTyBaHHA in vivo Ha mypax. OmHak ni madi Tpo TeHOTOKCHYHICTL BJIACTHBI
dapmakonoriunif axTuBHOCTI cmomyku (iHri6yBanHs Aenonimepusauii Ty6yminy) i cmocrepiramice y
TiKapCBKUX 3ac00aX, 0 JEMOHCTPYIOTh TY CaMy (bapMaKonoTiuHy aKTUBHICTS.

Kabasurakcen He BINBAB Ha NOKa3HHKM CIIAPIOBAHHS Ta depTunpHicTE MypiB-camiiB, fKi OTpEMaTH
mikyBaHHs. OfHaK Iig 9ac JOCHi/KEHb TOKCHYHOCT] NOBTOPHMX J03 y IypiB CHOCTepiranacs AereHepanis
CIM'THEX IIYXHPIE Ta aTpodis HACIHHEBUX KAHATBILIB Y SEUKAX, a y cobak cocrepiranacs gereHepanis scqok
(MiHiMaTBEIIF HEKPO3 ONHOKIITHHHOTO EMiTeNiio B IPHAATKY sfeyka). PiseHs BIUMBY y TBapuH 6yB H0AiGHIM
a00 HWXXYHM, HIX y IroAel, xi OTPHMYBAIY KIIHIYHO 3HAYyIIi JO3H KabasuTakcely.

InnykoBana kabasuTakcenom eMOpiodeTalbHa TOKCHIHICT Y CaMoK IypiB, SIKi OTPUMaIH BHYTPILIHBOBEHHE
JIKYBaHHS OfIHH pa3 HA JeHb, MOYHHAIOYH 3 6 110 17 IeHE BariTHOCTI, TOB’s3aHa 3 TOKCUIHICTIO IS Marepi Ta
BHp@KANACs y CMEPTHOCTI 1JI0Jja Ta SMEHINEHH] CepeHBOI Bary Mo/, 0B’ A3aH0f i3 3aTPUMKOIO YTBOPEHHA
KiCTKOBOI TKaHWHN. PiBeHb BIUMBY y TBapuu Oyia HHIKHUOI, Hij TOH, IO COCTEPITatoThest y Jmomeil, Aki
OTPHMYIOTh KJiHI49HO 3HaTymi Jo3m kabasutakceny. KaGasurakcen NPOHMKAB Yepe3 NIaneHTapHui 6ap'ep y
LTypiB.

Y urypis kabasuTakcen Ta Horo MeTaboiTH BUNINAOTHC 3 MaTepPUHCHKUM MONOKOM Yy KijabkocTi 10 1,5%
BBEJEHOI 03U MPOTAroM 24 TOIVH.

OLiHIOBAHHS PUSNKY JI/IA HABKOIHIIHEOrO CEpeAOBUILA

Pesynsrati mocnimpkeHb 3 OWIHIOBAHHS PH3NKY AN  HABKONMITHHOTO CepefOBHANIA TOKa3ald, WIO0
3aCTOCYBaHHsA Ka0a3UTAKCENy HE CIPHYHUHAE 3HATHOTO PU3UKY IS BOIHOTO cepenoBHINa (IUB. po3ain 6.6, ne
HaBeJICHO iH(opMallito Moo yTHITi3aIlii HeBHKOPHCTaHOro IIperrapary).

6 DPAPMAIIEBTAYHI JAHI

6.1 CnHcox XOMOMIXKHHX pe4YoBHH

IomicopGar 80

Kucnora mmonna

BesBonuuit eranon

6.2 HecymicuicTe

Jlixapcrkuit 3aci6 He IOBUHEH 3MINIyBaTH S 3 iHITAMH JiKapChKAME 3aC06aMI KPiM THX, 110 BKa3aHi B posmini
6.6.

Hust BBeenns npemapary 3a60poHAETECS BHKOPHCTOBYBaTH iH(ysilini koHTeliHepH, BUroTOBNEH] 3 [IBX, T2
iHQy3iiini cucremn, BUroTOBICH] 3 noJjiyperany.
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6.3 TepmiH npuaaTHOCTI

Heposnakogannii dnaxon
3 poku

ITicna BimKpuTTs

Koxen ¢nakon npusHaveHuit 11 0HOPa30BOro BUKOPUCTAHHSA Ta HOro CJIifi BUKOPUCTATH HETaifHo micis
BIZKPUTTA. SIKINO Tpenapar He BUKOPHCTAI OApPa3y XK IICIs BIAKPHUTTS, TO BiNOBi1aNbHICTh 3a TPHBANICTE
Ta YMOBH 30epiranas BiIkKpUTUX (IaKOHIB HECE KOPHCTYBaAd.

Iicnis 0CTaroyHOro po3BelleHHs y nakeri/diakoni mis indysiii

Tlokasaro, mo iHysiiHu# posuymH 3amMmaBcs XiMivHO Ta (GisUdHO CTaGiMBHUM YHPOZOBXK 8 roOIUH
(Brmrogatoun 1 ronuny indysii) 32 yMoBH 36epiraHHs npyu TeMIepaTypi HaBKOIMIIHEOro cepexoBua (15°C ~
30°C) i Brponosx 48 ronvH mpu 36epiransi iHQysiHHOrO po3YUHy OXONOMKEHNM (BKITOIAIOUH | TOAHHY
iHOy3I).

3 To4kH 30py MikpoGionorii iHdys3iitHril po3uMH CIIij BUKOPHCTATH HeraitHo. SIKIIO #0ro He BHKOPHCTANH
HEraiHoO ITiClI PUTOTYBaHHS, TO BiINORINANBHICTE 32 TPUBATICTH Ta yMOBH 36epiraHHs Hece KOPHCTYBAW.
3asBugail fioro MoxkHa 36epiraru mporarom He 6imbmie 24 roaum HpH Temmeparypi +2C — +8 °C, OKpiM
BUIIA/IKIB, KO PO3BE/ICHHS BiGYBAOCh ¥ KOHTPOIBOBAHMX Ta BATiJOBAHMX ACEIITHYHUX YMOBaX.

6.4 Croenianbni 3axonu moxo 36epiranns

et mixapcekuii 3aci6 He BUMarae 0coGIMBHX TEMIIEPATYPHAX YMOB 36epiranns. 36epirary B OpUTiHANBHIH
YIAKOBIIi JUIA 3aXUCTY Bif cBiTia.
VMoBH 36epiranHs micis posBefeHHs TiKapCskoro 3acofy IuB. y po3aim 6.3.

6.5 Onuc Ta BMiCT KOHTelHEDY

3 M1 KOHIIHTpATY y 6-MiNiMiTpOBOMY IPO30POMY TPYGUacTOMy CKIHOMY hiakoHi (Tum I), 3aKpUTOMY 3a
Aonomororw 20-MiniMirpoeoi cipoi criikonisoBaHoi rymoBoi mpobkm (Tvi I) 3 TenoHOBOW MIIBKO0 Ha
TIOBEPXHi KPAIIIKH Ta 3aI1aTH OO TePMETHIHOI0 AMOMIHI€BOKO KPHILKO0, 3AKPHTOI0 tioneToBUM MNACTHKOBHM
koBnadxkoM tunry «flip-off .

KoxHa kapToHHa ynakoBKa MiCTHTb OH (JIaKOH I OXHOPA3OBOr0 BHKOPH CTAHHS.
6.6 Creuianbhi 3axoau Gesmexy moxo yraisanii Ta inmmx BugiB Manimysniii

KaGasnrakcen MOBAHEH rOTYBAaTHCA Ta BBONUTHCS JIMINE IEPCOHAN, IO IPOAIIOB HABYAHHS 3 pobora 3
LMTOTOKCHIHIMY PEIOBMHAME. BariTHi mpauiBHuKM He IOBMHHI JOITYCKAaTHCS HO poGOTH 3 JiKapchKHM
3aco6omM. Sk i anst Gy/ms AKOro iHIIOrO MPOTUNYXJIMHHOTO 3aC06y, il JOTPHMYBATHCA OOSPeKHOCTI IpH
PoGoTi Ta IPUrOTYBaHHi PO3IMHIB KabasUTakcey, BPaXOBYIOUH BHKODHCTAHHS TepMETH3YIOYUX TPHCTPOIB,
3aco0iB {HAMBINYATEHOTO 3aXMCTY (HAPAKIA, PyKAaBHYKH) TA MIPOLELYPU MiArOTOBKY. SIKINO KabasuTaKCe)
Ha Gyb-sKoMy eTani po6OTH 3 HIM KOTHAKTYE 3i LIKipOO, CIIi/I HEraifHO Ta PeTelNbHO 3MUTH HOT0 BOZOK0 3
MHIIOM. V' pasi NOTPanIaHHA Ha CIM30Bi OGOIOHKM HETaitHo Ta PETeIbHO IPOMHTH iX BOJOIO.

[ligroTyBauns 1Jis BHYTPINTHEOBEHHOT0 BECHCHHS

3ABOPOHSETBCSH BHKOPHCTOBYBATH NiKapchKuit MpenapaT pasoM 3 iHIAMH JKapCBEKUMH 3aC00aMH, OIo
MICTATE KabasUTaKcesI B iHIIii koHUeHTpanii. IIpemapar KaGasurakcen Akkopx Mictute 20 Mr/mn
kabasuTakceny (IMOHaliiMeHIIe 3 M HOMIHIBHOTO 06'eMy).

KoxeH ¢rnakon onHOpa3oBuii i [OBHHEH GyTH BUKOPHCTAaHHH Heraitto. Bin OyAp-KOro HEBUKOPHUCTAHOTO
po3uny HeoOXifHO M030aBHTHCH. [ BBENEHHS NPU3HAYECHO! HO3M MOXe 3HATOGHTHCI GilblIe OIHOTO
(¢raxona npenapary Kabasurakcen Akkops.

M mpurorysasus posuuHy mis indysii nponec po3peneH s MOBHHEH IIPOBOIUTHCS Y aCeNITUYHUAX YMOBAX.
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IIpuzomysanus posuury 0ns ingysii

Etan 1

B acenTuIHmEX yMOBAX 32 JIOIIOMOTO0 IPaIyiOBaHOr0 IMIPHIA 3 TOJKO0
HabepiTh HeoOXimHy kimbkicts mnpemapary KaGaswtakcenm AKKOpI.
Hanpuknan, g nosu 3 45 Mr kabasuTakceny 3HamoGHThCH 2,25 M
npenapary Kabasutakcen Akkopi.

Konuenrpar 20 mMr/mn

Etan 2

Beenite B crepunbHMi KOHTelHep, mo He MicTHTe IIBX, B sxomy
3HaXOMUTHCA PO34MH A iHDy3il: 5% posuun rmoko3u a6o 9 mr/mi
(0.9%) xnopumy narpiro. Koruentpanis indysiitroro PO3YUHY [IOBUHHA
Oyru Big 0,10 mr/mn o 0,26 Mr/vmn.

Heo6xinua kinbkicts kommentpary  Pozumn mys indysiit: 5% pO3YMH
rmokozu a6o 9 mr/mn (0,9%) xmoprmy
HaTpiro

Eramn 3

BuTArHITS MIpUIL Ta 06epexkHo nepemimaiite BMICT i y3ifiHOro nakera

abo Quaxona, norolixyioun iioro B pykax. Indysikauii PO34YMH NOBMHEH
OyTH OZHOPIAHUM T2 OPO30PHM.

Etan 4

llepen 3acrocyBaHHAM WBOrO pO3dMHy mns iHYSiH, sk i BCix
NapeHTePAIbHUX JIKapChKUX 3ac00iB, HeoOXilHO ormsmyrd iforo
BisyanbHO. SIKINO PO3YMH € IepeHacHYeHWM, TO Jepes mesknit gac B

126
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HBOMY MOXYTE COPMyBaTHCA KPHCTATH. Y LEOMY BHIIALKY PO34MH He
CJIi/T 3aCTOCOBYBATH Ta OTPiGHO jioro no3byrucs.

Pozaun st indyysiit mae 6yTu BuKopHCTanMIL onpa3sy. OnHaK pu JOTPUMAHH] YMOB 36€piraHHs, OMMCAHHX y
po3aini 6.3, posunn € npuAATHUM 10 38CTOCYBaHHS MPOTATOM LUe AEAKOTO Iepiofy yacy.

IMix wac BukoHauus iHQY3IT PEKOMEHIIYETECS BHKOPHCTOBYBATH BOYNOBaHWMY (GimbTp 3 HOMIHAIBHHM
AiamerpoM mop 0,22 MM (sicuil Takosi MOKYThL BKa3yBaTH sk 0,2 Mkm).

He cnin Buxopucropysaru indysiitni KoHTeHHepH, 1o MicTatk IIBX, abo iHdysiini crcremu, mo Micrars
HONiYPeTaH, AN NPUrOTYBAHHS T4 BBEACHH kabasuTakceny.

3a60pOHAEThCA 3MINTYBATH KabasuTaKCe 3 6y/b-TKMMY {HIIMMK JTiKAPCHKUMH 3acobaMu, OKpiM 3a3Ha4eHUX
BHINE,

Becs HeukopucTanmii 06'eM mikapcskoro 3aco0y abo Bimxomu cnif yTrmisyBaTH BigmoBimHO KO MicUeBHX
RHIMOT.

7. BJIACHHK PEECTPANIMHOTO HNOCBITYEHHA

Axxkopn Xenckea C.JLY.

Bopun Tpeitn Centp, Mo ne Bapcenona, o/m,

Enidici Ecr 6 nosepx,

08039 Bapcenona,
Icnanis

8. HOMEP(H) PEECTPALIIITHOI'O IMOCBITYEHHS

EU/1/20/1448/001

9. JNATA BHJRAUYI IIEPIIOrO HOCBITYEHHSI/TIPOJOBKEHHS CTPOKY bitl]
MHOCBITYEHHS

Hara Buaaui neproro noceimgenms: 28 cepnHg 2020 p.
10. AATA IIEPETJIAAY TEKCTY

Heransny indopmariro mono JTKapCchKOro 3aco6y MOyKHa HEpEeriaHyTH Ha BebcaliTi €Bponelicskol arenmii 3
TKapChKHUX 3ac06iB http://www.ema.europa.eu
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accord |l

Ulotkz dotaczona do opakowania: informacja dla pacjenta
Cahazitaxel Accord 20 mg/ml
koncentrat do sporzadzania

roztworu do infuzji
kabazytakse!

Nalezy uwaznie zapoznat sie z treScig ulotki przed
tosowaniem leku, poniewaz zawiera ona informacje wazne

iz pacjenta.

k Nalezy zachowad fe ulatke. aby w razie potrzeby moc jg

| ponownie przeczytad.

w W razie jakichkolwiek watpliwosci naledy zwrocic sie do lekarza,

| farmaceuty kb pielggniarkd.

p Jesli u padenta wystqpqpheto[mek objawy niepoZzgdane, w tym

| wszelkie objawymepuzqdme niawymienione w tej ulolce, nalezy

| powiedzied o tym lekarzowi, farmaceucie lubs pielggniarce. Patriz

| punkt 4.

I
l
|
!
|
I
I
|
1

|
Spis tresci ulotki

. Co to jest lek Cabazitaxel Accord F w jakim ceku sie go stosuje
. Informadje wame przed zastosowaniem keku Cabazitaxel Accord
Jaksbsawaéiekcaazﬂaxelheootd
. MoZitwe dziatania nik e

& Jak przechowywa bek Cabazitaxe! Accord

b Zawarinc opakowania { inne informacje

1. Co to Jest lek Cabazrtaxel Accord i w jaklm

celu sie go stosu;e

Nmalekuho(‘ahaﬁaxelmd Naznazwy!zgowab

p:a-l:azylak.r-euﬂezym dogrupy lekdw zwanych taksanamd,
fitore s3 stosowane w leczeniu raka.

k Cabazitaxel Accord stosuje sie w leczeniu raka gruczolu
oweqo (prostaly) u doroslych mezezyzn, gdy stwierdzono
&p choroby po zasfosowaniu innej chemicterapii. Lek dzials

przez zatrrymanie wzrostu | podzistu komorek.

b‘iﬁﬂqﬁﬂrﬂ]ﬁtmmm dousine przyjmowan
kmyhos!ermdu{pmdnmnlnbpmckuulm). Nalezyméacsugda
]ab.rz:awoem:zyshmamfntmaql na temat tego leku.

2. Informacle wazne przed zastosowamem

leku Cabazitaxel Accord

riie stosowac leku Cabazitaxel Accord
rMWmM(Mmjmkmﬁ inne
Ihimqkbpofwhataﬂhhﬂnykmkzpm!ym
Istbdn&whgoﬂu(mmmny&wmmﬁ)
= Jesli liczba biatych krwinek jest za matla (liczha neutrofiléw
'mnqszahbmnaiﬁ&ﬁrm’).
LMWW@EMWWWW
L Jedli pacient otrzymal ostatnio lub ma ofrzymaé
'pmuhzoﬂe[fehm

Nie nalezy przyjmowac leku Cabazitaxel Accord, jeell kitrekolwisk
& powyZszych dotyezy patjenta. W przypadku watpliwoéci nalszy
Ekontakiowac sie z lekarzem przed zastosowaniem leku

Cabazitaxel Accord.

|

Ostrzezenia i Srodk osfroinosct

Preed ka2dym podaniem leku Cabazitaxe! Accord przeprowadza
s badaniz knwi pacjenta, aby sprawdzic, czy Bezba komdrek kowi
praz czynnos¢ watroby i nerek 53 odpowiednie do podania leku
Cabazitaxel Accord.

Mmmmﬁmwm&w
rWystaprelnm stosowania leku Cabazitaxel
lkmutdquepmwdupudnbﬂﬁmzmmejs&maimwhdydi
[tmlpek Lelarz badzie badal krew | monitorowat ogalny stan

I pacjenta w Kerunku wystapienia chjawdw zakaZenia. Moze takée

{
|
et T G O P —

liczby batych krnwnek. U paqentuw Z niskima palanehaml
mon‘olog: kwi moga pojawic sie zakazenia zagrazajgce Zyciu.
Najwezesniejszym objawem zakazenia moze byt gorgczka,
dlatego jezeli wystapi, nalezy natychmiast poinformowac leharza.

« Wezesniejszega wystepowania jakichkolwiek uczuled {alergii).
Podczas stosowania leku Cabazitaxel Accord moga wystapic
ciezide reakcje uczuleniowe.
Wﬁhplaﬂ tiezkiej lub: dlugotrwadej btegtnlu nudnosci ub
wymiatiee. Wezysikie z wymienionych objawdow mogg prowadaé
do ciezkiego adwadnienia. Moga takze wymagaé leczenia.

« Uczucia dretwienia, myovidenia, pieczenia fub zmnigjszenis czucis

w dloniach lub stopach.

Wysqpma jakiegokolwiek lowawienia = jelit, zmlany zabarwienia

sinlca lub bolu brzucha. Jesli krwawienie lub bdl s ciezkie, lekarz

zakonczy leczenie lekiem Cabazitaxel Accord. Wynika to z tego,

ze fek Cabazitaxel Accord moze zwigkszac ryzyko krwawier jub

przedziurawienia Scany jelit

«Zaburzesi nerek

= Wystapienia zasdlcenia skory | oczu, ciemnej bawy moczu,
sinych nudnosci {mdiosei) lub wymiokow, kidre mogq byc:
objawami choroby watroby

+Znacznego zwiekszenia lubh zmniejszenia abjetosci moczu
wydalanego w ciagu doby.

« Pojawienia sig krwi w moczu.

Nalezy natychmiast poinformowac lekarza, jezeli ktorekolwiek =
pnwyzszydn dotyczy pacjenta. Lekarz moze zmaniejszyc dawke Jekn
Cabazitaxel Accord albo przerwac leczeme.

Lek Cabazitaxel Accord a inne leki
Nalezy powiedzied lekarzowi, fanrmaceucse lub pielegniarcen
uszysthch przyymowanych pzer pacienta obecnie iub ostatnio
lekach, rovnieZ tych, ktore wydawane s3 bez recepty. Wynika to
siad, ze niekidre leki mogg wplywad na dzialanie leku Cabazitaxel
Accord alba fek Cabazitaxel Accord moze wplywac na dziatanie
innych lekiw. Dotyczy to nastepuizcych lekow:
- ketokonazol, ryfampicyna (leki stosowane w leczeniu zakazen):
karbamazepina, fencbarbital ub fenytoina {leki stosowane w
leczeniu drgawek};
- Ziele dziurawca rwyczajnego (Hypericum perforalum) {ziotowy lek
na depresye i inne stany);
- statyny (jak na przykdad symwastatyna. lowastatyna,
atorwastatyna, rosuwastatyna b prawastatyna) (leki obniZajace
stezenie cholesteralu we kowi);
- walsartan {lek stosowany w leczeniu nadcisaieniay;
- repaghnid (lek stosowany w leczeniu cukrzycy)

Frzed poddaniem si¢ szczepiensom, nalezy poinformowac lekarza
o przyimowanit leku Cabazitaxe! Accord.

Cigza, karmienie piersia i wplyw na plodnosc
I eku Cabazitaxet Accord nie powinny stosowac kobiety w cigzy
oraz kobiety w wieku rozradczym, kiore nie stosujz antykonocepd.

Nie naledy stosowat: leku Cabazitaxel Accond podczas kammienia
piersig.

Pagient powinien ufywaé prezerwatyw podczas stosunkow
pleiowych, jeZeli jego parinerka jest w ciaZy lub mo2e zajSc w
ciaze. Lek Cabazitaxel Accord moze byt cbecny w nasieniu i moze
wplywac na pldd. Pacjenci przyjmugacy lek Cabazitaxe! Accord nie
powinni zostawaé ojcami wokresie do 8 miesiecy od zakoticzenia
leczenta, a przed rozpoczetiem leczenia powinni poradzic siew
sprawse przechowywania swojega nasienia, poniewaz lek
Cabazitaxel Accord moze zmieniac plodnoSc u mezczyzn.
Prowadzenie pojazddw obstugiwanie maszyn

Podczas stosowania leku moze pojawic sig uczucie zmeczenia lub
zawroty glowy. W takim przypadku nie naleZy prowsd=é pojazdow |
obslugiwat maszyn arupnshgimse narzedziami do czasu
usigpeenia tych objawow.

Cabazitaxe! Accord zawiera etanol {alkohol)

Ten lek zawiera 1185 mg alkoholu (etanclu) w kazdej fiokce, co jest
rownowaine 385 mg/ml. ko6 alkoholuw kazdej fiolce tega keku
jest rownowazna 30 mi piwa lub 12 m wina. llos¢ alkoholu wtym
leku prawdopodobnie nie bedzie miata wplywu na dorostych i
miodzieZ, ajege dzialanie u dziec prawdopodobnie nie bedzie
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" Zauwazalne. MOzE powodowac pewne daialanie 0 nifodssych -
dzied, na przykiad uczucie seannsei.

Alkohot ve tym leku moze zmieniad dziakanie innych lekdw. Jesli

padjent przyjmuje inne feki, powinien poradzic sig lelarza lub
farmaceuty. Jesii pacjentka jest w cigzy lub karmi piersia, powinna

leku. Jesfi pacjent jest uzaleniony od alkehoku, pawinien poradzié

sig lekarza lub fammaceutly przed zastosowaniem tego leku.

3. Jak stosowat lek Cabazitaxel Accord

|
I
|
|
Instrukcja stosowania
Praed zastosowaniem leku Cabazitaxel Accord pacjentom podaie |
sig leki przeciwuczuleniowe, aby zmniefszyé ryzyko reakci
|
|
I

«Lek Cahazd.axa{ Arcard jest podawany przez lekarza lub

-f&t Cabaritaxel Accord musi byc edpowiednio przygotowany
{rozciesiczony) przed podaniem. W tej ulotce znaiduis ske
praktyczne informade dia lekarzy, pielegniarek i farmaceutow
dofyczace obchodzen sie = leldem Cabazitaxel Accord i
sposobu jego podavwania.

«Lek Cabazitaxel Accord podaje sie w szpitalu w postaci kroplowki
gﬂ}lzia);"'ﬂhﬂﬁiﬂkub godzing do jednej z 2yt patjenta (podanie

« Elementem leczenia jest riwmiez codzienns, dousine
przyjmowanie przez pacienta kortykosteroxdu (prednizon lub
prednizolon).

Dawka i czestosé stosowania

«Zwykle stosowana dawka zaleZy od powierzchni ciala pacjenta.
Lekarz dokonuje obliczenia pola powierzchni ciala pacjenta w
metrach kwadratowych (M) i na tej podstawie okresls wielkoss
dawid do podaniz

= infizji dokonuge sie zwykle ca 3 tygodnie.

W razie jakichkolwiek dalszych walpiwosci zwizzanych ze
shsuwamemﬁega leku, nalezy zwrocié sig do lekarza, famaceuty

4, Mozliwe dzialania niepozadane.
.lathzdylei.leﬂennmepmdmmdzﬁamampuqdane

Nalezy natychmiast zglosic sig do lekarza w przypadku
wystapienia kioregokolwiek z ponizszych drialan
niepozadanych:

= Gorgezka (wysoka temperaiura ciala). Wystepuie bardzo czesto
{moze dotyczyd wiscs] niz 1 na 10 osdb).
&wmmzw(m)w
czesto (mofe dotyczyé do 1 na 10 osob). Odwodnienie moze
Wm:hw&ungthlwmhem , poraczki

« Silny bdl brzucha lub bol brzucha, kidry nie przechodzi. Objawy te
moga wystapic, jesk pacjent ma przedziurawiony Zoladek, przelyk
mmmmm;mmu
doprowadzic do zgonu.

Ndezynatydmnstpouﬁonmlehzza.pzeﬁkhmtdmkz
powyiszych dotyezy pacienta

Inne dziatania niepozadane:

Bardzo czesto (moze datyezye wigcej niz 1 na 10 osdb):
»zmniejszenia Bezby czerwonych krwinek (niedokrwistost) lub
biafych krwinek (wacnydh dla zwalczania zakazen)
«zmniejszenie ey piytek knwi (co zwigksza ryzyko krwawienia)
« utrata apetyt Gadiowstret) .

= podraznienie zoladia, w tym nudnosci, wymioty. biegunkz lub
Zaparcia

Ib&,h’vm

«obecnosc kiwi w moczu

» Uczucie zmeczenia, ostabienis lub brak energil
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Prospect: Informatii pentru pacient
Cabazitaxel Accord 20 mg/ml
concentrat pentru solujie
perfuzabila
cabazitaxel

Citifi cu atentje gi in intregime acest prospectinainte de a
incepe s3 utilizatj acest medicament deoarece contine
lnforma@ importante pentru dumneavoastri.

F'astmﬁ amlpmsped. Saarpmsaﬁemcesafsﬂ rectit.

«Daca aveli orice intrebar suplmentare, i-wd medicuiui
dumneavoastrd, farmacistului sau asistentsi medlcale.
eDaci mamlatag orice i adverse, 3 medicului

dumneavoastra, farmacistului sau asistentel medicale. Acestea
indud ofice posihie reaclii adverse nementionate in acest
prospect. Vezi pct 4.

Py

Ce gasifi in acest prospect:

1. Ce&sieCabmtaulAcead;lpaﬂmceseImﬁzem

2 Ce trebuie 53 glifi inainte <3 vi se administreze Cabazitaxel
Accord

3. Cum s3 utilizali Cabazitaxel Accord

4. Reacli adverse posibile

5 Cum se pa a3 Cabazitaxel Aocord

6. Confinutul ambalagului si alte: informatji

1. Ce este Cabazitaxel Accord si pentru ce
se utilizeaza _ :

Numele acestui medicament este Cabazitaxel Accord. Denumirea
s comund este cabazitaxel. £l aparfine unui grup de medicamente
denumite taoani’”. ulilizate pentru a trata cancesd.

GCabazitaxel Accord este utizat pentru a trata adulfii cu cancer de
peostata care a progresat dupd af ratament chimioterapic. El
aclioneazi prin oprirea cresteri g mullipicari celulelor.

De asemenea, ca parle a tratamenbdui dumneavoastrs, veti i pe
cale orald, in fiecare i, un medicament corticosteroid (prednison
sau prednisolon). Adresali-va medicului dumneavoasira pentru
informata privind acest al doilea medicament.

2. Ce trebuie sa stiti inainte s vise

administreze Cabazilaxel Accord

Nu utilizafj Cabazitaxel Accord daca:

- suntefi alergic (hpersensibil) Ia cabazitaxel, la alfj taxani sau la
polsorbat 80 sau onicare dintre celelsite componente ale acests
medicament (enumerate a pet 8%
- numénif de celule albe din singele dumneavaastrd este prea mic
{numznsd de neutrofile mai mic sau agal cu 1500mm™),
- aveti funclia ficatului afectatd sever,
- vi 5-a administrat recent sau umeaza s3 vi se administreze un

vaccin impotriva febrei galbene.

Nu frebuie 53 vi se administreze fratament cu Cabazitaxel Accord

dacd oricare dintre de mai sus este valabild in cazul

dumneavoastrd. Dacl nu suntei sigur, adresai-vd medicului

dumneavoasirs inainke de a vi se adminisira Cabazitaxel Accord.

Atentioniri 51 precautii

Inaintea fiecarei adminisirdri de Cabazitaxel Accord. frebuie s3 vi

seefeehezeanaﬁzedgmnepmh:asevanﬁnadmave;mn

numdr suficient de celule sanguine, iar ficatul si rinichii

dumneavoastra funclioneazs suficient de bine penlruz vrma

fratameniul cu Cabazitaxel Accord.

Adresati-va imediat medicului dumneavoastrd dacd:

=avei febra. In timpul tratamentului cu Cabazitaxel Accord esle
mult mai probabi ca numand de celule albe din sangele

KOMIA BIPHA
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rezultatele analzelor din sangeie mmrseavcash'a;l statea
dumneavoastrd generald pentru a Kenlifica semne de infecfie.
Acests v3 poate recomanda alte medicamente pentru amenine
rumarud celuleior din singele dumneavoasird. Perscansle cu
mnarscaﬂna[cehﬂebrd'nsampotfacevﬂecymarepunvqa
mpenwlCelmlpmmcesemn&em{e@epoateﬁfehm.pm
urmare, dacd prezentsl] febed, adresati-u3 imediat medicului
dumneavoastrs.

« 3 awut vieodati orice tip de alergie. in timpul tratamentului cu
Cabazitaxel Accord pot 53 apara reactii dlergioe grave.

e avell diaree severd sau ave(j diaree care dureazd de multd
vreme, aveti senzatie de riu (greatd) sau stare de rau (varsdtur),

Oru:aedmue 2ceste evenimente poate determing deshidratare

severZ. Medicul dumneavoasird va putea considers: necesar s

va frateze.

awel;l serlzape de aim‘;eﬂ. fumictun, arsura sau sensihilitate
scazutd 1a nivelul m3ndor sau picioarelor.

=aveli orice probleme de sangerare |a nivelul intestinului sau
maodifican de culoare a scaunului sau durer de stomac, Dacs
sangerarea sau durerile sunt severe, medioul dumneavoastrd va
opn fratamentul cu Cabazitaxel Accord, decarece Cabazitaxel
Accord poste creste riscul de sdngerare sau de aparifie a unor
giuri in peretele intestinului.

» aveti probleme cu rindchil.

» apar ingélbenire a pielil < a ochilor, urin inchis3 13 culoare,
mﬁ(sumedemi}sauvmgm decarecs pot fi
semne sau simptome ale unor probileme cu ficatul.

» prezentat o cregtere sau seadere semnificativa a volumului urinar
Zilnic,

« prezentati singe in urind.

Dacd ocicare dintre situajile de maisus este valahitd in cazul
dumneavoasts, 3 imediat medicului dumneavoastra.
Medicul dumneavoastra poate micgora doza de Cabazitaxel Accord
sau poate opri fratamentul.

Cabazitaxel Accord impreunsa cu alte medicamente

Vangamsaspmgnmdhﬂmdlmmmusau
asistentel dac luafj sau aff luat recent orice alte medicamente,
ndusiv dintre cele eliberate fara medicald. Acest lugru
este necesar, Mnﬂmwrwmm in
care adjioneaza Cabazitaxel Accord sau Cabazitaxe! Accord poate
ummm alte medicamentz_ Aceste
nﬁ.lerga aqm
-hmmwtﬂqﬁ}
- carbamazepina, fenobarbital sau fenitoing (pentrumtmdsu)
- preparate din plante madicinale care conlin sundtoare (Hypericum
perforaium) (remediu naturist pentru depresie g alte afeciiuni)
- statine (cum sunt simvastating, lovastating, atorvastatina,
rosuvastafina sau pravastatina) (penfru sciderea colestercluhi
d&n s3ngele dumneavoastra);
- valsartan (pentru ratamentul hipertensiuni arterisle);
- repaglinida (pentru tratamentul diabetului zaharat).
Discutati cu medicul dumneavoastra inainte de a vi se administra
vaccnuri in timpul tratamentulul cu Cabazitaxel Accord.
Sarcina, alaptarea gi fertilitatea
Cabazitaxe! Accord nu trebuie ufilizat [a gravide sau la femel aflate
{a varsta fertild care nu utlizeazd mefode contraceptive.
Gabazitaxel Accord nur trebuie utilizat in timpul al3ptirit.

Utiliza{i un prezervatv in impul aciului sexual dac3 partenera
dumneavoaskd este marpuiﬁaﬁ‘imimgaviﬁ.Cab:m‘mﬁ
Accord poate fi prezent in spem;lpnamafed:!im!_
sfatuit 53 nu incercalj s3 procraali in Gmpul hhmemnlmslpana =
Bmdumahahnemglsawepsfahlpmm conservarea

afecta fertiatea la balba'gl
Conducerea vehiculelor si folasirea utilajelor

V3 putefi simi obosit sau ameft in tmpul rastamentului cu acest
medicament. Dacd acest lucru se mhrnp!a n omdueeg: vehicula
sau folosy orice unelte sau utise, inainte de a va sim{i mai bine.

Cabazitaxel Accord confine etanol {alcool etilic)

Acest medicament coatine 1183 mg de alcool (etancl} echivalent
cu 385 mg/ml.

Cantitatea per ftacon din acest medicament este echivalenta cu 30
mi de bere sau 12 ml de vin.

Cantitatea de alcoo! din acest medicament nu determind efecte Is
adulti si adolescenti, iar efectelz la copii nu par a fi semnificative.
Poate defermina anumite efecte la copiii mic, de exemplu senzatie
de somnolentd.

Acoolul din acest medicament poate influenta efectele altor
medicamente. Adresativd mediculul dumneavoastrad sau
fammacistului dack luat alle medicamente.

Daci suntef gmndasau aliptali, adresati-vd medicului
dumneavoastrs sau fanmacistuli inante de a ufiliza acest
medicament.

DacE aveli dependentd de aloool, adresafi-vil medicului
dumneavoastrd sau farmacistului inainte de a utiliza acest
medicament.

Acest medicament poate fi nociv persoaneor care sufera de
aleoolismy.

A se lua in cansiderare in cazul femedor gravide sau care
aldpteaz3, al copiilor sial grupelor cu ase crescut, cum sunt

pacientii cu boli heptice sau epiepsie.
3. Cum sa utilizati Cabazitaxel Accord:

nstructiuni de utifizare

inainte de a utiliza Cabazitaxel Accord 4 se vor administra
medicamente impofriva alergiilor pentre a reduce fiscul de reacts
alergice.

= Cabazitaxel Accord vd va fi adminzstrat de catre medicul
dumneavoasira sau o asistentd medicala.

-Gahazitnel&murdh‘ebulepmpam&(dint}?nahb de
administrare. in acest prospect sunt fumizate informatii practice
pentru medic, asistente medicale si farmaristi privind
maniputarea §i administrarea Cabazitaxel Accord.

s Cabazitaxe! Accord v va fi admingstrat in spital prin picurare
{perfizie) infr-o ven3 (adminisirare infravencas3) imp de
aprosimativ o ord.

=De asemenea, c3 parte a tralmentului dumneavoastrs, veli lua

un medicament corticosteroid {prednison sau prednisolon) pe cale
oral3, in fiecare zi.

Cit de mult 5i cit de des vi se va administra tratamentut

Dmmﬂidep:ﬂedesmrdagadmm corporali.
Mmtdmwmdmhmwmm
metri patrati (m?) ;wadelermadnzambehmesamse
administreze.

-lnu‘ndn&;nuit Vi se va administra o perfuzie la interval de 3
s3ptamani.

Dac3 aveli orice intrebir suplimentare cu peivire 1a acest
medicament, j-va medicului dumneavoastra, farmacistuls

sau asistentei medicale.

4. Reactii adverse posibile” |

Ca toate medicamentele, acest medicament poate proveca reaclii
adverse, wba:hcanuapthalepersum Medicul va
dmhdapem-wdwmaﬂmglvamexpﬂea
potentialele riscun s benefic ale tratamentulul dumneavoastra.
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Pribalova informace: informace pro pacienta
Cabazitaxel Accord 20 mg/ml

koncentrat pro infuzni roztok
cabazitaxefum

Pieltite sf pozomé celou pEbalovou informack dfive, nei

zacnete tento piipravek pouZivat. protoZe obsahuje pro Vis

diilefité adaje.

- Ponechte si pribalevou informaci pro plipad. Ze si i budete
potfebovat prefist nowu.

- Mate-i jaloékoli daisi otizky. zeptejte se svého lékare nebo
lékamika nebo zdravolni sesiry_

- Pokud se u Vis vyskyine kerykoli z neZ3doucich iéinkd, sdéite
to svému kkafi nebo lEkamikovi nebo zdravolni sesthe. Stejné
postupuiie v piipadé jakychkoli neZadoucich Gdinkd, kieré nejsou
uvedeny v Eto pfibalové informadi. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1. Co je pfipravek Cabazitaxel Accord a k Cemu se poudivi
2. Cemu musite vénovat pozomost, neZ Vam bude plipravek
3. Jak se pfipravek Cabazitaxel Accord pouZiva

4_ MaZné neZidouci Giinky

5. Jak pfipravek Cabazitaxe! Actord uchowdvat

6. Obsah baleni a dal&i informace

1. Co je pFipravek Cabazita xel Acr.ord a k

‘cemu se pouZiva

Vas iauvyptmveksemje Cabazitaxef Accond. Lécva Latka
se nazyva kabazitaxel. Patfi do skupiny 16Siv nazyvanych taxany™,
kiere se pouFivaji k I6Sbé nadorovich onemocnént,

Pipravek Cabazitaxel Accord se pouZiv k 1650 zhoubného

onemoaleﬂlpmsblyudospe!yd'l kuarepnh'awjelpulme
chemoterapi. rpmekbm:mshrarmnzmthmmk_

Jako soutast léchy budets také uZivat kortikosleroid {prednison

nebo prednisolon), ktery se uZiv3 isty jednow denné. PoZidejte
suého |ekafe, aby Vam o iomin [éku podal vice informact

2. Cemu musite vénovat pozomnost, nez Vam -
bude pfipravek Cabazitaxel Accord podan”
NepouZivejte pfipravek Cabazitaxel Accord

« jestlife [ste alergicky na kabazitaxal, na finé taxany, na polysorbat
60 nebo na kteroukol datSi sloZku tohoto pfipravku (uvedenou v

hodé 8),
» pokud méte pfilis nizky podet bilych krvinek (podet neutrokill
bunék/mm?),

mensi nebo roven 1500

« mate-fi t&2kou poruchu funkee jater,

= pokud jste v nedawné dobé dastal nebo dostanete ofkovani probi
Zhte Zimnic.

Jestﬁznsevasiyhmbizwsewedetm nesmite poudivat
pmﬂmm&ﬁhﬁsunqsteﬁty poradie se
pred pouZivanim plipravku Cabazitaxe] Accord s f&kafem,

Upozornéni a opaffeni

Pred zahijenim Ecby piij Cabazitaxel Accord podsioupite
krevni tesly, kierymi se ovEfi, Ze mate doshatek krevnich bunsk a
dostatedné funkee jater a ledvin, aby Vam moh! byt plipravek
Cabazitaxel Accord podan.

Thned informujte svého iékare, pokud:

Mhorenku Icby pFipravkem Cabazitavel Accord je
"'i&se\fmsnmpuoetkremndlhmukar
bude kondrolovat krev a obecné pfiznaky infekoe. MdZe Vam

pndatddsrleiyklemsulszudrmmmpucmkmmmu
lidi s nizkym poétem bunik v kivi miZe dojit k Zivot ohroZujicim

~ iniekeim_ NECIsnESim priznakém Infekée muze Byl horedkd, —

prato v pfipads jejiho vyskylu neprodiens informuite lékafe,

«jste nékdy méd fakoukoli alergii. V pmbehu ledry piipravikem
Cabazitaxel Accond se mobou objevit zavazné alergické reakee.

«trpite zavainym nebo dlouhofrvajicim prijmem, necitite se dobfa
(pocit na zvraceni) nebo zvracite. Vsechny tyto priznaky mohou
zzpiicinit viinou dehydratad. Lék=F V3m muFe podat |éky.

«mate pocit znecitlivéni, mraventeni, pileni nebo snizené cilivast
v rukou neba nohot,

= mate jakékoli problémy s krvacenim ze stfev neba zmény
zharveni stolice nebo bolest biicha. JestdiZe je krviceni nabo
bolest vidnd, Ikaf lédbu plipravkem Cabazitaxe! Accord ukonéi.
Jeto Mhﬂﬁ.zzprprmt&hﬂaxdﬁcmcdmmzw
riziko krvicent nebio prodéaveni stfewni steny.

«mite problémy s ledvinami.

»mate naSoutiou kiZi nebo o&, tmavaut] modi, pocitujete silny
pocitna m nebo zvracite, jelikaZ se mie jednat o piiznaky
onemocnen jater

= zznamenate ]dtekohvyznamezvysem nebo snizeni objemu

Jesdlmse\laslyhcokoizuﬁewedmehn ihned informujhe
swéhe [ékafe. Lékaf miiZe snizd davkovanf pripravku Cabazitaxel
Accord nebo Iécbu ukontit

DalSi 1écivé pfipraviy a pripravek Cabazitaxel Accord

Prasim, informujte swého lékafe neba iekamika o viech lecich,
iﬁeté uzivate nebo jste uZival v nedwné dobé, ato i olécl'dl. které
mbzlﬁiﬂﬂm?mkhmalhrau Ze
nékters leky mohou oulivnit zpusob inku pnpmd:u Cabazitaxel
Cabazitaxel Accord muZe mit viv na jiné

Tvto Ieky-hmu]l

- ketokonazol, fitampacin (k lecbé nfekcd),
- karbamazepin, fenobarbital nebo fenytoin (k léché Zachvail kiedi)
- tfezalku teckovanou (Hypericum perforatum) (rostinny pfipravek k
Jacbé deprese a finjeh onemocnani),
- statiny (jako je simwastatin, lovastatin, atorvastatin, rosuvastatin
neho pravastafin) (ke sniZeni hladiny cholesteroly v kni),

- vaisartan (k 16E6E vysokého krevniho tiaku),

- repagiinid (k leché cukroviy)

JesfliZe jste [6¢en piipravkem Cabazitaxel Accord, poradte se s
lékafem dfive, neZ podstoupite ofkovani

Téhotenstvi, kojeni a plodnost

Kabazitaxel pesmi pouzivat tEhotné Zeny a Zeny v plodném véku,
které nepouZivaji antikoncepd,

Kabazitaxel nesmi bit podivin v obdobi kojent.

Poh:d]e\fasepama'hblsum;nebobymﬂaombﬁhﬂ.

mmmmmmm

Amnrdsemwstymnmvespermahamemdwwnaplad

Bﬂﬂnhwyaﬁhamwpnhdemmtepocddaa Je

vhodné se pied I&&bou poradit s Iékafem o moZnost uchovani

spermatu pminzeléihampraﬂem(!abautaxel,kwmdmﬁie
oviienit plodnost must.

Rizeni dopravnich prostfedkii 2 ohsluha strojt

Fii 168b& timio piipravkem miiZek: citit Gnavi nebo Zivrat. Pokud k
toma dojde, nefidte ani nechshuhvijte straje, dokud se nebudete citit
lepe.

Plipravek Cahazitaxel Accord obsahuje ethanol {atkohol)

Tento Iéénq?pf'lpravaknhsahqe 1185 mg alkoholu (ethanolu) v
jedné Ishvitce, coZ odpovid3 385 mg/ml. MnoZstvi v kazdé

KOMIA BIPHA
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mm@aﬁﬁim&ﬁeﬁﬂﬁﬂ_ﬁﬁh S
MnoZstvi alkoholu v tomto 1éku pravdépodobné nebude mit viv na |
daspdlé a dospivajici a jeho inky u déti prawdépodobné nebudou !
patmé. U miad3ich déti miZe mit urdité (Snky, napfikiad pacit |
ospalosti. |
Alkohel v tomto iéku mmmﬂy;nyﬁ Iékd. Pokud uivitel

jiné léky, poradie se se svym |ékafem nebo lkimikem. I
Pdﬁﬁehﬁoﬁ'unehokqﬂe.pmadhsesemlekamm |
Iék3mikem dfive, neZ zadnete tento plipravek u2ivat Pokudjste |

zavisly na alkoholu, peradie se se sym Jékafem nebo Iékimikem |

dfive, nef zagnete tento plipravek uZivat. 1

1
;

3. Jak se pnpravek Cabaznaxel Accord
pouznva

Navodkpouzut:

Ke snifeni rizika alergickych reakei Vam bude pfed piipravkem
Cabazitaxel Accord podan Ie€ivy pripravek proti alergii.

-anraﬂk Cabaziiaxel Accord Vam bude podivat IekaF nebo
zdravolni sesira.

Pmdanﬁmc:sewavetwﬁm'dmus:muﬁ
(nared?). Praktické informace pro lékare, mamae
pracovniky tykajici se zachazeni s pfipravkem a jeho podavini
Jjsou uvedeny na konci této pfibajové informace.

'kam.ﬂmﬂ'ﬂ\fﬂnhﬂd&pﬂdanvﬂm
nitroZiné (intravendzni podini) a infuze bude tvat pibliEng
hodiw.

+V rimei 1aéby také dostanete korkosteroid {prednison nebo
prednisclon), ktery budete uZivat jednou denné (sty.

Kolik pfigravku a jak Casto se pouiva
« Obwykls diavka zivisi na velikosti powrchu Vaseho &la LékaF
povrch vypodita v metrech étverecnich (m?) a razhadne, jaknu
davku budete dostivat.

= Obwykle budete dostivat jedny infizi kazdé 3 fydny.

uah:—ﬁpkeknﬂmdzziy tykajici se pouZivani tohoto plipraviu,
zeplejte se svého lékare. lekamika nebo zdmvolni sestry.

4. Mozné nezadouci GCinky -

Podobné jako viechny Iéky. miiFe mit | tento piipravek neZadouci
ticinky, Haeseienmwystyhutuhadd)o Lékafotoms
Vzmht:deuﬁw&amveﬁﬂampohnc’a’lmmhrpmy
plynouci z l&chy.

[hnedwhledeﬂemv polwdz:mmmdenékteqz
nasledujicich neZidoucich GEinki:

= horecka (vysok3 lepiota). Je Castd (miGe posthnout a3 ¥ psobu =
101

= velkd zirita tSlesnych tekutin (dehydratace). Je Gast (mife
posﬂnmﬁazfosdnzﬁj,l(dehwmnmduﬁ. pokud
mite &2ky nebo diouhofrvajici priljem, horedku nebo zvracite.

|
|
|
|
|
|
1
I
|
|
1
|
|
|
I
»silng bolest biicha nebo holest bficha, kerd neustupuie. Mige = |
uhgemtvpmﬁé.kdydmbkmdﬂmnimm;lm I
tenkého nebo tustehe stfeva (kzv. gastrointestnini perforace). |

MiZe vést k Gmiti. |
|

|

I

|

|

I

|

1

|

|

|

I

I

Pokud se Vis tyka cokoli z viSe uvedeného, ckamZits informujte
e

Dalsi neZidouci ti¢inky jsou nasledujici:

decash{rmhmpusﬂmutmmiusubuzﬂ)*
mmwm&{mh)mhw krvinek
ﬁsuuddzzﬂpmotnmpmtmfekm)
mmﬁapgchﬂmﬂdﬁmmwmmmnﬂm

i 5 O e o
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Lot 2
PRAKTYCZNE IWFORMACJE DLA LEKARZY | PRAC
oPIEXI

Qi fzyemy
PRODUKTU LECZNICZEGO CABAZITAXEL ACCORD 20 mgln| mawmwkwmm(wc\wmm
KOMCERTRAT DO SPORZADZANIA ROZTWORU DO BMFUZ, c2as infuz)l wynoszacy 1 godzing oraz przez 48 godzin w Efapy

i=gia o opiski ¥ Fyfownilk i iedziaingis 72 czas | warunki Produt leconiczy C

FPODAWANIA GO | OBCHOOZENIA SE Z NM chiodnicrych, wiaczagic czas nfuzs wynoszacy 1 godzing. Produkiy NE RALEZY sio Z nymi pr
| Zaweraicymi kabargaksel o oy s zenu. Pmdmcabamma
Ponifxza inforroacia stnowi ienie punktu 35 dia memwmhmm Accerd zawiera 20 myml kabarylak<ed) (ca nafrne; Imiw
Mwmmmmzy ¢ caly Ty d za zas | wanmnid
ppis przedsiawianej procedury. proeck howywania nle powini Kaﬂ;hhmmupﬁdnmpdmwn}q
fr 2'C-8'C jedli ooz n-'-hwm ¥
aici frmaceutyczne ¥ W i dermarrych k ‘ m\qc

miesTac bego produkty lecrrécrego  nvymi produiiami ply Dopod:m dawki konieczne moze by uryc wigotj

Jeeznic=pmi, eprics produklde Ll ych do rarcencren : ) mmmmmcmmm
struinesel podezas prrygotowywania i podawani
m;" i faine Srodki inaiei pod Podobnis jak w kil inych lekdw prrech Proces fezania s byé w sposob
rania naledy rachoucad ostrodnodd podoras obdhodzenia sie 27 eplyczny w ol pzyge i: do nfuzji.

wiatien. ; : yohirs e migsce wodq 2
| : mwmhﬂm;mhﬂmw

| i i i w1 e e, He oy i e o T i, pmg et e "o

[ AUnndtcarsls informati sunt numai profesionigtiiar mmgm:wm.w Etapele prepariri
din sl santit St e - Giog N
{&C-30°C), Mﬂﬁd&‘lﬁmm Awsamm mp 3 cu e e
| FORMAINPRACTICE PENTRU MEDKH §1 PROFESIONISTE pﬂmlvymﬂmhﬁvﬂu inchzind mpuide 1ori o confin exb e dierili. Cabiaritavel
mmmsﬂﬂﬂwmm alocat adkminisiri perhaiel iv. mmmw«M(mmmumm
ADSMINISTRAREA § MANSPULAREA CABAZITAXEL Imi).
I EWHMCEITRATPENIRUSOLUIEFERFMM mmmmﬂ,mmm FFaecare: fiacon este de urici folosintl i trebute utiizat mediat.
Imediat. Dack nu este ¢ orice solud i
mwmnmwsmﬁ plstrare de uticare sunt responsabiitaias ubEradoniul mimdmmumwm;
Eﬁhmncqwm acesiel procedur nainte 1Li|nne: it rebue 53 e moi mari de 24 ore la adminisim deza prescrad
de preparares sekifje tempesaturi de 2'C - 8'C, cu exceplis camubil in care dluarea e Procesul de duare irehuie efechul printr-a pooedura aseptics
. X foc in condis aseplice controlyte g validale pentru prepararea solitiel penvru perhuzle
Precaji privind prepararea §i administracea Ereparares solitief perfuzabile
l Acest medicament ) rebuie amestecat o alte medicamenis, eu
xceptia celor ufizate pentry dhare. Ca gl in gzl o Scamente 2l ipulares 4 Basul 2 A doua diluare {finatl) peotry pedusie
[ preparares soivhel Cabariae] Accord ebure efeciuati ay
Pesioada de valabifilaée § precautii speciale pentru pistrare prudentd, kidnd in considerare uilizarea unor dispozive de Pasui 1
prm:i;ﬂm et . Extragefj in mod volumd de e }
Penir cotia cu Cabarias! Apneer M) mohnl cercanirat pantn nmed aseptc necesar -
I sohale perbimghll Dac3 medicamentul Cabixstarel Accord, in fmpul onickrei etapea  Catziaxal Accond (oe contine 20 mgiml de ( (.)‘ |
Acest medicament nu necestl condli speciale de lemperaturd manipelSrl sale, unge in contadt au preles, s ou o sering gradad, previoued ( he
] penku pistrare. Wmmﬁfh&mﬁwwh mmu.mmn&ddﬁim = )
A'se pistra in ambaisil original pentru 2  protaat de kuming, contad o e, se 45 spitarea 3 oy apd din 32,25 mi da Cab i ¥
abundent. Accord. “ |
Dupd deschriciers. |
Fm:ﬂmnﬁhuﬁhhtpsmmm Cabaritzial Accord brebuie preparat ¢ administrat numai de |
| s deschidere. Dacl nu sunt utial emediat, de P In maani 3 i .
plstrare §i condile de vizwe sunt A sdele care fae parke din personahd medical nu irebuie 53 |
manpuleze.
| Dwpl divarea inal in puggaifisconul degeehee . _ _ _ _ _ _ o t
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I RrECOYnRY Chemicki 3 fyzikdin] stabliits nfizniho rarioku byta p Jedna injekini kahwitka je urdena k normovEmu ouRi a mh by
mum&nﬂwwtu'c :u'c}mmui peudita chamdid. 'Iﬁad:n A reztok h"
| PRAKTICKE INFORMACE PRO ZDRAVOTNICKE PRACOVNECY hoday brvini infuze a 48 hodin pfl uchovivinl v chladnitos wietnd nmdwduymmmmmmm'
T A '“mmwd'&oﬂﬁm i ! oy e — :
20
I KONCENTRAT PRO WFUZNI ROZTOK 2 mikrobiiogickéha hiedaka mi bjt infurni rozick pouid olemi2s.  Redéni pro piipravy infurniho razioky se musi provadét v |
Mmmmammwu aseptickych podminicy. |
Talo irformace ufwatell doptfule bod 3 5. din by dobsa nemita by? deidined !
kﬁmmﬂwmmmma: mmﬁzun-{;mmumﬂhnm Eimva infienin mzoky I‘
Krok 1 |
Inkompatibifity Wmapodanim—wmn&ai N Pomaci kaiibrované stfikatiy s jehlou asepticky odeberte I
Steind jaho pii prics's o i eytoatabky je Zapotfebi zachovd pedadovany cbiem plipraviy C. el Acoord (iary chsabuge |
Tento léy phipravek nesmi MMSWW ¥ 7 - i pii Zachizeni s plipraviem Cat d 20 mgiml kabaritaehs). Plidad: pro divia 45 mg labatavely. |
s vihmbou bEch, kierd jscu poudivany kfedini, Accord 2 piphig  ruziohu, ood ; 3 poutival ochrannd bude zapolebi 225 ml plipravku Cab 2 Azcond, |
Fadky, caobni och f {rapl. rukavice) a bespeing i
Doba pouiitelnost 2 rviiitni opatfeni pro uchoviving i
ioed diiidadng :
|
|
|
|
|
|
|
|
|

cbaap y uchovivini p sou v odpovid mﬂwmmwxwu*“
e e = P ma'ni_ 3l e
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I dakeini obis visiné pocau na rwaceni vl i poutiteinost se votatuge k poskeds mesice.

| prifmu nebe Zicpy

febolest zad Tenio Edvy plipravel nevyEaduje Zidné vlidin seplomi

Frev v modi padmirudwvmr

1 pocit iravy. slabost nebo nedostatia energie.

lﬁm mohou posthnout Z 1 esobu 2 10):
raﬂwmmini
f
thlmhﬁdu

itkndobé dvini viasd (ve viting pAipadd) se objevi
! o riat vias)
t botest kioubd

infekce modovich cest

Lm&imbwmwsmam&
b poct n=citivosts, bmini, pakni nebo snideni oivesti rukou a
| nabou
0
b bolest hlavy
b potles noba swrlent krevnito Haku
Pmmu%m:i\ymbom

zBervendni
it modoviha michyie, Mum&um po provedens

k ehrinén pied

ey obaty, aby byl piip
swlsiem,

Pogteen]
Jedra Injekinl Lifwidka jo urfena k jednocirovian pouitia po
clamiig,

mmmmhﬁpuﬂnmPnhdmmﬁ
deba a pod 5 - e v odp
uivalele.

Chermicki a fyzikan] stablita mfuznibo rasiokil byt prokics
dobu 8 hogiin pii pokomwd teplotd (15°C— ﬂ'ﬁ]wdnlpﬁu
hodewy trednd infuze 346 hodin ph uchovivini v dhiladnifes wend
1 hodiny treand nhuze.
Z ickiho hledaka ma byl infuzni rarlok okamite
Nenidi pouiit olamité, dobaa podminky uchovivant jsou v

i 2 ] 3int by doba neméia byt detdi nel
24 hodn pfi 2— 8 *C. pokud fedéni neprobihlo 2a kentrolovanich
= et T

niebo odpad musi byt Zikvidovan v
:": i!- % H o]

.6./Obsah baleni a daléiinformace
Co plipravek Cabaritaxe! Accord absshuje
LiZwon titkou jo cabartavel

je Jeden mi it obsahuj
cabazigrelum 20 my. Jedna 3mi injekéni kahvidia obsahuje
cabazityxetun 50 mg.

F ymi Litkams jsou p 3t 80, kysefina 23
benvody efhanal {viz bod Fripravek Cabazitaxsl Accovd absahue
etianal (dkohdl)').

mmmmwaummm

baleni
Plipravek 3t pro nhani ozick
m-mwmm" o Gy bezbarvy a3 beck sy

nebo
Mﬁuwﬂmmlwm.im'
abieniem 3 mi koncentritu v 6mi injektni lahwidoe T berharviho

shia

MeFiect halenl:
Jedno balen] obsahuje jednu jednorkzavou infekéni lahwvidku

mwm&‘mmmm
'.ra&emmd Fenormen”)

[ - e
Lwﬁmm.m&%m:
l‘mpamj

Hiilen] netddoucich utinky

Pokud se u Vis :g‘tuizmiidunﬂ:mﬂh
vy i, inobo raavain] seste. Sleind postupujie v
hﬂpﬂip&yﬁhﬁ MMMW viito
m&:sﬂu Mpm kondrolu kci

1”‘1“\:“\

mmwmﬁmkm|m

Jak pripravek Cabazitarel Accord

uchovavat

dohled a dossh ot
mnmmmtmwmmm

I__

Driitel rozhodnuti o regk
Accord Healthere S LU
W«HTnﬁCalh’IlddeBlu&lﬂusm.

ul. Lidomisrska 50, Pabianice, 95-200

Paksko

Tato pibalovi inf byla naposiedy inav
Dai3i 2droje informaci

mecwmﬁiﬂﬂujﬁmkdﬁmm
v plpravky

s]

e
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- "ﬁﬂ'l;lr__".a‘ﬁ—v_i mediat anii medic dica cbservai oncare dinte

yrmatoarele reactii adverse:

=febrd (temperaturd crescutd a corpului). Aceasta este frecventd
{poate apirea pand la mult de 1 din 10 persoane).

« pierders severd a lichidelor din organism (deshidratare). Aceastx
este frecventa (poate ap3rea la 1 din 1D persoane). Poate s3
apard ﬁacaaveg diaree severd sau diaree care dureazd de mult
timp sau febr3 sau dacd aveli o stare de riu (varsatur).

= duren severedeshmacsau dureri de stomac care nu {rec. Pat
53 apara dacé aveli o gaurd la nivelul stomacubs, tubului prin
care trec alimentele spre stomac, intestinului sublire sau
intestinului gros (perforaie gasiro-intestinald). Acsasts poate
duce 1a deces.

Dacaonmdint'esftuagie de mai sus este valabild in eazul
dumnesvoastrd, adresafiva imediat medicului dumneavoasira.

Alte reactii adverse includ:

Foarte frecvente (pot apirea la mai mult de 1 din. 10 persaane):

» scadere a numarului de celule rogii din singe (anemie) sau celule
=he din singe (importante pentru combaterea infedilor}
=scidere 3 numarului de plachete sanguine (care determind un
nsccrscutdesngeme}
= pierdera a poftel de mancare (anorexie)
mmm&mdgﬂnkm(yﬂ?} stare de rdu
{varsaturi), diaree sau constipalie

« durefi de spate

= sange in urind

+ senzatie de oboseald, slabiciune sau lips3 de energie.

Frecvente (pot apirea la 1 din 10 persoane):

« medifican ale gustuks

« senzatie de fipsi de aer

e tuse

durere abdominala

-cadareta’rwaz:pﬂu:(h@l&mmﬂemun cresterea
normals a parului frebuie s3 se reia}

= durer adiculare
l':fequu:me

wscadere mporta'lﬁa 3 numarului celulelor albe din sange, asocati
cufebra siinfedi
=senzalie de amnrgeala fumicituri, arsurd sau sensibiitate
scizuld ka nivelul m3indor §i pidoarelor
«ameteli

= dkre de cap

= msomnie

-mmmawmmmﬁnm
pieptului sau eructatd (eliminare 3 gazelor din stomac prin
cavitatea bucald)

» dureri de stomac.

= hemorotzi

= Spasme musculare

« urinare dureroass sau frecventd

= incontinenta wrinara

= boli sau probleme de rinichi
= ulceratii a nivelul gurii sau buzelor
«infecti sau fisc de infectii

-uguezmlmwd'mw
m:mw;mm

=stare de confuzie mintal3
=senzafie de anxetate

= senzafie anormald sau pierdere a sensbiadlii sau durer |a.nivelut
marﬂor;n

«tulburni de echibru

« btk rapide s2u neregulate ale inimi

» cheaguri de g\ge {a nivelut picioaretor sau in plimani

= inrogire {recitoare a pielii fe{ef i gatului
«durer L nivelul guril sau gatului

«sangerare k& nivelu! anusulol
= disconfort,sldbiciune sau durere musculara

= umfiare I3 niveful gleznelor sau picioarelor

«frisoane.

« afectare a unghilor (vi se modifici culoarea unghiilor; posibdtate:
ca unghile 52 se desprindi)

Mai putin frecvente (pot apirea I3 mai putin de T din 100
persoane):

. zgomote in urechi
= senzate de cildura la nivelul piefii
=inrosire a pietii
nﬂarnag;a vezicii urinare, care poale 53 apard atunci cand vezica
dumnesvoasirs a fost expus3 anterior I3 ratament prin iradiers
{cistit2 determinatd de fenomenul de reactivare a efectului
iradierii).
Cu frecventi necunoscuti {care nu poate fi estimatd din datele
disponibile):
= boald pulmonard & fali (inflamatje a plémanilor care
provosci tuse si dificultati |3 respiratje).
Raportarez reaetubr adverse
i ofice reacti adverse, adresatj-vd medicului
dumavoasha sau fammacistului sau asisientel medicale. Acesteq
inchud orice posibde reactii adverse nementjonate in acest
prospect De asemenea, puteli raporta reaclile adverse dinzct prin
intermedwl
Agentia Nqu:malaa Medicamentulii 3@ a Dispozitivelor Medicale
din Romania
Str. Aviator Sandtescu nr. 48, secior 1
Bucuresti 011476- RO
e-mail: adrpanm o
Website: werw anm 1o
Raportand reac{ille adverse, pute{l contribui la femzares de
informatii suplimentare privind siguranta aceshui medicament.

Nu Iasagi acest medicament 1a vederea gi mdemanaoopior.

Nu utilizafj acest medicament dupa data de exprare inscrisd pe
uﬁegxpeebdmtaihcmduidmaﬂ? Data de expirare se referd
Ia ultima zi a lunk respective.

Acest medicament nu necesitd conditi speciale de temperaturd
pentru pashare
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de-dumind.

-

Dup3 deschidere

Fiecare flacon este de unicd fdosnlasa trebuie utilizat imediat
dupa deschidere. Dac3 nu sunt utilizate imediat, perioadele de
pistrare i conditde de utilizare sunt responsabilitatea utizatorului.

Smadam§lfmcaasulupe:perﬁ.w1eam
demonsirats pentru B ore, hhmpﬂituamemlfnhe 15°C si
30*C), incluzand hnmu[depa&mmdenm si'
peniru 48 ore in condifile pisiriri a frigider. incluzind timpul de
perfuzare intravencasa de o ora.
Din punct de veders microbiologic. ia perfuzabils trebuie
utiizaty imediat. Dac3 nu este uiifizati imediat, perioadele de
pﬁhare;dmnﬂ"@iedeﬁﬁﬂesmﬁmnsahﬁmauﬁzzmu
;l,mrmdnorma! marlrebwsaﬂepa;em!‘rureial‘c 8°c,
cazului in care diuarea are loc in condifii aseptice
oumﬁ.ﬂegwahdaﬁe

Elimmare

Orice medicament neutlizat sau material rezidual frebuse efiminat
n conformitate: cu reglementirile locale. Aceste masuri vor ajuta
protejarea medului.

6. Continutul ambalajului i alte informatii

Ce contine Cabazitaxel Accord

Substanta adivi este cabazidaxelul. Un ml concentrat confine
cabazitaxel 20 mg. Fiecare flacon de 3 ml contine cabaztaxel
80 mg

Celelalte componente sunt palisorbat 80, acid citric si etanal
anhidru (vezi pet 2, Cabazﬂue!ﬁmﬂmnfneeunol {alcool
etific)).

Cum arati Cabazitaxel Accord §i continutul ambalajului
Cabazitaxel Accord se prezintd sub forma de concentrat pentru
solutie perizabii (concentrat sterl).

Concentratul este o solufje incolora pana la galben pal sau
galben-maroni.

Este furnizat intr-un Racon dan sticld incolors de 8 mil, de unicd

— s ey s S s MEE Sy D I e e D G e e e s e ——
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M3rimea ambalajului; %,
Fiecare cutie contine un singur flacon destnat unei
singure utilizin.

Detindtorul artorizatiei de punere pe piati
Accord Healthcare S1.U

World Trade Center, Moll de Barcelona s,

Edifici Est. Ba planta, Barcelona,

08038 Barcelona, Spania
Fabricantul

Accord Healthcare Polska Sp. z 0.0..
ul. Eutormierska 50, Pabianice, 95-200
Polonia
Acest prospect a fost revizuit i 052022
Alte surse de informata
detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe

Informali
sie-ul Agentiei Europene pentru Medicamente
hitp:/iwww.ema.europa.eu.

= e C&ﬁtﬁ {MoZe dolfcZytdo I ma T0ostb): — — — — — — — —

= zmiany odczuwania smaku

= JusTnosc

«kaszel

« hol brzucha

. przemmca utrata wioséw (w wizkszosci przypadkéw nomalny
wzrost wiosow powinien powricic)

«bal stawdw

«Zakazenie drag moczowych

» brak bialych krwinek zwizzany z goraczka i zakazeniem

= uczucie dretwienia, klucia, pieczenéa lub pogorszenie czucia w
rekach i stopach

=zawroty glowy

=bal glowy

= zmniejszenie lub zwiekszense cisnienia krwi

= uczucie dyskomifortu w zoladku, zgaga lub odbganie

«bdl 2

wguzki kma\unlae {hemoroidy}

= skurcze miesni

« bt podezas oddawania moczy lub czeste oddawanie moczu

- niet:zymanie moczu

= choroba nerek lub zaburzenia czynnosci nerek

= owrzndzenie ust lub warg
«zakazenia lub ryzyko zakazen

= podwyzszone stezenie cukru we krwi

» bezsennosc

» splatane

«uczucie lekuy

« nieprawidlowe czuce, utrata czucia albo uczucie bolu wr dioniach i

» trudnosci w utrzymaniu rownaowagt
= szyhkie fub nieregulame bicie serca
=zakrzep krwi w nogach lub phicach
=napadows zaczenwienienie skory
» bl jamy ustnej lub gardia
» krwawienie z odbytnicy
=Zaczerwenienie skory
« dyskomfoct, osbienie lub bole migsni
= obrzek stép lub nog
«dreszrze.
=zaburzenia paznokei {zmiana koloru pazmokei: paznokcie moga
sz odkleic)

Niezbyt czesto (maZe dotyczyé do 1 na 100 osdb):

=obnizone stezenie potasu we krwi
= danonienie W uszach

= Zaczenwienienie skory

»zapalenie pacherza moczowego, kidre moze pojawic sie, jezall
pacjent poddany byl wezeniej radioteraps (zapalenie pgcherza
moczoweo spowodowane nawrotem obfawdw popromienmych).

Czestosé nieznana (nie maze byt okreélona na podstawie
dostgpnyeh danychk

= rbdmigiszowe rieinfekcyjne zapalenie pluc {zzpdenie pluc
powodujgce kaszel | trudnosci z oddychaniem).
Zglaszanie dzialan mepqqdanyeh

Al Jerazolimskie 181C

P02 207 Warsrawa

Tel:+48 224021 301

Faks: + 48 22 49 21.30¢

Strona intemetowa: hitps ffsmz.ezdrowie.gov pl

Dzigki zglaszaniu dzialafi niepozgdanych mozna bedzie
zgrumadanmeeel informacji na temat bezpieczefistwa stosowania

Lek naleZy przechowywat w miejscu niewidocznym i niedostepnym
diadzied

KOnMIA BIPHA
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zZamieszrzonego na pudetku i naklejce na #olce po [EXP™. Termin
wamboici 0znacza ostatni dzien podanega miesizca.

Brak specjalnych zalecen dotyczgeych temperatury
przechowywania leku.

Przechowywat w oryginainym opakowaniu w cehu ochrony przed
Swiatlem._

Po olwarciy

Kazda hiolka przeznaczona jest do uzytku jednorazowego i jef
Zwartosé nalezy zuzyt natychmiast po otwarciu. W przeciwnym
wypadku uZytkownik ponosi odpowiedzialnost za czas i warunkd
przechowywania.

Wykmno staanosc diermmqlﬁzyanqmﬂmu do mfuzy przez
okres & godzin w temperaturze (15°C-30°C) oloczenia, wigczajge
czas infuzji wynoszacy 1 godzing, oraz przez 48 gadzin w
warurkach chlodniczych, wlaczajac wfuzji wynoszacy

1 godzine.

Z mikrobiclogicznego punkty widzenia raztwor do infuzy nalezy
mzycna(ydmuzstp&ptzygobﬂam W przeciwnym wypadku
urytkowndk ponosi cdpowiedzialnosé za czas. oraz warunki
przechowywania | zwykle czas przechowywania nie powinien
przekraczac 24 godzin w temperaturze 2°C—8°C, chyba ze
rozcieficzenie wykonano w kontrofowanych i zwalidowanych
warunkach aseptycznych.

Usywanie

Wazelkie meuyhorzys(ane resziki prodiskiu leczm:zaga lub jego
odpady naezy usunqc zgodnie z lokalnymi przepsami. Takie
postepowanie pomo2e chronié rodowisko.

6. Zawartos¢ ppakowania i inne informacj

Co zawiera Cabazitaxef Accord

Substancig czynng leku jest kabazytaksel. Jeden miliktr
koncentratu zawiera 20 mg kabazytakselu. Kazda fioka z 2 ml
koncentratu: zawiera 80 mg kabazytakselu.

Pozostale skiadniki to: polisorbat 80, kwas cytrynowy i etanol
bezwodny (patrz punkt 2 Cabazitaxel Accord zawiera alkohol™).

Jak wyglada Cabaritaxet Accord i co zawiera opakowanie
Lek Cabazitaxel Accord jest koncentratem do sporzadzania
roziworu do infuzjz (steryiny koncendrat).

Koncentrat jest przejrzystym, roztworem bezbavwarym lnb o barwie
od bladozolte] do brazowozidie].

Lek dostanczany jest we fiolce da jednorazowego uiytku z
przezroczystego szkia o pojemnosci § ml zawierajacel 3 ml
koncentrate do podania.

Hazde pudetio zawiera jedng fiolke da jednorazowego uzytku.
Podmiot odpowiedzialny

Accord Healthcare SLU

World Trade Center, Moll de Barcelona sf

Edifici Est, Ba plantz, Barcelona

08039 Barcefona, Hiszpania

Wytworca

Accord Healthcare Polska Sp. z 0.0,

ul. Lutomierska 50, 85-200 Pabianice

Polska

Data ostatniej akivalizacii ulotki: 052022

Inne #r6dla informacii

Szezegdlowe infonmacdie o tym Jeku znajdufs sie na stronie
intemetnwej Europejskie} Agenc)i Lekow:

htip /v ema europa.eu
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¥rok 2

1Do sterdiniho infumiho vaku bez obsahu PVC obsahujiciho bud 5%
foztok glukosy nebo fyziclogicky roztok (chiord sadny & mgéml
{0.0%)) wstfiknéte odebrany objem. Koncentrace infuznihe roztoku
Im3 byt mezi 0,10 mgfmi a 0,28 mgimi.

oty
PP pros il

h - Fokack v ) |!’h!|'l'| P an
'wmnnmzuvmnmmm mnmumpmbammy

Krok 4
Stejnepku ostaini p::mréhl phpravky je nutné phipraveny
roziok pred pomtmvmmncmmmt Pmlnm;e infuznt
roztok wpu'sat.rrwanr miiZe po detii dobd k:ysmﬁmvzf. Viomic
pfipadé se ruztok nesmi pouit a je zapotfebi jei dikvidovat.

patieni pra

Vukuynepwmylewyprmv&neboodpadmbyt
dikvidovan v soulady s misinami pozadavky.

Zpiisob podani

Plipravek Cabazitaxel Accord se podava ve formé jednohodinové
infuze.

Béhem podavani se d Zi in-line filir o velikosti poni
0222 mikrometrs: gn&wwmmmozmmwy

Pro pfipravu 2 podavani inuzniho rozoku nepouZivejte infuzni
vaky z PVC nebo potyurelanowé inkuzni sely.

{6017636) Date: 14/06/2022, 18/06/2022
Note: Artwork requires symbol of Scissor & dotted line. Perforation is not requiring in the artwork.

de dorurd de sodiu 8 mgimi (0.0%). i perfuzs-
bile frebuie s fie cuprins3 intre 0,10 mgim! 5i0.28 ,
1
Pasui 3
Scoateli sennga § amestecali manual continutul pungii sau n

Pasul2 Pasul 4
Iﬁ:@hﬁmmmprﬁm&mmmhﬂﬂw Simiar ukwror medi l, salufia
PVC. care £ solufie de glucazs 5%, ﬁes&i,wperﬁ.mkﬂa puimﬂzmmhmmpedﬂmﬁ?nmdem

irare. D solufiap 15, poate
ristaiiza in timp. inmmsd@ammmm?tme

Soiufia peduzabiti trebuie ufiizati imediat. Inforafile privind

pem:adadevﬂalﬂihlﬂsa precautile speciale pentru pastrare

flaconuiui de perfuzie, pnrru;cmd:
Sn‘uﬁpaskuﬂhmcﬁhrnnlm

&

sunt prezentate mai
Orice: mmmmwmm
iz locale.

£

Mod de administrare

Caharitaxel Accord se administreazi sub form3 de pesfuzie

intravencas3 cu durata de o ora.

I timpui administriri, se recarandd uifizarea un fitru cu
dimensiunea nominali a porlor de 0,22 microenetri (mentionat, de
asemenea, ca 0.2 micrometri) pe linia de perfurie.

No frebuie vtizabe recipients pentru perfuzie din PUC sau setur de
periuzie din polivretan pentre prepararea § administrarea

Cabazitavel Accord.

KOMIA BIPHA

CaH4yeHko L.1.
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3
f":ﬁﬂzﬁaﬁqlw ie Zawarinié morka b
m&mmmmﬂﬁ Rortwér do infuzfi to
pzepzysty. bezbuwny roztwar.

do

Wazelkiec resztkl K Y
odpady raleky usunaé zgodnie z lokalrymi prepisami.

Sposob padawania
Mmcmmuﬁm podaje sie w postac

lub jrga

lec=usrepn el g tamonnd i
@ walkoici portw 0,22 mikrona [chredlany ks ko
0.2 mitrena), Talekony na restawie da induzfi,
o F .
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Cabazitaxel Accord 20 mg/m! koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji

2.  SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jeden ml koncentratu zawiera 20 mg kabazytakselu.
Jedna fiolka z 3 ml koncentratu zawiera 60 mg kabazytakselu.

Substancja pomocnicza o znanym dzialaniu
Produkt korficowy zawiera 395 mg/ml etanolu bezwodnego, a wigc w kazdej fiolce z 3 ml zawarte jest
1185 mg etanolu bezwodnego.

Peiny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Koncentrat do sporzgdzania roztworu do infuzji (jatowy koncentrat)
Koncentrat jest przejrzystym roztworem bezbarwnym lub o barwie od bladozéttej do brazowozottej.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Cabazitaxel Accord w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem jest wskazany
do leczenia pacjentéw dorostych z opornym na kastracje rakiem gruczohu krokowego z przerzutami,
leczonych wezesniej schematem chemioterapii zawierajacym docetaksel (patrz punkt 5.1).

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Kabazytaksel nalezy stosowaé wylacznie w oddziatach wyspecjalizowanych w podawaniu lekéw
cytotoksycznych i nalezy go podawaé tylko pod kontrola lekarza majacego odpowiednie kwalifikacje
do stosowania chemioterapii przeciwnowotworowe j. Produkt leczniczy mozna podawaé jedynie w
przypadku dysponowania odpowiednimi pomieszczeniami i wyposazeniem Zapewniajacym
mozliwos¢ leczenia cigzkich reakcji nadwrazliwosci, takich jak niedocignienie i skurcz oskrzeli (patrz
punkt 4.4),

Premedykacja

W celu zmniejszenia ryzyka wystapienia i nasilenia reakcji nadwrazliwosci, zalecany schemat
premedykacji powinien by¢ wykonany przynajmniej 30 minut przed kazdym podaniem kabazytakselu
poprzez dozylne podanie nastgpujgcych produktéw leczniczych:
* lek przeciwhistaminowy (5 mg dekschlorfenyraminy lub 25 mg difenhydraminy albo lek
0 rownowaznej sile dziatania)
* kortykosteroid (8 mg deksametazonu albo lek o réwnowaznej sile dziatania) oraz
* antagonista receptora Hz (ranitydyna albo lek o réwnowaznej sile dziatania) (patrz punkt 4.4).

Zaleca sig stosowa¢ profilaktycznie leki przeciwwymiotne, ktére mozna podawac doustnie lub
dozylnie, w zaleznosci od potrzeby.

Podczas leczenia nalezy zapewnié odpowiednie nawodnienie pacjenta, aby zapobiec powiklaniom,
takim jak niewydolno$¢é nerek.
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Dawkowanie

Zalecana dawka kabazytakselu wynosi 25 mg/m? pc., podawana w 1-godzinnej infuzji dozylnej co

3 tygodnie, w skojarzeniu z doustnym prednizonem lub prednizolonem w dawce 10 mg podawanym
codziennie podczas leczenia.

Dostosowanie dawki

Dawkg nalezy zmodyfikowac, jesli u pacjentéw pojawig sie nastepujace dziatania niepozgdane
(stopnie odnoszg si¢ do klasyfikacji zdarzesi niepozadanych wedlug Common Terminology Criteria for
Adverse Events [CTCAE 4.0]):

Tabela 1: Zalecana modyfikacja dawki w przypadku wystgpienia dziatar niepozadanych u pacjentow

otrzymujacych kabazytaksel
Dziatania niepozadane Modyfikacja dawki
Dlugotrwata (powyzej 1 tygodnia) neutropenia | Leczenie nalezy odroczy¢ do czasu osiagniecia
stopnia >3. pomimo zastosowania liczby neutrofiléw >1500 kom6rek/mm?,
odpowiedniego leczenia, w tym G-CSF a nastepnie zmniejszy¢ dawke kabazytakselu
z 25 mg/m? pc. do 20 mg/m? pe. '
Gorgczka neutropeniczna lub zakazenie Leczenie nalezy odroczy¢ do czasu poprawy
w przebiegu neutropenii badz ustapienia objawéw oraz osiggniecia liczby

neutrofiléw >1500 komérek/mm?®, a nastepnie
zmniejszy¢ dawke kabazytakselu z 25 mg/m? pe.

do 20 mg/m? pe.
Biegunka stopnia >3. albo biegunka Leczenie nalezy odroczy¢ do czasu poprawy
utrzymujaca si¢ pomimo zastosowania badz ustagpienia objawdw, a nastepnie
odpowiedniego leczenia, w tym uzupehnienia zmniejszyé dawke kabazytakselu z 25 mg/m? pc.
niedoboréw ptynu i elektrolitow do 20 mg/m? pc.
Obwodowa neuropatia stopnia >2. Leczenie nalezy odroczy¢ do czasu poprawy,

a nastepnie zmniejszy¢ dawke kabazytakselu
z 25 mg/m? pc. do 20 mg/m? pe.

Jesli u pacjentow nadal wystepuja ktorekolwiek z opisanych dziataf niepozadanych po zastosowaniu
dawki 20 mg/m’ pc., nalezy rozwazy¢ dalsze zmniejszenie dawki do 15 mg/m? pc. lub przerwanie
leczenia kabazytakselem. Dane dotyczgce pacjentéw stosujacych dawke mniejsza niz 20 mg/m? pc. s3
ograniczone.

Jednoczesne stosowanie innych produktéw leczniczych

Nalezy unika¢ jednoczesnego stosowania produktéw leczniczych bedacych silnymi induktorami lub
silnymi inhibitorami CYP3A. Jednak jesli pacjent wymaga jednoczesnego przyjmowania silnego
inhibitora CYP3A, nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki kabazytakselu o 25% (patrz punkty 4.4 i 4.5).

zezegdlne grupy pacjentow

Zaburzenia czynnosci watroby

Kabazytaksel jest intensywnie metabolizowany w watrobie.

U pacjentéw z fagodnymi zaburzeniami czynnosci watroby [stezenie bilirubiny catkowitej

od >1 do < 1,5 gérnej granicy normy (GGN) lub aktywnosé aminotransferazy asparaginowej (AspAT)
>1,5 x GGN] nalezy zmniejszy¢ dawke kabazytakselu do 20 mg/m? pc. U pacjentow z fagodnymi
zaburzeniami czynnos$ci watroby nalezy zachowaé ostroznoéé i doktadnie monitorowaé
bezpieczenfistwo stosowania podczas podawania kabazytakselu.

Produktu Cabazitaxel Accord nie wolno podawaé pacjentom z umiarkowanymi i ciezkimi
zaburzeniami czynnosci watroby (stezenie bilirubiny catkowitej >1,5 x GGN) (patrz punkty 4.3, 4.4 i
5.2).

3 KOMIA BIPHA
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Zaburzenia czynnosci nerek

Kabazytaksel jest w minimalnym stopniu wydalany przez nerki. Nie ma koniecznosci dostosowania
dawki u pacjentéw z zaburzeniami czynnosci nerek, niewymagajacych hemodializy. U pacjentéw ze
schytkowg niewydolnoscig nerek (klirens kreatyniny (CLcr<15 ml/min/1,73 m?) ze wzgledu na ich
stan oraz ograniczone dane, nalezy zachowa¢ ostroznos$¢ podczas leczenia i uwaznie ich monitorowaé
w trakcie leczenia (patrz punkty 4.4 i 5.2).

Pacjenci w podesziym wieku
Brak specjalnych zalecefi dotyczacych dostosowania dawki kabazytakselu u pacjentéw w podesztym
wieku (patrz réwniez punkty 4.4, 4.8 i 5.2).

Dzieci i mlodziez

Kabazytaksel nie ma istotnego zastosowania u dzieci i mtodziezy.

Nie okreslono dotychczas bezpieczenstwa stosowania i skutecznoéci kabazytakselu u dzieci i
miodziezy ponizej 18 lat (patrz punkt 5.1).

Sposéb podawania
Produkt Cabazitaxel Accord przeznaczony jest do podawania dozylnego.

Instrukcja dotyczgca przygotowania i podania produktu leczniczego, patrz punkt 6.6.

Nie nalezy uzywa¢ workéw infuzyjnych wykonanych z PVC i poliuretanowych zestawéw do infuzji.
Kabazytakselu nie wolno miesza¢ z innymi produktami leczniczymi oprécz wymienionych w
punkcie 6.6.

4.3 Przeciwwskazania

e  Nadwrazliwo$¢ na kabazytaksel, inne taksany, polisorbat 80 lub na ktérgkolwiek substancje
pomocniczg wymieniong w punkcie 6.1,

e  Liczba neutrofiléw ponizej 1500/mm3.

e  Umiarkowane i cigzkie zaburzenia czynnosci watroby (stezenie bilirubiny catkowitej
>1,5 x GGN).

e Jednoczesne szczepienie szczepionka przeciwko z6ttej febrze (patrz punkt 4.5).

4.4  Specjalne ostrzezenia i §rodki ostroznosci dotyczace stosowania

Reakcje nadwrazliwosci

Wszyscy pacjenci powinni otrzymaé premedykacje przed rozpoczeciem infuzji kabazytakselu

(patrz punkt 4.2).

Nalezy $cisle obserwowa¢ pacjentoéw w kierunku wystgpienia reakcji nadwrazliwo$ci, zwlaszcza

w trakcie pierwszej i drugiej infuzji dozylnej. Poniewaz reakcje nadwrazliwoéci moga wystapié

w ciagu kilku minut po rozpoczgciu infuzji dozylnej kabazytakselu, nalezy zabezpieczy¢ dostepnosé
pomieszczeni i wyposazenia niezbgdnego do leczenia niedocisnienia i skurczu oskrzeli. Moga wystapié
cigzkie reakcje nadwrazliwosci, ktére moga obejmowaé uogéiniong wysypke i (lub) rumien,
niedocisnienie i skurcz oskrzeli. Cigzkie reakcje nadwrazliwosci wymagaja natychmiastowego
przerwania infuzji kabazytakselu i wdrozenia odpowiedniego leczenia. Nalezy przerwaé stosowanie
kabazytakselu u pacjentéw, u ktérych wystapi reakcja nadwrazliwosci (patrz punkt 4.3).

Zahamowanie czynnosci szpiku kostnego

Podczas stosowania produktu leczniczego moze wystapi¢ zahamowanie czynnosci szpiku kostnego
objawiajace si¢ neutropenig, niedokrwistoscia, matoptytkowoscia lub pancytopenig (patrz ponizej
»Ryzyko neutropenii” i ,,Niedokrwisto§¢” w punkcie 4.4).

Ryzyko neutropenii

Pacjenci leczeni kabazytakselem mogg profilaktycznie otrzymywaé G-CSF, zgodnie z zaleceniami
Amerykaniskiego Stowarzyszenia Onkologii Klinicznej (ang. ASCO, American Society of Clinical
Oncology) i (lub) aktualnymi wytycznymi osrodka prowadzacego leczenie, w celu zmniejszenia
ryzyka lub opanowania powiktan neutropenii (goraczka neutropeniczna, przedhuzona neutropenia lub
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zakazenie w przebiegu neutropenii). Pierwotna profilaktyke przy uzyciu G-CSF nalezy rozwazy¢

u pacjentéw z cechami klinicznymi wysokiego ryzyka (wiek >65 lat, zly stan czynnosciowy,
wezesniejsze epizody goraezki neutropenicznej, rozlegle obszary ciata poddane wczesniej
napromienianiu, zty stan odzywienia lub inne cigzkie choroby wspétistniejace), ktére predysponuja do
zwigkszenia powiktan wynikajacych z przedtuzonej neutropenii. Wykazano, ze zastosowanie G-CSF
ogranicza czgsto$¢ wystgpowania i stopieri cigzko$ci neutropenii.

Neutropenia jest najczgstszym dziataniem niepozadanym wystepujacym po zastosowaniu
kabazytakselu (patrz punkt 4.8). Niezbedne jest wykonywanie badar pelnej morfologii krwi, co
tydzien podczas 1. cyklu leczenia oraz przed kazdym kolejnym cyklem tak, aby w razie potrzeby
mozna bylo dostosowaé dawke.

Nalezy zmniejszy¢ dawke w przypadku wystgpienia goraczki neutropenicznej lub przedtuzajacej sie
neutropenii, pomimo zastosowania odpowiedniego leczenia (patrz punkt 4.2).

Ponowne leczenie pacjentéw mozna rozpoczaé jedynie w przypadku, gdy liczba neutrofilow powroci
do poziomu >1500/mm? (patrz punkt 4.3).

Zaburzenia zotadka i jelit
Objawy takie jak bl i tkliwos¢ brzucha, goraczka, uporczywe zaparcie, biegunka z towarzyszaca

neutropenig lub bez mogg by¢ wezesnymi objawami ciezkiej toksycznosci uktadu pokarmowego,
ktéra nalezy niezwlocznie ocenié oraz leczyé. Moze zaj§¢ koniecznosé odroczenia lub zaprzestania
leczenia kabazytakselem,

Ryzyko nudnosci, wymiotow, biegunki i odwodnienia

Jesli u pacjentéw wystapi biegunka po podaniu kabazytakselu, mozna ich leczy¢ powszechnie
stosowanymi lekami przeciwbiegunkowymi. Nalezy podja¢ odpowiednie czynnosci w celu
przywrécenia stanu nawodnienia pacjentéw. Biegunka moze wystepowaé czesciej u pacjentow, ktorzy
uprzednio poddani byli napromienianiu okolicy brzucha i miednicy. Odwodnienie dotyczy czesciej
pacjentéw w wieku 65 lat i starszych. Nalezy podjgé odpowiednie kroki w celu ponownego
nawodnienia pacjent6éw oraz monitorowania i skorygowania stezenia elektrolitow w surowicy krwi,
szczegOlnie potasu. W przypadku biegunki stopnia >3. moze by¢ konieczne odroczenie leczenia albo
zmniejszenie dawki kabazytakselu (patrz punkt 4.2). Jesli u pacjentow wystapia nudnogci lub
wymioty, mozna ich leczy¢ powszechnie stosowanymi lekami przeciwwymiotnymi.

Ryzyko cigikich zaburzen zolgdka i jelit

U pacjentéw leczonych kabazytakselem zgtaszano krwotok z przewodu pokarmowego oraz perforacje
przewodu pokarmowego, niedrozno$¢ porazenng jelit, zapalenie jelita grubego, w tym zakoficzone
zgonem (patrz punkt 4.8). Zaleca si¢ zachowanie ostroznosci podczas leczenia pacjentéw najbardziej
zagrozonych wystapieniem powiktan ze strony przewodu pokarmowego: u pacjent6w z neutropenia,
w podesztym wieku, stosujacych jednoczeénie niesteroidowe leki przeciwzapalne, leczenie
przeciwplytkowe, leczenie przeciwzakrzepowe, u pacjentéw z uprzednig radioterapig miednicy lub

u pacjentéw z chorobg przewodu pokarmowego takg jak owrzodzenie i krwawienie z przewodu
pokarmowego.

Neuropatia obwodowa

U pacjent6w otrzymujacych kabazytaksel obserwowano przypadki neuropatii obwodowej, obwodowej
neuropatii czuciowej (np. parestezje, dyzestezje) i obwodowej neuropatii ruchowej. Pacjentow
leczonych kabazytakselem nalezy pouczy¢ o koniecznosci poinformowania lekarza przed
kontynuowaniem leczenia o wystapieniu objaw6w neuropatii, takich jak bél, pieczenie, mrowienie,
dr¢twienie lub ostabienie. Lekarz powinien oceni¢ obecnoéé Iub pogorszenie neuropatii przed kazdym
leczeniem. Leczenie nalezy odroczyé do czasu poprawy objawow. Nalezy zmniejszy¢ dawke
kabazytakselu z 25 mg/m? pc. do 20 mg/m? pc. w przypadku utrzymujacej si¢ neuropatii obwodowej
stopnia >2. (patrz punkt 4.2).

Niedokrwistosé

Obserwowano wystgpowanie niedokrwisto$ci u pacjentéw przyjmujacych kabazytaksel

(patrz punkt 4.8). Nalezy skontrolowaé warto§¢ hemoglobiny i hematokrytu przed rozpoczeciem
stosowania kabazytakselu oraz u pacjentéw z objawami przedmiotowymi i podmiotowymi
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niedokrwisto$ci lub ufraty krwi. Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ u pacjentéw ze stezeniem hemoglobiny
<10 g/dl i zastosowa¢ odpowiednie $rodki wynikajace ze wskazan klinicznych.

Ryzyko niewydolnosci nerek

Opisywano zaburzenia czynnosci nerek w polaczeniu z sepsa, ci¢zkim odwodnieniem spowodowanym
biegunkg, wymiotami oraz zaporowg uropatig. Odnotowano niewydolno$¢ nerek, w tym przypadki
zgondw. Jesli powyzsze objawy wystapia, nalezy podja¢ odpowiednie $rodki w celu okreslenia ich
przyczyny oraz intensywnie leczy¢ pacjentéw.

Podczas stosowania kabazytakselu nalezy zapewnié odpowiednie nawodnienie pacjentéw. Pacjentow
nalezy pouczy¢ o koniecznosci natychmiastowego zgtaszania lekarzowi kazdej znaczacej zmiany
objetosci moczu wydalanego w ciggu doby. Nalezy oznaczy¢ stezenie kreatyniny w surowicy przed
rozpoczgciem leczenia, podczas wszystkich badan morfologii krwi oraz kazdorazowo w przypadku
zgloszenia przez pacjenta zmiany objgtosci moczu. Nalezy przerwaé stosowanie kabazytakselu

w przypadku jakiegokolwiek zaburzenia czynnosci nerek prowadzacego do wystgpienia
niewydolnosci nerek stopnia >3. wedtug CTCAE 4.0.

Zaburzenia uktadu oddechowego

Podczas stosowania produktu leczniczego zgtaszano przypadki wystepowania §rédmiazszowego
nieinfekcyjnego zapalenia ptuc i (lub) zapalenia pluc oraz §rédmiagzszowych chordb ptuc, ktére
czasem konczyly si¢ zgonem (patrz punkt 4.8).

Jezeli u pacjenta wystgpia lub nasilg si¢ objawy niepozadane ze strony ptuc, nalezy uwaznie
monitorowac stan pacjenta, a w razie koniecznosci niezwlocznie przeprowadzi¢ odpowiednie badania
i podjg¢ leczenie. Zalecane jest zaprzestanie leczenia kabazytakselem do czasu postawienia
rozpoznania. Wczesne rozpoczecie leczenia wspomagajacego moze przyniesé poprawe stanu pacjenta.
Nalezy staranie rozwazy¢ korzysci wynikajace z wznowienia leczenia kabazytakselem.

Ryzyko zaburzefi rytmu serca
Odnotowano zaburzenia rytmu serca, najczgsciej tachykardie i migotanie przedsionkéw
(patrz punkt 4.8).

Pacjenci w podeszlym wieku
Pacjenci w podesztym wieku (>65 lat) sg zazwyczaj narazeni na zwiekszone ryzyko pewnych dziatan
niepozadanych, w tym neutropenii i gorgczki neutropenicznej (patrz punkt 4.8).

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci watroby

Stosowanie produktu leczniczego Cabazitaxel Accord jest przeciwwskazane u pacjentow z
umiarkowanymi i cigzkimi zaburzeniami czynnosci watroby (st¢zenie bilirubiny catkowitej

> 1,5 x GGN) (patrz punkty 4.3 5.2).

Nalezy zmniejszy¢ dawke u pacjentéw z fagodnymi zaburzeniami czynno$ci watroby (stezenie
bilirubiny catkowitej >1 do <1,5 x GGN lub AspAT >1,5 x GGN) (patrz punkty 4.2 i 5.2).

Interakcje
Nalezy unika¢ jednoczesnego stosowania silnych inhibitoréw CYP3A, poniewaz mogg zwickszaé

stezenie kabazytakselu w osoczu (patrz punkty 4.2 i 4.5). Je$li nie mozna unikng¢ jednoczesnego
stosowania z silnym inhibitorem CYP3A, nalezy rozwazy¢ uwazne monitorowanie w celu wykrycia
toksycznosci oraz zmniejszenie dawki kabazytakselu (patrz punkty 4.2 i 4.5). Nalezy unikaé
jednoczesnego stosowania silnych induktoréw CYP3 A4, poniewaz moga zmniejszac stezenie
kabazytakselu w osoczu (patrz punkty 4.2 and 4.5).
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Substancje pomocnicze

Ten lek zawiera 1185 mg alkoholu (etanolu) w kazdej fiolce, co jest rownowazne 395 mg/ml, Ilo$¢é
alkoholu w kazdej fiolce tego leku jest réwnowazna 30 ml piwa lub 12 ml wina. Ilo$¢ alkoholu w tym
leku prawdopodobnie nie bedzie miata wpltywu na dorostych i mtodziez, a jego dziatanie u dzieci
ptawdopodobnie nie bedzie zauwazalne. Moze powodowac pewne dzialanie u mlodszych dzieci, na
przyklad uczucie senno$ci.

Alkohol w tym leku moze zmienia¢ dziatanie innych lekéw. Jesli pacjent przyjmuje inne leki, powinien
poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty. Jesli pacjentka jest w cigzy lub karmi piersig, powinna poradzié sie
lekarza lub farmaceuty przed zastosowaniem tego leku. Je$li pacjent jest uzalezniony od alkoholu,
powinien poradzi¢ si¢ lekarza lub farmaceuty przed zastosowaniem tego leku.

Dawka 60 mg tego produktu leczniczego podana osobie doroslej o masie ciata 70 kg spowodowalaby
ekspozycje na etanol w wysokosci 17 mg/kg mc., kt6éra moze skutkowaé wzrostem stezenia alkoholu
we Krwi o okoto 2,8 mg/100 ml. Dla poréwnania, u osoby dorostej, pijacej kieliszek wina lub 500 ml
piwa, stezenie alkoholu we krwi wyniesie prawdopodobnie okoto 50 mg/100 ml.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakeji

Badania in vitro wykazaty, ze kabazytaksel jest metabolizowany gtownie za posrednictwem CYP3A
(80% do 90%) (patrz punkt 5.2).

Inhibitory CYP3A

Wielokrotne przyjmowanie ketokonazolu (400 mg raz na dobe), ktory jest sitnym inhibitorem CYP3A
prowadzilo do zmniejszenia klirensu kabazytakselu o 20%, co odpowiada zwigkszeniu AUC o 25%.
Dlatego, z uwagi na mozliwo$¢ zwigkszenia stezenia kabazytakselu w osoczu nalezy unikaé
jednoczesnego stosowania silnych inhibitoréw CYP3A (np. ketokonazol, itrakonazol, klarytromycyna,
indynawir, nefazodon, nelfinawir, rytonawir, sakwinawir, telitromycyna, worykonazol)

(patrz punkty 4.2 i 4.4).

Jednoczesne stosowanie aprepitantu, umiarkowanego inhibitora CYP3A nie miato wptywu na klirens
kabazytakselu.

Induktory CYP3A

Wielokrotne przyjmowanie ryfampicyny (600 mg raz na dobe), ktéra jest silnym induktorem CYP3A
prowadzito do zwigkszenia klirensu kabazytakselu o 21%, co odpowiada zmniejszeniu AUC o 17%.
Dlatego, z uwagi na mozliwo$¢ zmniejszenia st¢zenia kabazytakselu w osoczu nalezy unikaé
jednoczesnego stosowania silnych induktoréw CYP3A (np. fenytoina, karbamazepina, ryfampicyna,
ryfabutyna, ryfapentyna, fenobarbital) (patrz punkty 4.2 i 4.4). Ponadto, pacjenci nie powinni
przyjmowa¢ preparatéw zawierajacych ziele dziurawca zwyczajnego.

OATP1B1

Wykazano réwniez, ze w warunkach in vitro kabazytaksel hamuje bialka transportowe z grupy
polipeptyddw transportujgcych aniony organiczne OATP1B1. Ryzyko interakcji z substratami
OATP1BI (np. statyny, walsartan, repaglinid) jest mozliwe, zwlaszcza w czasie trwania infuzji

(1 godzina) i az do 20 minut po zakonczeniu infuzji. Zalecany jest 12-godzinny odstep czasu przed
infuzjg i przynajmniej 3-godzinny po zakoficzeniu infuzji przed podaniem substratu OATP1B1.

Szczepienia
Stosowanie zywych lub zywych atenuowanych szczepionek, u pacjentéw z obnizong odpornoécia na

skutek podawania chemioterapii, moze prowadzié¢ do cigzkich lub §miertelnych zakazefi. Nalezy
unikac szczepienia za pomocg zywej atenuowanej szczepionki u pacjentéw otrzymujacych
kabazytaksel. Mozna stosowa¢ martwe lub inaktywowane szczepionki, ale reakcja na takie
szczepionki moze by¢ ostabiona.
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4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza

Nie ma danych dotyczacych stosowania kabazytakselu u kobiet w okresie cigzy. Badania na
zwierzgtach wykazaty szkodliwy wplyw na reprodukcje po zastosowaniu dawek toksycznych dla
cigzarnych samic (patrz punkt 5.3) oraz przenikanie kabazytakselu przez bariere tozyskowsa
(patrz punkt 5.3). Podobnie jak inne cytotoksyczne produkty lecznicze, kabazytaksel moze
powodowa¢ uszkodzenie ptodu u narazonych ciezarnych kobiet.

Kabazytaksel nie powinien by¢ stosowany w okresie ciazy oraz u kobiet w wieku rozrodczym
niestosujacych skutecznej metody antykoncepcji.

Karmienie piersia

Dostgpne dane dotyczace farmakokinetyki u zwierzat wykazaly przenikanie kabazytakselu i jego
metabolitéw do mleka samic (patrz punkt 5.3). Nie mozna wykluczyé zagrozenia dla karmionego
piersig dziecka.

Nie nalezy stosowac kabazytakselu podczas karmienia piersig.

Ptodnosé

Badania na zwierzgtach wykazaty wplyw kabazytakselu na uktad rozrodczy samc6w szczuréw i ps6w,
bez zadnego oddziatywania funkcjonalnego na ptodno$¢ (patrz punkt 5.3). Biorac jednak pod uwage
wlasciwosci farmakologiczne taksanéw, ich potencjat genotoksyczny i wptyw kilku zwiazkéw z tej
grupy na plodno$¢ w badaniach na zwierzetach, nie mozna wykluczy¢ wptywu kabazytakselu na
ptodnoéé u mezezyzn.,

Ze wzgledu na potencjalny wptyw kabazytakselu na gamety meskie i mozliwos$é wptywu na organizm
za posrednictwem nasienia, m¢zczyzni otrzymujacy kabazytaksel powinni stosowaé skuteczng metode
antykoncepcji w trakcie leczenia i do 6 miesi¢cy od podania ostatniej dawki kabazytakselu. Mezczyzni
otrzymujgcy kabazytaksel powinni zapobiega¢ kontaktowi innych 0s6b ze swoim ejakulatem w trakcie
leczenia, ze wzglgdu na potencjalny wptyw kabazytakselu na organizm za posrednictwem nasienia.
Mezczyzni otrzymujacy kabazytaksel powinni si¢ poradzi¢ w sprawie przechowania swojego nasienia
przed rozpoczeciem leczenia.

4.7 Wplyw na zdolno§¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Kabazytaksel moze wywiera¢ umiarkowany wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i
obslugiwania maszyn, poniewaz powoduje zmeczenie i zawroty glowy. Pacjentéw nalezy pouczy¢,
aby nie prowadzili pojazdéw i nie obstugiwali maszyn w przypadku pojawienia si¢ powyzszych
dziatafi niepozadanych w trakcie leczenia.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczefistwa

Bezpieczenstwo kabazytakselu w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem oceniano w 3
randomizowanych, prowadzonych metoda otwartej proby, kontrolowanych badaniach (TROPIC,
PROSELICA oraz CARD) z udzialem 1092 pacjent6w z opornym na kastracje rakiem gruczotu
krokowego z przerzutami, otrzymujacych kabazytaksel w dawce 25 mg/m? pc. co 3 tygodnie.Srednio
pacjenci otrzymywali 6 do 7 cykli leczenia kabazytakselem.

Czgstosci wystepowania dziatah niepozadanych, ustalone na podstawie zbiorczej analizy danych z
tych 3 badan, przedstawiono ponizej oraz w tabelarycznym zestawieniu.

Najczgstszymi dziataniami niepozadanymi wszystkich stopni byty: niedokrwisto$é (99,0%),
leukopenia (93,0%), neutropenia (87,9%), trombocytopenia (41,1%), biegunka (42,1%), zmeczenie
(25,0%) i astenia (15,4%). Najczestszymi dzialaniami niepozgdanymi stopnia >3. wystepujacymi u co
najmniej 5% pacjentéw byty: neutropenia (73,1%), leukopenia (59,5%), niedokrwisto$é (12,0%),
goraczka neutropeniczna (8,0%) i biegunka (4,7%).
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Przerwanie stosowanie kabazytakselu z powodu wystapienia u pacjentéw dziatan niepozadanych

odnotowano z podobna czestoscig we wszystkich 3 badaniach (18,3% w badaniu TROPIC, 19,5% w
PROSELICA i 19,8% w CARD). Najczestszymi dziataniaminiepozadanymi (>1,0%) prowadzacymi
do przerwania stosowania kabazytakselu byty: krwiomocz, zmeczenie i neutropenia.

Tabelaryczne zestawienie dziatan niepozadanych

Dziatania niepozadane przedstawione w tabeli 2 wymieniono zgodnie z klasyfikacja uktadéw

i narzgdéw MedDRA i czgstosciag wystepowania. W obrebie kazdej grupy o okreslonej czestosci
wystepowania, dziatania niepozgdane wymieniono zgodnie ze zmniejszajacym sie nasileniem.
Nasilenie dziatan niepozadanych sklasyfikowano wg CTCAE 4.0 (stopien >3 = G>3). Czestosé
wystepowania dotyczy wszystkich stopni ciezkosci 1 jest zdefiniowana nastepujgco: bardzo czesto
(=1/10); czesto (>1/100 do <1/10); niezbyt czesto (>1/1000 do <1/100); rzadko (>1/10 000 do
<1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000); czgsto$¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie

dostgpnych danych).

Tabela 2: Zglaszane dziatania niepozgdane i zaburzenia hematologiczne u pacjentéw otrzymujacych
kabazytaksel w skojarzeniu z prednizonem lub prednizolonem pochodzace ze zbiorczej

analizy danych (n=1092)

Klasyfikacja Dzialanie Wszystkie stopnie Stopien >3
ukladéw i niepozadane n (%) n (%)
narzadow
Bardzo czesto | Czesto Niezbyt
czesto
Zakazenie 48 (4,4) 42 (3,8)
neutropeniczne/
posocznica*
Wstrzas 10 (0,9) 10 (0,9)
septyczny
Sepsa 13 (1,2) 13 (1,24
)
Zapalenie tkanki 8(0,7) 3(0,3)
acznej
Zakazenia i Zakazenia drog 103 (9,4) 19 (1,7)
zarazenia moczowych
pasozytnicze
Grypa 22 (2,0) 0
Zapalenie 22 (2,0) 2(0,2)
pecherza
Moczowego
Zakazenie 2392,1) 0
goérnych drog
oddechowych
Pétpasiec 14 (1,3) 0
Grzybica 11 (1,0) 1(<0,1)
Neutropenia® 950 (87,9) 790 (73,1)
Niedokrwisto§¢* | 1073 (99,0) 130 (12,0)
i ) Leukopenia® 1008 (93,0) 645 (59,5)
Zaburzenia krwi  "\atoplyikowose | 4478 (44, 44 (4,1)
i uktadu chionnego N
Goraczka 87 (8,0) 87 98,0)
neutropeniczna
Zaburzenia uktadu | Nadwrazliwo$é 7(0,6) 0
immunologicznego
Zaburzenia Zmniejszony 192 (17,6) 11 (1,0)
metabolizmu apetyt
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Klasyfikacja Dzialanie Wszystkie stopnie Stopien >3
ukltadéw i niepozadane n (%) n (%)
narzad 6w
Bardzo czesto | Czesto Niezbyt
czesto

i odzywiania Odwodnienie 27 (2,5) 11 (1,0)

Hiperglikemia 114 (1,0) 7(0,6)

Hipokaliemia 8 (0,7) 2(0.2)

) Bezsenno$é 45 (4,1) 0
Zaburzenia Niepokdj 13(1,2) 0
psychiczne Stan splatania 12 (1,1) 2(02)

Utratasmaku 64(5,9) 0

Obwodowa 40 (3,7) 2(0,2)

neuropatia

Obwodowa 89 (8,2) 6(0,5)

neuropatia

czuciowa

Polineuropatia 9 (0,8) 2(0,2)
Zaburzenia uktadu | Parestezije 46 94,2) 0
nerwowego

Niedoczulica 18 (1,6) 1 (<0,1)

Zawroty glowy 63 (5,8) 0

pochodzenia

o$rodkowego

Bél glowy 56 (5,1) 1(<0,1)

Letarg 15 (1,4) 1(<0,1)

Rwa kulszowa 9 90,8) 1 (<0,1)

Zapalenie 11 (1,0) 0

. spojéwek

ZbizeTiola ivvi@kszone 22 (2,0) 0
Izawienie
Szumy uszne 7 (0,6) 0
Zaburzeniaucha | Zawroty glowy BILY HELD
i blednika pochodzenia
obwodowego
(btednikowego)
Migotanie 14 (1,3) 5(0,5)
Zaburzenia serca* | przedsionkéw
Tachykardia 11 (1,0) 1(<0,1)
Niedoci$nienie 38 (3,5) 5(0,5)
Zakrzepica zyt 12 (1,1) 9(0,8)
glebokich ;
Nadci$nienie 29 (2,7) 12 (1,1
Zaburzenia t@‘.[nicze' —
naczyniowe Niedoci$nienie 6 (0,5) 1(<0,1)
ortostatyczne
Uderzenia goraca 23 (2,1) 1(<0,1)
Napadowe 9 (0,8) 0
zaczerwienienie
skory

_ Dusznosé 97 (8,9) 9(0,8)

Zaburzenia ukladu [ac7e] 79 (7,2) 0
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Klasyfikacja Dzialanie Wszystkie stopnie Stopien >3
ukladow i niepozadane n (%) n (%)
narzadow
Bardzo czesto | Czesto Niezbyt
czgsto
oddef:h(.)we.go, . Bol jamy ustrej 26 (2,4) 1(<0,1)
klatki piersiowej .
R R i gardta
i dpicrsia Zapalenie phuc 26 (2,4) 16 (1,5)
Zatorowos¢ 30 (2,7 23 (2,1)
plucna
Biegunka 460 942,1) 51 (4,7
Nudnosci 347 (31,8) 14 (1,3)
Wymioty 207 (19,0) 14 (1,3)
Zaparcie 202 (18,5) 8(0,7)
B0l brzucha 105 (9,6) 15 (1,4)
Niestrawno$¢é 53 (4,9) 0
Bol w 46 94,2) 1(<0,1)
nadbrzuszu
Guzki 22 (2,0) 0
krwawnicze
Choroba 26 92,4) 1 (<0,1)
refluksowa
przetyku
Krwawienie 14 (1,3) 4(04)
z odbytnicy
Zaburzenia Sucho$é w 19 (1,7) 2(0,2)
zoladka i jelit ustach
Wzdecia 14 (1,3) 1(<0,1)
Zapalenie jamy 46 (4,2) 2(0,2)
ustnej
Niedroznos¢ 7(0,6) 5(0,5)
porazenna jelit*
Zapalenie 10 (0,9) 0
zotadka
Zapalenie jelita 10 (0,9) 5(0,5)
grubego*
Perforacja 3(0,3) 1(<0,1)
przewodu
pokarmowego
Krwawienia z 2(0,2) 1(<0,1)
przewodu
pokarmowego
1 ysienie 80 (7,3) 0
Sucho$¢ skdry 23 (2,1) 0
.Zaburz.enia skory _[Rumien 8(0.7) 0
i tkanki podskémej |7ty 7enia 18 (1,6) 0
paznokci
KOMISA BIPHA
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Klasyfikacja Dzialanie Wszystkie stopnie Stopien >3
ukladéw i niepozadane n (%) n (%)
narzadéw
Bardzo czesto | Czesto Niezbyt
czesto
Bol plecow 166 (15,2) 24 (2,2)
Bol stawow 88 (8,1) 9(0,9)
Bol konczyn 76 (7,0 9 (0,8)
Skurcz mig$ni 51 (4,7) 0
Bol migéni 40 (3,7) 290,2)
FABTEenn B'c')l w kla'.tce 34 (3,1) 3(0,3)
miesniowo- piersiowej
szlfieletowe pqchqdzenia
i tkanki tacznej mlq'ﬁmowo-
szkieletowego
Ostabienie 31 (2,8) 1(0,2)
mie$ni
B4l w bocznej 17.(1,6) > (05)
czesci ciala
Ostra 21 (1,9) 14 (1,3)
niewydolno$¢
nerek
Niewydolnosé 8(0,7) 6 (0,5)
nerek
Trudnoéci 52 (4,8) 0
w oddawaniu
moczu
Zaburzenia nerek | Kolka nerkowa 14 (1,3) 2(0,2)
i drég moczowych Krwiomocz 205 (18,8) 33 (3,0)
Czestomocz 26 (2,4) 2(0,2)
Wodonercze 25 (2,3) 13 (1,2)
Zatrzymanie 36 (3,3) 4(0,4)
moczu
Nietrzymanie 22 (2,0) 0
moczu
Niedrozno§é 80,7 6 90,5)
moczowodow
Zaburzenia ukladu B4l miednicy 20 (1,8) 5(0,5)
rozrodczego i
piersi
Zmegczenie 333 (30,5) 42 (3,8)
Astenia 227 (20,8) 32 (2,9)
Gorgczka 90 (8,2) 5 90,5)
Obrzgk 96 (8,8) 2(0,2)
) obwodowy
Zaburzenia ogdlne [7anaenie 23 (2,1) 1(<0,1)
1stany w miejscu | gjuzowek
podania Bl 36 (3,3) 7(0,6)
Bdl w klatce 11 (1,0) 2(0,2)
piersiowej
Obrzek 8 (0,7) 1(<0,1)
Dreszcze 12 (1,1) 0
: KOMIS BIPHA ,
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Klasyfikacja Dziatanie Wszystkie stopnie Stopien >3
ukladéw i niepozadane n (%) n (%)
narzadow
Bardzo cz¢sto | Czgsto Niezbyt
czesto

Zie 21 (1,9) 0

samopoczucie

Zmniejszenie 81 (7,4) 0

masy ciala I

Wazrost 13 (1,2) 1 (<0,1)
Badania aktywnodci
diagnostyczne AspAT

Wzrost 7 (0,6) 1 (<0,1)

aktywnosci

aminotransferaz

2 na podstawie badan laboratoryjnych
* szczegdlowe informacje patrz punkt ponizej

Opis wybranych dzialan niepozadanych

Neutropenia i towarzyszqgce jej zaburzenia kliniczne

Wykazano, ze G-CSF ogranicza czesto$¢ wystepowania i stopien cigzkosci neutropenii

(patrz punkty 4.2 i 4.4).

Czestodé wystepowania neutropenii stopnia >3, na podstawie wynikéw badan laboratoryjnych réznita
si¢ w zalezno$ci od zastosowania G-CSF od 44,7% do 76,7%, z najnizsza odnotowang cz¢stoscia, gdy
zastosowano profilaktycznie G-CSF. Podobnie, czgsto$¢ wystgpowania goraczki neutropenicznej
stopnia >3. wahala si¢ od 3,2% do 8,6%.

Powiklania neutropeniczne (w tym goraczka neutropeniczna, zakazenie neutropeniczne/posocznica i
neutropeniczne zapalenie okreznicy), ktére w niektérych przypadkach prowadzity do zgonu, wystapity
u 4,0% pacjentéw, u ktoérych zastosowano profilaktycznie G-CSF oraz u 12,8% pozostatych
pacjentow.

Zaburzenia czynnosci serca i zaburzenia rytmu serca

W zbiorczej analizie danych przypadki zaburzen czynno$ci serca odnotowano u 5,5% pacjentoéw z
czego 1,1% wystepowaty zaburzenia rytmu serca stopnia >3. Czestos¢ wystgpowania tachykardii po
zastosowaniu kabazytakselu wynosita 1,0%, z czego u mniej niz 0,1% byla stopnia >3. Czestosé
wystepowania migotania przedsionk6w wynosita 1,3%. Zgloszano przypadki niewydolno$ci serca u
2 pacjentow (0,2%), z ktdérych jeden zakonczyt sie zgonem. U 1 pacjenta (0,3%) odnotowano
migotanie komor zakoficzone zgonem, a u 3 pacjentéw (0,5%) zatrzymanie akcji serca. Zadne z
powyzszych nie zostalo uznane przez badacza za zwigzane ze stosowaniem kabazytakselu.

Krwiomocz

W zbiorczej analizie danych, czgsto$é wystepowania krwiomoczu wszystkich stopni wynosita 18,8% z
zastosowaniem dawki 25 mg/m? pc. (patrz punkt 5.1). W blisko potowie przypadkéw zidentyfikowano
czynniki sprzyjajace, takie jak progresja choroby, jej nasilenie, infekcja lub leczenie
antykoagulantami/NLPZ/kwasem acetylosalicylowym.

Inne nieprawidiowosci w wynikach bada# laboratoryjnych

W zbiorczej analizie danych czesto$¢ wystepowania niedokrwistosci stopnia >3., zwiekszonej
aktywnos$ci AspAT, AIAT i stgzenia bilirubiny na podstawie wynikow badan laboratoryjnych
wynosita odpowiednio 12,0%, 1,3%, 1,0% 1 0,5%.

Zaburzenia zolgdka i jelit
Obserwowano wystepowanie: zapalenia jelita grubego (w tym zapalenia jelit i neutropenicznego
zapalenia jelit) oraz zapalenia Zzotgdka. Zglaszano takze krwotok z przewodu pokarmowego,
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perforacje przewodu pokarmowego oraz niedroznos$¢ porazenna jelit (niedrozno$¢ jelit) (patrz
punkt 4.4).

Zaburzenia ukladu oddechowego

Podezas stosowania produktu leczniczego zglaszano przypadki wystgpowania (czgsto$¢ wystegpowania
nieznana - nie mozna okreslié na podstawie dostepnych danych) srédmigzszowego nieinfekcyjnego
zapalenia ptuc i (lub) zapalenia pluc oraz §rédmigzszowych choréb phuc, ktére czasem konczyly si¢
zgonem (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia nerek i drog moczowych

Niezbyt czesto zgtaszano wystepowanie zapalenia pgcherza moczowego spowodowane nawrotem
objawéw popromiennych (ang. radiation recall phenomenon), w tym krwotoczne zapalenie pgcherza
MOCZOWego.

Dzieci i mlodziez
Patrz punkt 4.2

Inne szczegblne grupy pacjentéw

Pacjenci w podeszlym wieku

Sposréd 1092 pacjentéw otrzymujacych kabazytaksel w dawce 25 mg/m2 pc. w badaniach
dotyczacych raka gruczotu krokowego, 755 pacjentéw byto w wieku 65 lat lub starszych, w tym

238 pacjentéw powyzej 75 lat.

Nastepujace niehematologiczne dziatania niepozadane wystepujace z czestoscig >5% zglaszano
czesciej u pacjentdw w wieku 65 lat lub starszych w por6wnaniu do miodszych pacjentéw: zmeczenie
(33,5% vs 23,7%), astenia (23,7% vs 14,2%), zaparcia (20,4% vs 14,2%) i duszno$¢ (10,3% vs 5,6%).
Neutropenia (90,9% vs 81,2%) i matoptytkowos$¢ (48,8% vs 36,1%) takze byly dziataniami
niepozadanymi wystepujacymi z 5% czestoscig, ktore zglaszano czesciej u pacjentow w wieku 65 lat
lub starszych w poréwnaniu do mtodszych. Neutropenia stopnia >3. i gorgczka neutropeniczna byty
zghaszane z wigkszg r6znica w czestosci wystgpowania migdzy obiema grupami pacjentow
(odpowiednio 14% i 4% wiekszg u pacjentéw w wieku >65 lat w poréwnaniu do pacjentéw <65 roku
zycia) (patrz punkty 4.2 i 4.4).

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych
Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan

niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzyéci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dz1a1ama niepozadane za posrednictwem Krajowego systemu’ zgiaszanla
wymienionego! w zataczniku V.

4.9 Przedawkowanie

Nie jest znane antidotum dla kabazytakselu. Potencjalne powiktania po przedawkowaniu mogg
obejmowaé zaostrzenie dziatan niepozadanych w postaci supresji szpiku kostnego oraz zaburzenia
zotadka i jelit.

W przypadku przedawkowania, pacjenta nalezy umiesci¢ na specjalistycznym oddziale i $cile
monitorowaé. W przypadku rozpoznania przedawkowania, nalezy najszybciej jak to mozliwe podaé
pacjentowi dawke leczniczg G-CSF. Nalezy wdrozy¢ inne odpowiednie leczenie objawowe.

5.  WEASCIWOSCIFARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwnowotworowe, taksany, kod ATC: LO1CD04

14 KOMIA BIPHA
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Mechanizm dziatania

Kabazytaksel jest lekiem przeciwnowotworowym dziatajacym przez zakldcenie sieci potgczen
mikrotubul w komérkach. Kabazytaksel wigze sie z tubuling i pobudza proces odktadania si¢ tubuliny
do mikrotubul, hamujgc réwnoczesénie ich rozpad. Prowadzi to do stabilizacji mikrotubul, co
powoduje zahamowanie mitotycznych i interfazowych podziatléw komérki.

Dzialanie farmakodynamiczne
Kabazytaksel wykazuje szerokie spektrum dziatania przeciwnowotworowego przeciwko

zaawansowanym nowotworom ludzkim wszczepionym myszom. Kabazytaksel wykazuje aktywnosc¢
wobec nowotworéw podatnych na dziatanie docetakselu. Ponadto, kabazytaksel wykazuje aktywnos¢
w modelach nowotworow niewrazliwych na chemioterapie zawierajaca docetaksel.

Skuteczno$é kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Skuteczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania kabazytakselu w skojarzeniu z prednizonem lub
prednizolonem oceniano w migdzynarodowym, wieloosrodkowym badaniu I1I fazy

(badanie EFC6193), prowadzonym z randomizacja metodg otwartej proby, w grupie pacjentow

z opornym na Kastracje rakiem gruczotu krokowego z przerzutami leczonych wczesniej schematem
leczenia zawierajgcym docetaksel.

Pierwszorz¢dowym punktem konicowym skuteczno$ci badania byto catkowite przezycie
(OS, ang. Overall Survival).

Drugorzedowe punkty koncowe obejmowaly przezycie bez progresji choroby (PES, ang. Progression
Free Survival) [definiowane, jako czas od randomizacji do progresji guza, progresji wg stezenia
swoistego antygenu sterczowego (PSA, ang. Prostatic Specific Antigen), progresji bélu lub zgonu

z jakiejkolwiek przyczyny, bez wzgledu na to, ktéry pojawit si¢ pierwszy], wskaznik odpowiedzi
terapeutycznej ze strony guza wg klasyfikacji RECIST (ang. Response Evaluation Criteria in Solid
Tumours), progresj¢ wg PSA (definiowana, jako wzrost >25% u pacjentéw, u ktérych poczatkowo nie
stwierdzono spadku PSA lub >50% u pacjentéw, u ktérych stezenie antygenu zmniejszyto si¢),
odpowiedz PSA na leczenie (zmniejszenie stezenia PSA w surowicy przynajmniej o 50%), progresje
bolu [oceniang przy uzyciu skali aktualnego nasilenia bélu (PPI, ang. Present Pain Intensity) wedtug
kwestionariusza McGilla i Melzacka oraz skali uwzgledniajacej rodzaj lekow przeciwbdlowych

(AS, ang. Analgesic Score)] oraz odpowiedz bélowa (definiowana jako zmniejszenie nasilenia

w poréwnaniu do wartodci wyj$ciowych o ponad 2 punkty wedtug PPI bez réwnoczesnego
zwigkszenia AS, albo zmniejszenie stosowanych lek6w przeciwbélowych o >50% w poréwnaniu do
warto$ci wyjSciowych AS bez rownoczesnego zwigkszenia bolu).

W badaniu uczestniczyto Iacznie 755 pacjentow, ktérych losowo przydzielono do grupy otrzymujgcej
kabazytaksel w dawce 25 mg/m? pc. dozylnie co 3 tygodnie przez maksymalnie 10 cykli, z doustnym
prednizonem lub prednizolonem w dawce dobowej 10 mg (n=378) albo mitoksantron w dawce

12 mg/m? pc. dozylnie co 3 tygodnie przez maksymalnie 10 cykli, z doustnym prednizonem lub
prednizolonem w dawce dobowej 10 mg (n=377).

Do badania kwalifikowano pacjentéw w wieku powyzej 18 lat z opornym na kastracj¢ rakiem
gruczotu krokowego z przerzutami, u ktérych choroba byta mierzalna wg kryteriow RECIST lub
niemierzalna, z rownoczesnym wzrostem stezenia PSA albo pojawieniem si¢ nowych zmian,

i wskaznikiem sprawno$ci 0 do 2 wg skali ECOG (ang. Eastern Cooperative Oncology Group).
Pacjenci musieli réwniez speinié nastepujace kryteria laboratoryjne: liczba neutrofiléw >1500/mm?,
ptytek krwi >100 000/mm?, stezenie hemoglobiny >10 g/dl, kreatyniny <1,5 x GGN, catkowitej
bilirubiny <1 x GGN, aktywnos$¢ AspAT i AIAT <1,5 x GGN.

Do badania nie kwalifikowano pacjentéw z zastoinowa niewydolno$cig serca w wywiadzie, zawatem
mie$nia sercowego w ciggu ostatnich 6 miesiecy, pacjentéw z nieleczonymi zaburzeniami rytmu serca,
dusznicg bolesna i (lub) nadci$nieniem tgtniczym.

KOMISA BIPHA
CaHyeHko 1.]. /

16

36



37

Cechy demograficzne, w tym wiek, rasa i stan sprawno$ci wg ECOG (0 do 2) byly podobne

w obydwu grupach. Srednia wieku w grupie pacjentéw otrzymujacych kabazytaksel wynosita 68 lat,
zakres (46-92) a dystrybucja rasowa wynosila 83,9% 0s6b rasy kaukaskiej, 6,9% rasy azjatyckiej i
(lub) orientalnej, 5,3% rasy czamej i 4% inne;j.

Mediana liczby cykli wynosita 6 w grupie kabazytakselu i 4 w grupie mitoksantronu. Liczba
pacjentéw, ktérzy ukoficzyli leczenie w ramach badania (10 cykli) wynosit odpowiednio 29,4% i
13,5%.

Catkowite przezycie byto znamiennie dtuzsze u pacjentéw przyjmujacych kabazytaksel w poréwnaniu
do mitoksantronu (odpowiednio 15,1 vs 12,7 miesigca), z 30% zmniejszeniem ryzyka zgonu w
poréwnaniu do mitoksantronu (patrz tabela 3 i rycina 1).

Podgrupa 59 pacjentéw otrzymywata wezeéniej skamulowang dawke docetakselu <225 mg/m? pc.
(29 pacjentéw w grupie kabazytakselu, 30 pacjentéw w grupie mitoksantronu). Nie odnotowano
znamiennej réznicy w catkowitym przezyciu [HR (95%CI) 0,96 (0,49-1,86)].

Tabela 3: Skuteczno$¢ kabazytakselu w badaniu EFC6193, w leczeniu pacjentéw z opornym na
kastracje rakiem gruczotu krokowego z przerzutami

kabazytaksel + prednizon mitoksantron + prednizon

n=378 n=377
Calkowite przezycie
Liczba zgonéw (%) 234 (61,9%) 279 (74%)
Mediana przezycia (miesiace) (95% CI) 15,1 (14,1-16,3) 12,7 (11,6-13,7)
Wspbtczynnik ryzyka (HR, ang. Hazard 0,70 (0,59-0,83)
Ratio)! (95% CI)
p-wartos¢ <0,0001

"HR oszacowany przy uzyciu modelu Coxa; wspotezynnik ryzyka ponizej 1 przemawia na korzys¢
kabazytakselu
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Rycina 1: Krzywe przezycia catkowitego wg Kaplana i Meiera (EFC6193)

100 7
&—8—¢ mitoksantron + preduizon
90 - &—5—a  kabazytaksel + prednizon

80 1
70 1
60 1
50 1
40 1

30 1

Odsetek przezycia catkowitego

20 1

10 1

0 L T ¥ T v T T ¥
Liczba pacjentéw 0 6 12 18 24 30
:;i:fl“-“” na nyzrko Czas (miesiace)

mitoksann'on?'-pxtdn_iznn 377 300 188 67
Iabazytalsel + predaizen 378 321 231 90

B =
O r=t
s

W grupie otrzymujgcej kabazytaksel odnotowano poprawe przezycia bez progresji choroby (PFS) w
poréwnaniu do grupy otrzymujgcej mitoksantron, odpowiednio 2,8 (2,4-3,0) miesigca vs 1,4 (1,4-1,7)
miesigca, HR (95%CI) 0,74 (0,64-0,86), p<0,0001.

Odnotowano znamiennie wigkszy odsetek odpowiedzi guza wynoszacy 14,4% (95%CI: 9,6-19,3)
u pacjentéw otrzymujacych kabazytaksel w poréwnaniu do 4,4% (95%CI: 1,6-7,2) u pacjentéw w
grupie mitoksantronu, p=0,0005.

Drugorzgdowe punkty koticowe dotyczace PSA byly korzystne w grupie otrzymujgcej kabazytaksel.
Mediana czasu progresji wg PSA wynosita 6,4 miesigca (95%CI: 5,1-7,3) u pacjentéw w grupie
kabazytakselu w poréwnaniu do 3,1 miesiagca (95%CI: 2,2-4,4) w grupie mitoksantronu, HR

0,75 miesigca (95%CI: 0,63-0,90), p=0,0010. Odpowiedz wedtug stezenia PSA wynosita 39,2% u
pacjentéw w grupie kabazytakselu (95%CI: 33,9-44,5) vs 17,8% u pacjentéw otrzymujacych
mitoksantron (95% CI: 13,7-22,0), p=0,0002.

Pomigdzy obiema grupami nie stwierdzono znamiennych statystycznie réznic w progresji bolu
1 odpowiedzi bélowej,

W migdzynarodowym, wieloo$rodkowym badaniu I1I fazy (EFC11785) typu non-inferiority (badanie
typu badana interwencja nie jest gorsza), prowadzonym z randomizacja metoda otwartej préby,

1200 pacjentéw z opornym na kastracjg rakiem gruczotu krokowego z przerzutami leczonych
wezesniej schematem leczenia zawierajacym docetaksel, przydzielono losowo do dw6ch grup
otrzymujacych albo dawke 25 mg/m? pe. (n=602) kabazytakselu lub dawke 20 mg/m? pe. (n=598).
Pierwszorzgdowym punktem koficowym skutecznosci byto catkowite przezycie (ang. OS). Badanie
osiggnelo podstawowy cel wskazujacy, ze dawka 20 mg/m? pc. kabazytakselu nie jest gorsza

w poréwnaniu do dawki 25 mg/m? pe. (patrz tabela 4). Statystycznie istotny, wiekszy procent
(p<0,001) pacjentéw wykazat odpowiedz PSA na leczenie w grupie otrzymujacej dawke 25 mg/m? pc.
(42,9%) w poréwnaniu z grupa otrzymujaca dawke 20 mg/m? pc. (29,5%). Zaobserwowano
statystycznie istotne, wicksze ryzyko progresji wg PSA u pacjentéw otrzymujacych
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dawke 20 mg/m? pc. w poréwnaniu do dawki 25 mg/m? pe. (HR 1,195; 95% CI: 1,025 do 1,393). Nie
stwierdzono znamiennych statystycznych réznic w odniesieniu do innych drugorzedowych punktow
koncowych (PFS, odpowiedzi guza i bélowej, progresji guza i bdlu oraz czterech podkategorii FACT-
P [ang. Functional Assessment of Cancer Therapy-Prostate]).

Tabela 4: Catkowite przezycie w badaniu EFC11785 w grupie otrzymujacej kabazytaksel w dawce
25 mg/m? pc. vs grupa otrzymujgca kabazytaksel w dawce 20 mg/m? pc. (analiza Intent-to—treat) —
Pierwszorz¢dowy punkt koficowy skutecznosci

CBZ20+PRED CBZ25+PRED
n=598 n=602

Calkowite przezycie
Liczba zgonéw, n (%) 497 (83,1 %) 501 (83,2%)
Mediana przezycia (95% CI) 13,4 (12,19 do 14,88) 14,5 (13,47 do 15,28)
(miesiace)
Wspbtczynnik ryzyka®

vs CBZ25+PRED 1,024 -

1-stronny 98,89% UCI 1,184 -

1-stronny 95% LCI 0,922 -

CBZ20=Kabazytaksel 20 mg/m? pc., CBZ25=Kabazytaksel 25 mg/m’ pc.,
PRED=Prednizon/Prednizolon

Cl=przedziat ufnosci, LCI=dolna granica przedzialu ufnosci, UCI=g6rna granica przedziatu ufnosci
* Wspblczynnik ryzyka oszacowany pryz uzyciu modelu Regresji Proporcjonalnego Ryzyka Coxa.
Wspdlczynnik ryzyka < 1 wskazuje na nizsze ryzyko kabazytakselu 20 mg/m? pc. w odniesieniu do
25 mg/m? pe.

Profil bezpieczenstwa zaobserwowany w badaniu EFC11785 dla kabazytakselu 25 mg/m? pc. byt

jako$ciowo i ilosciowo podobny do zaobserwowanego w badaniu EFC6193. Badanie EFC11785
wykazato lepszy profil bezpieczenistwa kabazytakselu w dawce 20 mg/m? pc.
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Tabela 5: Podsumowanie danych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania w badaniu EFC11785
w grupie otrzymujacej kabazytaksel w dawce 25 mg/m? pc. vs grupa otrzymujaca kabazytaksel

w dawce 20 mg/m? pc.

CBZ20+PRED CBZ25+PRED
n=580 n=595

Srednia liczba cykli/ §rednia 6/ 18 tygodni 7/ 2_1t}:éod_r-1: i
dhugos¢ leczenia
Liczba pacjentéw z redukcja 225 do 20 mg/m? pc.: 128 (21,5%)
dawki 220 do 15 mg/m? pc.: 58 (10,0%) 220 do 15 mg/m? pc.: 19 (3,2%)
n (%) z 15 do2 mg/m? pe.: 9 (1,6%) z 15 do 12 mg/m? pe.: 1 (0,2%)
Dzialania niepozadane wszystkich stopni® (%)
Biegunka 30,7 39,8
Nudnosci 24,5 32,1
Zmeczenie 24,7 27,1
Krwiomocz 14,1 20,8
Astenia 15,3 19,7
Zmniejszony apetyt 13,1 18,5
Wymioty 14,5 18,2
Zaparcia 17,6 18,0
Bo6l plecow 11,0 13,9
Kliniczna neutropenia 3,1 10,9
Zakazenia uktadu 6,9 10,8
moczowego
Obwodowa neuropatia 6,6 10,6
czuciowa
Zaburzenia smaku 7.1 10,6
Dzialania nipozadane stopnia > 3" (%)
Kliniczna neutropenia 2,4 9,6
Gorgczka neutropeniczna 2,1 9,2
Nieprawidlowosci hematologiczne® (%)
Neutropenia stopnia > 3 41,8 73,3
Niedokrwistos¢ stopnia > 3 9,9 13,7
Matoptytkowos¢ stopnia > 3 2,6 4,2

CBZ20=Kabazytaksel 20 mg/m? pc., CBZ25=Kabazytaksel 25 mg/m? pc.,
PRED=Prednizon/Prednizolon

* Dziatania niepozadane wszystkich stopni wystepujace z czestoscia wigkszg niz 10%

b Dziatania niepozadane stopnia > 3 wystepujace z czesto$cia wieksza niz 5%
¢ Na podstawie wynikéw badan laboratoryjnych

W prospektywnym, mi¢dzynarodowym, randomizowanym, aktywnie kontrolowanym i prowadzonym
metodg otwartej préby badaniu IV fazy (badanie LPS14201/CARD) 255 pacjentéw z opornym na
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kastracje rakiem gruczotu krokowego z przerzutami (mCRPC, ang. metastatic castration-resistant
prostate cancer), wezesniej leczonych w dowolnej kolejnosci schematem leczenia zawierajacym
docetaksel i lekiem dziatajagcym na receptory androgenowe (AR, ang. androgen receptor) (abirateron
lub enzalutamid, z progresja choroby w ciggu 12 miesiecy od rozpoczecia leczenia), przydzielono
losowo do grupy otrzymujacej produkt leczniczy JEVTANA w dawce 25 mg/m? pc. dozylnie co 3
tygodnie i prednizon/prednizolon w dawce 10 mg na dobe (n=129) lub lek dziatajacy na AR (1000 mg
abirateronu raz na dobg i prednizon/prednizolon w dawce 5 mg dwa razy na dobe lub 160 mg
enzalutamidu raz na dobg) (n=126). Przezycie bez progresji choroby potwierdzonej radiologicznie
(rPFS ang. radiographic progression free survival) zdefiniowane przez grupe robocza ds. badan
Klinicznych raka prostaty (PCWG2, ang, Prostate Cancer Working Group-2) byto pierwszorzedowym
punktem konicowym. Drugorzgdowe punkty koficowe obejmowaty catkowite przezycie, przezycie bez
progresji choroby, odpowiedz PSA oraz odpowiedz ze strony guza.

Cechy demograficzne i charakterystyka choroby byty podobne w obydwu grupach. Przed
rozpoczeciem leczenia ogélna mediana wieku wynosita 70 lat, 95% pacjentéw miato stan sprawnosci
wg punktacji skali ECOG wynoszgcy 0 lub 1 i $rednig punktacje w skali Gleasona wynoszaca 8.
Szesédziesiat jeden procent (61%) pacjentéw byto wezesniej leczonych lekiem dziatajacym na AR, po
wczesniejszym leczeniu docetakselem.

W badaniu osiagnigto pierwszorzgdowy punkt koricowy: rPFS bylo znamiennie dtuzsze u pacjentéw
przyjmujacych produkt leczniczy JEVTANA w poréwnaniu do lekéw dziatajacych na AR
(odpowiednio 8,0 miesigcy vs 3,7 miesiaca), z 46% zmniejszonym ryzykiem progresji choroby
potwierdzonej radiologicznie w poréwnaniu do tego obserwowanego u pacjentow otrzymujacych lek
dzialajgcy na AR (patrz Tabela 6 i Rycina 2).

Tabela 6: Skuteczno$é produktu leczniczego JEVTANA w badaniu CARD, w leczeniu pacjentéw z
opormym na kastracj¢ rakiem gruczotu krokowego z przerzutami (analiza populacji zgodnej z
zamiarem leczenia, ang. Intent-to-treat analysis) - Przezycie bez progresji choroby
potwierdzonej radiologicznie (rPFS)

JEVTANA Lek dzialajgcy na AR
+ prednizon/prednizolon abirateron +
+ G-CSF prednizon/prednizolon
Iub
enzalutamid
n=129 n=126
Liczba zdarzen w dniu granicznym 95 (73,6%) 101 (80,2%)
(%)
Mediana rPFS (miesigce) (95% CI) 8,0(5,7do9,2) 3,7(2,8do5,1)
Wspélczynnik ryzyka (HR) (95% CI) 0,54 (0,40 do 0,73)
p-wartos¢! <0,0001
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Istratyfikowany test log-rank, prog istotnoéci=0,05

Rycina 2 — Pierwszorzedowy punkt koncowy: Wykres potwierdzonego radiologicznie PFS (populacja
zgodna z zamiarem leczenia, ITT ang. intent-to-treat)

tPFS {miesigce} — Krzywe Kaplana-Meiera dla badanych grup — populacja ITT
1.0+ —
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p=<,0001 |
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Znaczniki oznaczaja ocenzorowane dane.

Planowane analizy podgrup dla rPFS oparte na czynnikach stratyfikacyjnych podczas randomizacji
daty wspétczynnik ryzyka wynoszacy 0,61 (95% CI: 0,39 do 0,96) u pacjentéw, ktérzy otrzymali
wezesniej lek dziatajagcy na AR przed podaniem docetakselu i wspétczynnik ryzyka wynoszacy 0,48
(95% CI: 0,32 do 0,70) u pacjentow, ktérzy wezesniej otrzymali lek dziatajacy na AR po podaniu
docetakselu,

Produkt leczniczy JEVTANA wykazat statystycznie istotng wyzszos$¢ nad lekiem poréwnawczym
dziatajgcym na AR pod wzgledem kazdego z alfa-kontrolowanych, kluczowych drugorzedowych
punktéw koicowych, w tym catkowitego przezycia (13,6 miesigca u pacjentéw otrzymujacych
produkt leczniczy JEVTANA w poréwnaniu do 11,0 miesigcy u pacjentéw otrzymujacych lek
dziatajacy na AR, HR 0,64, 95% CI: 0,46 do 0,89; p=0,008), przezycia bez progresji choroby (4,4
miesigca u pacjentéw otrzymujacych produkt leczniczy JEVTANA w poréwnaniu do 2,7 miesiecy u
pacjentéw otrzymujacych lek dziatajacy na AR, HR 0,52, 95% CI: 0,40 do 0,68), potwierdzonej
odpowiedzi PSA (36,3% u pacjentéw otrzymujgcych produkt leczniczy JEVTANA w poréwnaniu z
14,3% u pacjentéw otrzymujacych lek dziatajgcy na AR, p=0,0003) i lepszej odpowiedzi ze strony
guza (36,5% u pacjentéw otrzymujgcych produkt leczniczy JEVTANA w poréwnaniu z 11,5% u
pacjentéw otrzymujacych lek dziatajgcy na AR, p=0,004).
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Profil bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego JEVTANA w dawce 25 mg/m? pc.
zaobserwowany w badaniu CARD byt zgodny z zaobserwowanym w badaniach TROPIC i
PROSELICA (patrz punkt 4.8). Czesto$¢ wystepowania dziatan niepozadanych stopnia >3 wynosita
53,2% u pacjentow otrzymujacych produkt leczniczy JEVTANA w poréwnaniu z 46,0% u pacjentow
otrzymujacych lek dzialajacy na AR. Czesto$¢ wystepowania ciezkich dziatan niepozadanych stopnia
>3 wynosita 31,7% u pacjentéw otrzymujacych produkt leczniczy JEVTANA w poréwnaniu z 37,1%
u pacjentéw otrzymujacych lek dziatajacy na AR. Czesto$¢ odnotowanych trwatych rezygnacji
pacjentow z udziatu w badaniu z powodu dziatan niepozadanych, wynosita 19,8% u pacjentow
otrzymujgcych produkt leczniczy JEVTANA w poréwnaniu z 8,1% u pacjentéw otrzymujacych lek
dziatajagcy na AR. Czesto$é wystepowania dziatan niepozadanych prowadzacych do zgonu pacjenta
wynosita 5,6% u pacjentéw otrzymujacych produkt leczniczy JEVTANA w poréwnaniu z 10,5% u
pacjentdw otrzymujacych lek dzialajacy na AR.

Dzieci i mtodziez

Europejska Agencja Lekow uchyla obowiagzek dotaczania wynikéw badan kabazytakselu we
wszystkich populacjach dzieci i mtodziezy we wskazaniu rak gruczotu krokowego (patrz punkt 4.2,
informacje na temat stosowania u dzieci i mtodziezy).

Kabazytaksel oceniano w otwartym, wieloosrodkowym badaniu fazy 1/2 przeprowadzonym na grupie
39 pacjentoéw pediatrycznych (w wieku pomiedzy 4 do 18 lat w fazie 1. czgéci badania oraz pomigdzy
3 do 16 lat w fazie 2. cze$ci badania). W fazie 2. nie wykazano skutecznosci kabazytakselu w
monoterapii u dzieci i mlodziezy leczonych dawka 30 mg/m? pc. w nawracajacym lub opornym na
leczenie rozlanym glejaku pnia mozgu (DIPG, ang. diffuse intrinsic pontine glioma) oraz glejaku

0 wysokim stopniu ztosliwosci (HGG, ang. high grade glioma).

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Analize farmakokinetyki populacji przeprowadzono w grupie 170 pacjentéw, wiaczajac pacjentéw

Z zagwansowanymi nowotworami litymi (n=69), rakiem piersi z przerzutami (n=34) i rakiem gruczotu
krokowego z przerzutami (n=67). Pacjenci otrzymywali kabazytaksel w dawkach od 10 mg/m? pc. do
30 mg/m? pc. co tydzieti lub co 3 tygodnie.

Wchtanianie

Po 1-godzinnej infuzji dozylnej kabazytakselu w dawce 25 mg/m? pc. u pacjentéw z rakiem gruczotu
krokowego z przerzutami (n=67), Cmax Wynosito 226 ng/ml (wspdtczynnik zmiennosci [ang. CV,
Coefficient of Variation]: 107%) i warto$¢ ta zostala osiggnieta pod koniec trwania 1-godzinnej infuzji
(tmax). Srednia warto$é AUC wynosita 991 ng-h/ml (CV: 34%).

Nie obserwowano wiekszych odchylen od proporcjonalnosci dawki w zakresie dawek od 10 do

30 mg/m? pc. u pacjentdOw z zaawansowanymi nowotworami litymi (n=126).

Dystrybucja
Objetosé dystrybucji w stanie réwnowagi (Vss) wynosita 48701 (2640 1/m? pc. dla pacjenta z mediang

powierzchni ciata 1,84 m?).

W warunkach in vitro, wigzanie kabazytakselu z ludzkimi biatkami surowicy wynosito 89-92%

i proces ten nie osiggnat stanu wysycenia do 50 000 ng/ml, co odpowiada najwyzszemu stezeniu
odnotowanemu w badaniach klinicznych. Kabazytaksel wigze si¢ gtéwnie z ludzkimi albuminami
surowicy (82,0%) i lipoproteinami (87,9% dla HDL, 69,8% dla LDL i 55,8% dla VLDL).
Wspolczynnik stezenia we krwi i osoczu w badaniach in vitro w ludzkiej krwi wahat si¢ od 0,90 do
0,99, co wskazuje na rownomierng dystrybucje kabazytakselu we krwi i osoczu.

Metabolizm

Kabazytaksel jest intensywnie metabolizowany w watrobie (>95%), gtéwnie za po$rednictwem
izoenzymu CYP3A (80 do 90%). Kabazytaksel jest gtéwnym zwiazkiem krazacym w osoczu u ludzi.
W osoczu stwierdzono obecno$¢ 7 metabolitéw (w tym 3 aktywne metabolity powstate w wyniku
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O-demetylacji), z ktorych gtéwny stanowit 5% wplywu substancji czynnej na organizm. Okoto
20 metabolitéw kabazytakselu jest wydalanych u ludzi z moczem i kalem.

Badania in vitro wskazuja, ze kabazytaksel w klinicznie istotnych stezeniach moze potencjalnie
hamowa¢ metabolizm produktéw leczniczych, gtéwnie bedgcych substratami CYP3A.

Jednakze badanie kliniczne wykazato, ze kabazytaksel (w dawce 25 mg/m? pc. podawany

w pojedynczej infuzji trwajacej 1 godzing) nie zmienial w osoczu stezenia midazolamu, ktéry jest
substratem wzorcowym dla CYP3A. Dlatego tez u pacjentéw otrzymujacych w dawkach
terapeutycznych jednoczesnie substraty CYP3 A razem z kabazytakselem nie jest spodziewany zaden
wplyw kliniczny.

Nie istnieje potencjalne ryzyko zahamowania przemian metabolicznych produktéw leczniczych
bedacych substratami innych enzyméw CYP (1A2, 2B6, 2C9, 2C8, 2C19, 2E1 i 2D6) ani indukcji
przez kabazytaksel metabolizmu produktéw leczniczych bedacych substratami CYP1A, CYP2C9

i CYP3A. Kabazytaksel nie hamowat w warunkach in vitro gtéwnego szlaku biotransformacji
warfaryny do 7-hydroksywarfaryny, zachodzgcego za posrednictwem CYP2C9. Dlatego nie
przewiduje si¢ interakcji farmakokinetycznych kabazytakselu i warfaryny w warunkach in vivo.

W badaniach in vitro kabazytaksel nie hamowat biatek opornoéci wielolekowej (ang. MRP,
Multidrug-Resistant Proteins): MRP1 i MRP2 lub organicznych transporteréw kationéw (OCT 1).
Kabazytaksel hamowat transport za posrednictwem P-glikoproteiny (P-gp) (digoksyna, winblastyna),
biatek opornosci raka piersi (ang. BCRP, Breast-Cancer-Resistant-Proteins) (metotreksat)

i polipeptydoéw transportujgcych aniony organiczne OATP1B3 (CCK8) w stezeniach przynajmniej
15-krotnie wigkszych od obserwowanych w warunkach klinicznych, podczas gdy transport OATP1B1
(estradiolu-17pB-glukuronid) hamowat w stezeniu tylko S-krotnie wyzszym od obserwowanych

w warunkach klinicznych. Z tego wzgledu ryzyko interakcji z substratami MRP, OCT1, Pgp, BCRP
oraz OATP1B3 w warunkach in vivo po podaniu dawki 25 mg/m? pc jest mato prawdopodobne.
Ryzyko interakcji z transporterami OATP1B1 jest mozliwe, zwlaszcza w czasie trwania infuzji

(1 godzina) i az do 20 minut po zakoniczeniu infuzji (patrz punkt 4.5).

Eliminacja

Po 1-godzinnej infuzji dozylnej [“C]-kabazytakselu w dawce 25 mg/m? pc., okoto 80% podanej dawki
zostato wydalone w ciggu 2 tygodni, Kabazytaksel jest gtdéwnie wydalany z kalem w postaci licznych
metabolitéw (76% dawki), podczas gdy wydalanie kabazytakselu i metabolitow przez nerki stanowi
mniej niz 4% dawki (2,3% w postaci niezmienionego leku w moczu).

Kabazytaksel wykazuje wysoki klirens osoczowy wynoszacy 48,5 /h (26,4 I/b/m? pc. dla pacjenta
o medianie powierzchni ciata wynoszacej 1,84 m?) i dlugi okres péitrwania w fazie eliminacji
wynoszacy 95 godzin.

Szezegblne grupy pacjentow

Pacjenci w podeszlym wieku

W populacyjnej analizie farmakokinetyki obejmujacej 70 pacjentow w wieku 65 lat i starszych
(57 pacjentéw w wieku od 65 do 75 lati 13 pacjentow powyzej 75 lat), nie stwierdzono wpltywu
wieku na farmakokinetyke kabazytakselu.

Dzieci i mlodziez
Nie okre§lono dotychczas bezpieczefistwa stosowania i skuteczno$ci kabazytakselu u dzieci i
miodziezy w wieku ponizej 18 lat.

Zaburzenia czynnosci watroby

Kabazytaksel jest wydalany gtéwnie w wyniku metabolizmu watrobowego.

W badaniu przeprowadzonym z udziatem 43 pacjentéw chorych na raka z tagodnymi (stezenie
bilirubiny catkowitej od > 1do < 1,5 GGN lub AspAT >1,5 x GGN) lub umiarkowanymi (stezenie
bilirubiny catkowitej od >1,5 do < 3 x GGN) zaburzeniami czynnosci watroby nie wykazano, aby
wywieraty one wptyw na farmakokinetyke kabazytakselu. Maksymalna tolerowana dawka
kabazytakselu to odpowiednio 20 mg/m? pc. i 15 mg/m? pc.
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U 3 pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby (stezenie bilirubiny catkowitej >3 x GGN),
zaobserwowano zmniejszenie klirensu o0 39% w poréwnaniu do pacjentéw z tagodnymi zaburzeniami
czynnosci watroby, co wskazuje na pewien wplyw cigzkich zaburzen czynnosci watroby na
farmakokinetyke kabazytakselu. Nie ustalono wielko$ci maksymalnej tolerowanej dawki dla
pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby.

Bazujac na danych dotyczacych bezpieczefistwa stosowania oraz tolerancji kabazytakselu, jego dawka
powinna zostaé¢ zmniejszona u pacjentéw z tagodnymi zaburzeniami czynnosci watroby

(patrz punkty 4.2 i 4.4). Produkt leczniczy Cabazitaxel Accord jest przeciwskazany do stosowania u
pacjentdéw z umiarkowanymi i ciezkimi zaburzeniami czynnoéci watroby (patrz punkt 4.3).

Zaburzenia czynnosci nerek

Kabazytaksel jest w minimalnym stopniu wydalany przez nerki (2,3% dawki). Analiza
farmakokinetyki populacyjnej przeprowadzona z udziatem 170 pacjentéw, w tym 14 pacjentéw

z umiarkowanymi zaburzeniami czynnoéci nerek (klirens kreatyniny 30-50 ml/min) i 59 pacjentéw

7 tagodnymi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens kreatyniny 50-80 ml/min) wykazala, ze tagodne
do umiarkowanych zaburzenia czynnosci nerek nie wptywaja znaczgco na farmakokinetyke
kabazytakselu. Zostato to potwierdzone w dedykowanych, poréwnawczych badaniach
farmakokinetycznych u pacjentéw z rakiem narzgdéw migzszowych, z prawidlows czynnoscig nerek
(8 pacjentdéw), umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (8 pacjentéw) i cigzkimi zaburzeniami
czynnosci nerek (9 pacjentéw), ktérzy otrzymali kilka cykli leczenia kabazytakselem w pojedynczych
infuzjach, w dawce do 25 mg/m>,

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dziatania niepozadane nieobserwowane w badaniach klinicznych, lecz obserwowane u pséw po
podaniu pojedynczej dawki, po zastosowaniu kabazytakselu przez 5 dni i w odstgpach tygodniowych,
przy poziomach ekspozycji nizszych niz kliniczne poziomy ekspozycji i mogace mie¢ znaczenie

w stosowaniu klinicznym, obejmowaty: zmiany martwicze tgtniczek watrobowych lub w ich
sasiedztwie, hiperplazje nabtonka kanalikéw z6tciowych i (lub) martwice hepatocytow

(patrz punkt 4.2).

Dziatania niepozadane nieobserwowane w-badaniach klinicznych, lecz obserwowane u szczuréw
w badaniach toksyczno$ci po podaniu wielokrotnym, przy poziomach ekspozycji wyzszych niz
kliniczne poziomy ekspozycji i mogace mie¢ znaczenie przy stosowaniu klinicznym, obejmowaty
zaburzenia oka charakteryzujace si¢ podtorebkowym obrzekiem i (lub) zwyrodnieniem widkien
soczewki. Te zmiany byly czg$ciowo odwracalne po 8 tygodniach.

Dotychczas nie przeprowadzono badan dotyczacych dziatania rakotwérczego kabazytakselu.
Kabazytaksel nie indukowal mutacji w tescie rewersji mutacji u bakterii (Amesa). Nie stwierdzono
dziatania klastogennego w badaniu in vitro przy uzyciu limfocytéw ludzkich (brak indukcji
strukturalnych aberracji chromosomalnych, ale wzrosta liczby komérek poliploidalnych). Odnotowano
natomiast wzrost liczby mikrojgderek w tescie in vivo u szczurdw. Jednak ustalenia dotyczace
genotoksycznosci sg naturalnym elementem aktywnosci farmakologicznej zwiazku (hamowanie
depolimeryzacji tubuliny) i byty obserwowane takze w przypadku produktéw leczniczych
wykazujgcych analogiczng aktywno$¢ farmakologiczna.

Kabazytaksel nie wptywat na kopulagje i ptodno$¢ u samcéw szczuréw. Jednak w badaniu
toksycznosci po podaniu wielokrotnym, obserwowano zwyrodnienie pecherzykéw nasiennych i atrofi¢
kanalikéw wyprowadzajacych jader u szczur6w oraz zwyrodnienie jader (niewielkiego stopnia
martwica pojedynczych komérek nablonka najadrza) u pséw. Ekspozycja u zwierzat byta podobna lub
nizsza od obserwowanej u ludzi otrzymujacych klinicznie odpowiadajgce dawki kabazytakselu.

Kabazytaksel podawany dozylnie raz dziennie w okresie od 6. do 17. dnia cigzy wywierat toksyczny
wptyw na zarodki i ptody u samic szczura, a takze toksyczny wplyw na samice, prowadzac do

obumarcia ptodéw i spadku $redniej masy ciata plodu z towarzyszacym opéznieniem procesu
kostnienia szkieletu. Ekspozycja u zwierzat byta nizsza od obserwowanej u ludzi otrzymujacych
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Kklinicznie odpowiadajgce dawki kabazytakselu. Kabazytaksel przechodzit przez barierg lozyskowa
u SZczurow.

U szczuréw kabazytaksel i jego metabolity przenikajg do mleka samic w ilodci do 1,5% dawki podane;j
w ciggu 24 godzin.

Ocena ryzyka dla Srodowiska

Wyniki badan nad ryzykiem dla §rodowiska wykazaty, ze kabazytaksel nie bedzie powodowat
znaczacego ryzyka dla §rodowiska wodnego (patrz punkt 6.6 dotyczacy usuwania niezuzytego
produktu).

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Polisorbat 80

Kwas cytrynowy
Etanol bezwodny

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie mieszaé produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprécz wymienionych

w punkcie 6.6

Nie nalezy uzywaé workéw infuzyjnych wykonanych z PV C lub poliuretanowych zestawéw do
infuzji.

6.3 Okres waznoSci

Nieotwarta fiolka
3 lata

Po otwarciu

Kazda fiolka przeznaczona jest do uzytku jednorazowego i jej zwarto$¢ nalezy zuzy¢ natychmiast po
otwarciu. W przeciwnym wypadku uzytkownik ponosi odpowiedzialno$¢ za czas i warunki
przechowywania.

Po ostatecznym rozeieniczeniu w worku i (lub) butelce do infuzji:

Wykazano stabilno§¢ chemiczna i fizyczna roztworu do infuzji przez okres 8 godzin w temperaturze
(15°C-30°C) otoczenia, wiaczajac czas infuzji wynoszacy 1 godzing, oraz przez 48 godzin w
warunkach chtodniczych, wiaczajac czas infuzji wynoszacy 1 godzine.

Z mikrobiologicznego punktu widzenia roztwér do infuzji nalezy zuzy¢ natychmiast po
przygotowaniu. W przeciwnym wypadku uzytkownik ponosi odpowiedzialno$¢ za czas oraz warunki
przechowywania i zwykle czas przechowywania nie powinien przekracza¢ 24 godzin w temperaturze
2°C-8°C, chyba ze rozcieficzenie wykonano w kontrolowanych i zwalidowanych warunkach
aseptycznych.

6.4 Specjalne §rodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zalecen dotyczacych temperatury przechowywania produktu leczniczego.
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $§wiattem.
Warunki przechowywania produktu leczniczego po otwarciu i rozciericzeniu, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

3 ml koncentratu w cylindrycznej fiolce o objetosci 6 ml z przezroczystego szkla (typ I), zamknietej
szarym korkiem o $rednicy 20 mm z kauczuku silikonowego (typ I) pokrytym polvggﬁ ﬁng&iapH A
25 T
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zabezpieczonym aluminiowym uszczelnieniem, na ktérym znajduje si¢ plastikowe zdejmowane
wieczko koloru fioletowego

Kazde pudetko zawiera jedng fiolkg do jednorazowego uzytku.

6.6 Specjalne Srodki ostrozno$ci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Kabazytaksel powinien by¢ przygotowywany i podawany jedynie przez personel przeszkolony w
obchodzeniu si¢ z substancjami cytotoksycznymi. Kobiety w cigzy nalezace do personelu nie powinny
mie¢ kontaktu z produktem leczniczym. Podobnie jak w przypadku innych lekow
przeciwnowotworowych, nalezy zachowaé ostrozno$¢ podczas obchodzenia si¢ z kabazytakselem i
przygotowywania jego roztwor6éw, bioragc pod uwage uzycie wyposazenia ograniczajacego ekspozycije
na produkt leczniczy, §Srodkéw ochrony osobistej (np. rekawiczki) i procedur przygotowania produktu
leczniczego do uzycia. W przypadku kontaktu kabazytakselu ze skérg na dowolnym etapie
obchodzenia si¢ z nim, nalezy natychmiast doktadnie umy¢ zanieczyszczone miejsce woda z mydiem.
W przypadku kontaktu z btong §luzows, miejsce zanieczyszczone nalezy natychmiast doktadnie zmy¢
woda.

Przyegotowanie do podania dozylnego

NIE NALEZY stosowa¢ z innymi produktami leczniczymi zawierajacymi kabazytaksel o innym
stezeniu. Produkt Cabazitaxel Accord zawiera 20 mg/ml kabazytakselu (co najmniej 3 ml w podaniu).
Kazda fiolka przeznaczona jest do jednorazowego uzytku i jej zawarto§¢ nalezy zuzy¢ natychmiast.
Pozostato$¢ niewykorzystanego roztworu usunac.

Do podania przepisanej dawki konieczne moze by¢ uzycie wigcej niz jednej fiolki produktu
Cabazitaxel Accord.

Proces rozcieficzania musi by¢ przeprowadzony w sposdb aseptyczny w celu przygotowania roztworu
do infuzji.

Przygotowanie roztworu do infuzji

Etap 1

Za pomoca strzykawki z podziatka

i przymocowana igta pobraé z zachowaniem
jalowosci wymagang objeto$¢ produktu
Cabazitaxel Accord (zawierajacego 20 mg/ml
kabazytakselu). Na przyklad, dawka 45 mg
kabazytakselu bedzie wymagaé podania

2,25 ml produktu Cabazitaxel Accord.

koncentrat 20 mg/ml
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Etap 2

Wstrzykna¢ do jalowego worka, innego niz
wykonanego z PVC, zawierajacego 5% roztwor
glukozy lub 9 mg/ml (0,9%) roztwdr sodu ;
chlorku do infuzji. Stezenie roztworu do infuzji
powinno wynosié¢ od 0,10 mg/ml do

0,26 mg/ml.
wymagana ilo$¢ 5% roztwor glukozy
koncentratu lub 9 mg/ml (0,9%)
roztwor sodu chlorku
do infuzji
Etap 3

Usung¢ strzykawke i wymieszaé recznie
zawarto$¢ worka lub butelki do infuzji,
wykonujgc ruch kotysania, Roztwér do infuzji
to przejrzysty, bezbarwny roztwor.

Etap 4

Tak jak w przypadku kazdego produktu
leczniczego do podawania pozajelitowego,
otrzymany roztwdr do infuzji nalezy obejrzeé
przed uzyciem. Poniewaz roztwor do infuzji
jest przesycony, w miare uptywu czasu moze
krystalizowaé. W takim przypadku roztworu
nie wolno uzywacé i nalezy go usunaé.

Roztwor do infuzji nalezy zuzy¢ natychmiast po przygotowaniu. Czas przechowywania
przygotowanego roztworu moze by¢ jednak dtuzszy w okreslonych warunkach opisanych
w punkcie 6.3,

Podczas podawania produktu leczniczego zaleca si¢ stosowa¢ filtr o nominalnej wielkosci poréw
0,22 mikrona (okreslany takze jako 0,2 mikrona), zatozony na zestawie do infuzji.

Do przygotowywania i podawania kabazytakselu nie nalezy uzywa¢ workow do infuzji wykonanych z
PVC lub poliuretanowych zestawow do infuzji.

Kabazytakselu nie wolno mieszaé z innymi produktami leczniczymi niz wymieniono.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usunaé zgodnie

z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSTADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Accord Healthcare S.1..U.
World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n, Edifici Est 6* planta
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Barcelona, 08039, Hiszpania

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/20/1448/001

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 28 sierpnia 2020

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKIPRODUKTU LECZNICZEGO

Szczegodtowe informacje o tym produkcie sg dostepne na stronie internetowej Europejskiej Agencji
Lekéw http://www.ema.europa.cu

KOMMA BIPHA
® CanyeHko .. %



