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KrsA [rn0r uilcisi

t. nrcgeni rrnni Ontrntlns nnt
OXALJPI..ATIN HOSPIRA 50mg/10 ml iV inltz.,ron igin kor:santre gdzelti igeren flakorr

2. KAL|IAT|F vE KANTirArir uim5im
Etkin madrlc:
Okzaliplatin 50 mg

Yardrmcr maddeler:
Yardrmcr maddeler iqin 6.1'e baklnrz.

3. FARMASOTIX FORIVI
intraventSz. initrzyon iqin konsantrc q6zclti
Rerrak. renksiz. 96zehi

4. KLiNiK ozg,t-t ixt-uH
4.1. I'erap6tik endikasyonlar
OXALIPLA'I'IN HOSPlltA, S-fluolourasil (S-FU) ve folinik .lsit (FA) ile kombinasyon

halinde agaSrdaki durumlarda cndikcdir:
o Primer tiimOriin total rezeksiyonuudan sonftr evre Itt (Duke's C) kolon kanserinin

adjuvan tedavisi,

. o..Iv[etasiaiik koftrrekmi k'anscrin tcciavisi. -
OXALIPLATIN IIOSPIRA'nrn daha rince adjuvarrt kemoterapi kullanrlmanrr; olan
metastatik kolorektal kanserli hastalarda birinci hasamakta bevasizumab ile birlikte 5-FLIiFA
ya da kapesitabinle kornbine kullamlmasl endikedir.

4.2. Pozoloji vc uygulama ;ekli
Pozoloii:
YALNIZ,CA ERT$KNT,ERDE KTII.I,ANII,IR.
OXAIIPLATIN IIOSPIRA, 0.2 nrgiml- 0.10 nrg/ml zrasrnda bir konsarrtrasyona ulalmak
iqin, 250 ila 500 ml %5'lik (50 mg,hll) gh:koz gdz*ltisi iginde, 2 ile 6 saatlik bir intravenOz
inltrzyon qcklindc uygulanrr I 0.70 mg / ml. 85 mg / rn2 O)GLIPLATIN IIOSPIRA dozunun
klinik uygularnas igin cn yiiksck konsantrasyondur.

OXAI-IPI-ATIN HOSPIRA. daha 1:.ok 5-lluonrurasilin (s-FtI) siirekli inftizS,orruyla bcrabcr
kullanrlmlgtrr. iki haftahk tedavi planr igin. bolus ve siirekli inltzyonu kornhine eden 5-
fl uorourasi I ( 5 -IrU ) tedavi pr ogramlarr ku I lanr lmr gtrr.

t,ygulama srkhfr vc siircsi:
Acljuvan tedavide iinerilen OXALIPI.AI'IN HOSPIRA dozu, 12 kiir trol"turca (6 af') iki

haftada bir intravenriz. olarak tekrarlanan 85 nrg/rn2'dir.
N,lctastatik kolorektal kanserin tedavisinde okzaliplatin kullanrrn dozu, hastalrgn ilerlemesi
vcya kabul cdilcrncz toksisitc olana kadar iki haftada bir intraven6z 85 mg/ m2 .'e iig haftada
hir intravcniiz 100- 130 ntg/ml olarak uygulanabilir.
Verilen tloz tolerabiliteyc giirc ayarlanmaltdrr (Bkz. B<ilum 4.4.).
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Uygulama qekli:
OXALIPLATIN HOSPIRA ya bir mcrkczi vendz katater ya da periferik ven loluy'la
intl'avenriz. inlllzyonla uygulanrr.
OXALIPLATN I IOSPIRA uygulamasr hiperhidrasyon gerektirmez.
OXALIPLATIN HOSPIRA infiiryonu her zaman 5- fluorourasit (S-FU) inffiz-vonundan
iincc uygulanmahdr.
Darnar dlgrna grktrflr takdirdc, uygulamaya hcnrcrr son vcrilmelidir.
OXALIPLATIN HOSPIRA kullanrmdan 6nce seyreltilmelidir. lnttzyon igin konsantre
giizeltiyi seyreltn:ek igin satlece %s'lik (50 mg/ml) clukoz. solilsy'onu kullanrlmahdrr (Rkz..

Biiliim 6.6).

6zcl popiilasyonlara iligkin ek bilgiler
Riibrek/Karacipc r yctm cz.liii :
5-FU,/FA (FOLFOX4) ile kombine olarak okzaliplatin ile tedavi edilen (en lbzla 12 kiir

boyunca hallada bir 2 saatlik intraventiz. inltrz.yon) ve larklr derecelerde bObrek lixrksi,"-on
bozuklu-Eu bulunan gastrointestinal kanserli hastalarda, okzaliplatin, ortalama kreatinin
klircnsi ile deferlendirilen bdbrek fonlisiyon bozuklufu iizerinde rninimal k]inik etki
gcistcmrigtir (l3kz. Briltirn 5.2).

Gi.ivenlilik sonuglan hasta gruplan arasrnda bcnz.cr bulunmuqtur. Bununla beraber bdbrek
lirnksiyorr boz,uklufu olan hastalarda ilaca rnaruz kalma stresi daha krsa olmu;tur. Orurlama
maruziyet s0resi, hafif, orta vc a[rr bobrek lbnksiyon bozuklulu olan hastalarda srraslyla, 4, 6
ve 3 kUrdiir. Btibrek forksiyonlan normal olan hastalarda ise ortalama rnaruziyet siiresi 9
Hirdiir. Bdbrck fonksiyon bozuklugu olan hasta gruplannda. advers ctkilcr ncdcniylc daha
l"aia hasta tcdavi.vi brrakmrqtrr. ,\Err bdbrck fonksiyon bozuklu!!,u olan hastalarda,
ohzal i pl aiin in hagl an gr g doz.u 65 nt B'm:' yc tliigiiiriim ti;tii:.

Biibrek fonksiyonlan nonnal olan vey'a hafif-orta derecede bcibrek fonksiyon bozuklugu
bulunan hastalarda, iine.rilen okzaliplatin dozu 85mg/p2'61. A[rr bobrek fonksipn
boz-ukluflu olan hastalarda. dncrilcn baglangrq dozu 65 mg/nrtr'yc dtigiirulmelidir.

Farkh diiz.eylerde karacifier yetmezJi$i olan hastalann d.rlril edildi$ hir. Fey. I gah;rnad:r-
hepatobiliyer bozukluklann srkhk ve qiddeti, hastahfirn ilerleyici niteligiyle ve baqlangrgtahi
bozuk karac i fer fonksi,'-on testleriyle iliqki li hulunmuEtr.
Klinik geligtinnc qahqmalan srasmda. karaciler fonksiyon te'stlerinde anormallikler olan

hasularda hiqbir dzgiin doz ayarlamasr yaprlmamrgtrr.

Pediy'atrik popiilasyon :

Okzaliplatinin gocuklarda kullanrmrna 1,'iinelik endikasyonu yoktur. Solid tiimrirlii pediatrik
popiilasyonda tek ajan olarali okzaliplatinin etkinli[i gdsterilmernigtir (Bkz. B6ltim 5.1.).
(locuklarda vc crgcrilerde kullarulmarnahdrr.
Gcriatrik popiilaryon:
OXALIPLATIN HOSPIRA 65 yaSrn tizcrindeki hastalarda tek ilag olarak ya da 5-
fluorourasil (5-FU) ile kombinasl'on halinde kullanrldr[rnda afrr ioksisitelerde higbir arlri;
gdzlenmemiStir. Dolayrsryl4 yagblarda higbir 6z.gtin doz ayarlamasma gerek yoktui.

4.3. Kontrcndikasyonlar

- Okz:rliplatine karryr bilinen agrn duyarhlrk tiyktisli olanlar,
- Emzirenler,

ri
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<l00xlOe/L olan kemik iligi baskrlanmasr olan hastalar.
- ilk kiire baglarrmadan 6nce. fonksiyon bozuklu[u ilc birliktc pcrifcrik duyusal ndropatisi

oltrn hastalar.

4.4. (\zel kullanrm uyanlan ve iinlemleri

Okzaliplatin yalnuca uzmanlaqmrl onkoloji bOliinrlcrinrlc ve uzman bir
altrnda uvsulanmahdra

A[rr dtizeydc bdbrck fonksiyon bozuklu[u olan hastalardaki giivenilirligine iligkin bilginin
srnrrh olnrasr ncdcniyle. uygulama ancak hasta igin yarar/risk oraru deferlendirildikten sonra
yaprlnrirhdrr. Bu dururnda. bobrck fonksiyonlarr yakrMan takip cdilmclidir ve okzaliplatinin
tav'siye edilen ba;langrg tluzu 65 rng/m2 tlir (Bkz. Bdltim 4.2.).

Platin bilegiklerine kargr alerjik reaksiy'on tiykiisii ol:ur hastaler alerjik semptomlar yiinrindcn
takip cdilmclidir. Alerjik reaksi-vonlar herhaugi bir kiir esnasrnda mey'dana gelebilir-
OXALIPLAI'IN HOSPItLUya kargr anafilaksi veva anafilaktoid benzeri bir reaksiyorr
geli;rnesi durumuncla, irrftzyon dcrhal durdunrlmah ve u)-gun scmptomatik tedaviye
baqlanmahd:r. Bu hastalarda OXALIPLA'l'lN HOSPIIL\ uygulatnasuun ,veniden
baglatrlmasr kontrendikedir (Rkz.. Riiliirn 4.3.). Baz.en dliimctil de olahilcn Capraz alcr.iik
rcaksiyonlar biitiin platin biler;iklerintle rapor edilnrigtir.

OXAt-lPI-A'l'lN HOSPIRA'run damar drqrna grkmasr durumunda, inftz1,on derhal
durdunilmah ve,rlaEan |okal. scmptomatik tcdaviye baqlanmalrdrr.

Okzahplatinin cloz srrurla."-rcr toksisitesi n(irokrjiktir. Bu srkl*la sof,u$un tetrkledrgi krarnph
vc krampsrz olarak ekstremitelerin disestezi ve/veya parestezisi ile karakterize duyusal
pcrifcrik bir ndropatidir (hastalarur 96, 85-95'inde). Bu semptomlar, genellikle teclavi ki.irleri
arasr n da geril em ekl e birli ktc. kiirl cri n sa,'-rsr arttr kga artmaktad rr.

A$n ve/veya trir Ibnksiyonel boz.uklufun baglanrasr ve bunlann stnrtesi doz ayarlamasmt
hatta tcdavinin k esj In:esi ni gerekti rebil ir'.

ince harckcllcri yapmakta giigliik bigiminde gdriilen bu fonksiyonel bozukluk, duyusal
boz.uklugun bir sonucu olabilir. Kahcr scmptomlarm gdrtilme riski 850 mg/m-'lik (10 ktir) bir
kiimUlalil'doz igin I'aklagrk %10 ve 1020 mg/m"lik bir kiimtilatif doz (12 Hir) iginse %
20'dir.
Vakalann gofunda n0rolojik bulgular ve semptomlar. tedavi kesildi[inde diiz-elir ya da

tatnamel) i-vilcAir. Kolon kanserinin adjuvan tedavisinde, tedaviye son verildikten 6 ay sonra.

hastalann 04 87'sirrdc y,a hig semptom g6r0lmernig ya da hafif diizeyde semptonrlara
rastlanmr;trr'. 3 yrla varan bir izlcmdcn sonra. hastalann o/o3'inde ya ofta qiddette inatgt
lokaliz.e parestez.iler (%2.3) ya da lilnksiyoncl aktivitclcrc cngel olabilcn parcstczilcr (%0.5)

gdriilmiigttir.
Akut ndrosensoriyel belirtiler (Bkz. Biiliirn -5.3) bilclirilmiptir. Bu semptomlar genellikle 2

saatlik okzaliplatin infiizyonunnn sonunda veya iffizyonu takip eden birkzrg saat iginde.

geligir, sonraki birkaq saat vcya gtin iqinde spontan olarak azah ve srkhkla sonrahi kiirlerde
tekrar ortaya grkar. Ortanr srcakhprntn diiqiik olmast vcya so[uk nesnelcrle temas, bu

belirtilerin ortaya grkma-snr hrz.landrrabilir veya giddetini arttrrabilir. Bu bclinilcr gr-nclliklc.
gegici paraestezi. disestezi ve hipoestezi geklinde kendini gtisterir. Hastalann o/nl-2'sindc bir
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akut laringolaringeal disestezi sendromu ortaya grkar rc solunum gUglu[u (siyanoz ya da

hipoksi yok). laringospazrn ya da bronkospazmrn (stridor ya da wheczing yok) ncsncl
bulgularr olmakslan, tizrrel disfaji veya dispne/bof,ulma hissi semptonrlanyla karaktcrizcdir.

Ara srra gdzlc'ncn vc dzcllikle kraniyal sinir disfonlisiyonuyla ilgili pitozis. diplopi, bazen ses

teli paraliz.isi olarak tanrmlanan afoni/disfoni/scs krsrkh[r, dilde duyu bozuklulu veya bazen
alirz.i olarak tanrmlanarr diz.attri. trigcminal ncvralji/ytiz a[nsr/gdz aflnsr. g6rmc kcskinliginde
azalma. gOrnre alanr boz.ukluklan gibi difler semptomlar, tek bagrna vcya birliktc ortaya
grkabilir. Bunlara ek olarirk, Eene spaz.mr, kas spazmlan. istemsiz. kas kasrhnalarr. kas
sc-Eirmclcri, koordinasyon anormalliff, -viiriimede anomrallik. ataksi. denge bozukluklan-
bofaz vc-va gO[Ustc srkrqma, rahatszhk veya aln gibi seinptornlar da gdzlemlerunigtir.

Okz:rtiplatin tedavisi srasrnda seyrck olarak dizartri, dcrin tcndon rctlcksi kaybr vc Lhermitte
belirrisi gibi difer niirolojik semptomlar ve sa[trhk bildirilmigtir. iz.rrle optik ndrit vakalan
bildirilmigtir.

Ozcltiklc spcsifik ndro[ojik toksisite gdsteren di[er ilaglarl.a e$ zamanh olarak
u,vgulandrprnda, OXALIPLAIIN HOSPllLfnm nrirolojik toksisitesi dikkatle takip
edilmelidir. N(inrl<ljik rnuayenc hcrbir uygulamadatr 6ncc vc sonra da pcriyodik olarak
yaprlmalrthr. 2 saallik inftlzyon srrasrnda ya da inf[zyonu izle.rycn saatlcrde akut
laringofaringeal dizestezi geligen hastalarda, bir sonraki OXALIPT,ATIN HOSPIRA
inftizy'onu 5 saat boyunca ul,gulanmahclrr. Bu tiir dizestez-ilerin 0niine gegmek igin hasta,

sofiupa n)aruz kalmamasr vc OXAIIPLATIN IIOSPIRA uygulamasr srrasrnda ya dir
uygulanrayr izleyen saatlcrdc. scrirvsoluk yiycccklcr vc/vela igcccklcr alinaktar kagurmasr
konusurrla bilgilendirilmelidir.

L[er rriirotojik 3ernptomlar (parestezj. disestezi) ortaya grkarsuq bu semptornlanri':;tiresi lc
giddctinc baflr olarak 5u OXALIPLATN IIOSPIRA doz a;"arlamasrnrn yaprlnrasr 0nerilir:
- E[er semptonrlar -vcdi gtindcn uzun stircrsc vc a[nhysa bir sorualii O)LALIPLATN

HOSPIRA dr)zu. metastaz. tcdavisindc 85 nrg/m2'dcn 65 mg/m2'yc, ad.iuvan tcdavide ise

8 5 mgy'm2' clen 7 5 mg/m 2' 
y e diir;iiriihne I idir.

- Parestezi fonlisiyon bozulilufu olnraksrz.rlr hir sonraki ktire kadar devam edersc.

sonraki OX LIPLATIN IIOSPIRA dozu, metasuu teclavisinde 8.5 mg/m2'den
nrg/m2'yc. adjuvan tcrJavidc ise 85 mg/#'den 75 ,ug/nr2'ye diigtirtilmelidir. ,

bir
65

- Parestez.i ftrnksiyon bozukluflu ilc birliLtc bir soruahi kiire kadar deram ederse.

OXALIPLATIN HOS PIR.A, kcsilmclidir.
- OXA,IIPL.ATN HOSPIR.A tetlavisinin kesilmesinin ardrndan bu scmptonrlar dtizclirse,

tedavi nin yeniden baglatr I nrasr diigiiniil ehi I i r.

Hastalara tcdavinin sonlanmasmdan sonra perilierik duyusal nOropatinin kahcr
scnrptomlannrn gdrtilmc olasrhflr olabilecefiine dair bilgi verilmelidir. Adjuvan tedavide.
krkalize orta giddcttc parcstczilcr .va da fonksiyonel aktivitcleri engelle,vebilen paresteziler

tedavinin kesilmesini takiben 3 yrl sonrasrna kadar siircbilir.

Gcri ddntigtirnlii (reverzibl) Posterior I.dkoensefalopati Sendromunun (RPLS; Posterior (icri
Dcintigtimlti Ldkocnsefalopati Sendromu olarak da trdlandrrrlrr) belini ve semptomlan,
bagagnsr. z.ihirrsel iglcv bozuklupu, ndbetler ve bularuk gdrmeden kdrliige kadar gidebilen
giirnre anormallikleridir; tabloya hipcrtansiyon cglik cdebilir vcya ctmcycbilir 1Bkz. B6[tint
4.8). RPI..S tanrsr, senrptomlarrn beyin gdriintiilcnrc bulgulan ilc do[rulann'lasma dayamr.

t:,

t'
I

i.

4



t

Bulanh ve kusma olarak r.rfiaya grkan gastrointestinal toksisite, profilalitik ve/veya terapOtik

'"antiemetik tedaviyi gerekli krlar. Ozellitrile OXALIPLATIN IIOSPIRA S-fluorourasille (5-
liU) kombinasyon halinde kullarulrrkeq liddetli diyarcikusma ncdcniylc dehidratasyon.
paralitik ilcus. intcstinal obstrUksiyon, hipokalcrni. mctabolik asidoz vc b<ibrck fonksiyon
boz.ukl ufiu gdr0lebilir.

E[er bir tedavi kUriiniin ardrnclan hematolojik toksisite ortaya grkarsa (ndtrofiller <1.5x10e,,{.

veya trombositler '< 50 xlOe/L) veya tedavi baglangrcrndau (illi ktir) Once kemik ili$
baskrlarunast mcvcutsa. bir sonraki kiirtin uygulanmasr. hcmatolo.iik dcgcrlcr kabul
cdilcbilccek diizcylcre ulagana kadar crtclcnmclidir. 'l cdaviyc baglanmadan vc sonraki hcr bir
kiirden iince ltrrnriil liikositle birlikte lam kan sayrmr yaprlnrahdrr.
Ilaslalara OXALIPLATIN HOSPIRA ve .5-lluorourasil (s-FI-l) uygulamasrndarn sonra
diyare/kusma. mukoziVstonratit ve nOtropeni riski konusunda yeterli bilgi verilmelidir:
bdylelikle u.vgun bir yaklagrm getigtiriknesi igin tedavilerini ldrtitrnekte olan hekinrle acilen
baglarrtr kurabilirlcr. E[cr ndtropcnil'lc birliktc y'a da notropcnisiz olarak rnukoziVstomatit
gtirtliirsc. bir sonraki tcdavi mukozit/stonatit l.dererceyc ya da daha dUSUk bir diizcl,c inrnck
iiz.ere iyile;ene ve/veya niitrulil sayrsr ] I .5 x 1Oefl. olsna kadar ertelenmclidir.

OXALIPLATIN IIOSPIRA. S-lluorourasil (5-FI-D ile kombine edildi[inden (fcrlinik asit
(IjA) ile ya da folinik asitsiz). S-fluorourasil ite (5-FU) ilgili toksisiteler igin olalan doz
ayarlamalan burada da gcgcrlidir. [!cr 4. dclecc diyarc. 3.-4. dcrccc n6tropcni (niitrofiller
<l.0.xlOe/L). 3.-4. dcrecc trombositopcni (trornbositlcr <50x10e /L) ortaya grkarsa, 5-
I'tuonrulasil (5-Fli) 'doz.urun azaltrlmasrnrn gerekmesinin yalr s-rra OXAI,IPLA'l'lN
IIOSPIR.A dozu clir, metastaz tedavisinde 85 nrg/nr"tlen 65 mg/nr-'ye. adjuvan tedavide ise
8 5 rng/r#' den 7 5 m girn2'.ve dilgiiriilnrelidir.
llalgamsiz eksiiriik. dispnc, lucpitan rallcr ya da rudl'olojik pulinonei infiltratlai gibi
agtklanamayari soiununrsirl scrnptomla; soz konusu oldugirnda. bagka pulmorici incclcmclcr
bir interstisiyel akcifler ]rastahsr bulunmadrflrnl ortaya koyana kadar OXAI.IPLA1'IN
HOSPIRA k esilnrelidir.
Karacifier metas?rdanna ba$r olmadrfr r4rkga bilinerr karaciSer forrksil.'on testi
anormallikleri veya portal hipeftansiyon oftaya glkmasr durunrunda, gok nadir vakalarda ilaca
ba[h hcpati k vasktilcr bozukluklal gtirtilcbi l ccc[i akrtda hrtuhnahdrr.
Gebc kadrnlardaki kullanrnrr igin bakrnrz Boltirn "4.6. Gcbclik vc laktasyon".
Klinik rincesi gahqmalarda OXALIPLATIN HOSPIRA ile gerrotoksik etkiler gtiz.lenmi.5tir.
Dolayrsryla OXALIPLATIN HOSPTRA ile tetlavi edilen erkek hastal:rnn tedavi srrasrnda ve
6 ay somasrna kadar baba olnramalan ve OXAL.fPLATIN IIOSPIRA geri ddniiSiimsiiz
olabilecek anti-fertilite etkisine sahip olabilecefinden spernrlerin korunmasr igin gerekli
tavsiyclcri almalan dncrilmcktcdir. Kadurlar OXALIPLATTN HOSPIRA ile tcdavi srasrnda
gcbe kalnramah vc ctkirr bir koruruna mctodu kullanmahdr (bakrnrz tsdlUm "4.6. Gcbclik rrc

laktasl,'on").

O)L{LIPLATN IIOSPIRA ile adjuvan tedavi srrasrncla agrhk artr;r (qcrk yoygrnj .,.
mctastatik tedavi srasmda kilo azalmasr (yaygur) gdriilebilir.
Laboratuar tcstlcri
OXALIPL.'\'I'IN HOSPIRA tcdavisi srrasrnda. bcyaz kan hiicrclcri sayrnrrnrn (hcmoglobin,
tnrnrbrxil. sayrmr ve kan kimyasr dahil) standard takihi dnerilir. OXALIPI.ATIN HOSPIRA
tedavisi laboratuar test sonuglarrnr qu r;ekilde tle[iqtirir.
Qok y'aygrn:
Hcpatik cnzim artrsr. scrurn alkalen fosfataz aftri. serum bilirubin artrgr, scrum laktat
dchidmicnaz ant$r

,ii.^ 1..:' . I



Yaygrn:
Senrm kreatinin arlrgr

4.5. Dilcr trbbi iiriintcrtc etkilegimlor vc di[cr etkileryim gekilleri
N cliotoksik ilaglarla birlikte kul Ianrrnr :
Platin hileqikleri esas itibariyle biibreklerden elimine edildi[inden, OXALIPLATL\

IIOSPIR.A'nIn nefrotoksik ilaglarla aym anda kullarunr klererxini azaltabilir. Bununla
birlikte. bu konuda yaprlmrg bir gahqma ,r'oktur.

Sitokrorn P-450 cnzim sistcrni ile ctkilcaen ilaglarla birlikte kullanrmr:
irt-vilro. plazma proteinlerine OXALIPLATIN HOSPIRA ba[lannrasrnda agafr<Iaki

bilegiklerle highir (inemli de$Uiklik griz.lenmemiqtir: Eritomisin, salisilatlar, granisetron.
paklitaksel ve sodyurn valproat. Bu yiizden, sitokrrrn P-450 enzin sistemi ile iligkili ilag
c,tki legimleri beklerunez.

5-F luorourasil ( 5-I t J ) i lc birl ikte' krillanrnrr :

2 haltada bir. 5-Fl, uygulamasrndem hemen iince, 8-5

HOSPIRA rlozu verilerr hastalarda, S-FI-l'e nraruzi.vet
g0zlerunigtir.
3 haftada bir. 130 mg/m2'lik O,KALIPLAI'IN I.IOSPIIL\ dozu r'crilcn hastalarda. 5- Lru
plazma konsantrasyonlan yaklaErk % 20 diizcyindc artmrghr.

4.6. Gebclik vc laktasyon
Genel tavsiye

$ocuk tlo[urma llolansiyeli bulunan kartrnlar/Do[unr kontrolii'(Kontrasepsi-von)
Dipcr sitotoksik aianlarda da oldufu gibi. dogurganhk gaprnda olan hrrstalard4
OXALIPI.ATIN HOSPIRA ile terlavi,v'e ba;lamadan iince. etkin doium kontrol
y (in tem I eri n i n u,'" gul an dr [r ndan emin olunrn al ul r r.
Tedavi srrasmda ve tedavinin kesilmesinden kadurlarda 4 a,v, erkeklerde 6 ay somasrna kadar
gocuk sahibi ohnamak igil u.vgun koruruna Onlcmlc.ri ahmnahdu.

Gebclik dOncmi
i. l..r Bugiine kadar gehe kadrnlarda OXALIPLATTN HOSPIRA kullarrmmrn ernniyetine ili:pkin- bilgi butunmamaktadrr. Ilayvan gahgmalarrnda [irenre toksisitesi gdzlenmigtir (Bkz. B6liim

5.i). Dolal'-rsryla gebelik srrasrnda ve koruruna Onlemleri alma,"-an ve gebe kalma potansil'eli
olan kadrnlarda O)L,\LPLA IIN IlOSPIR \ kullarulrnamahdrr.
O)LALIPLA'IIN HOSPlll-A kutlanrmr ancak fctusa ydnclik risk bakrrnrndan hastamn uygurl

. bir pckildc bilgilcndirilmcsi vc nzasr ilc dii5tiniilmclidir.

Laktasyon diinemi
OXALIPL.ATI^{ IIOSPIIL{.'nIn insan ya da hayvan siitii ile atrldr[rna iligkin yetersi/suurlr
bilgi mcvcutnrr. OXALIPLA.I'IN ItOSPIRA'nur stit ilc atrlmasrna ydnclik tizikokimyasal vc
cldcki fannakodinamik/toksikololik vcrilcr ncdcniylc mcmcdcki gocuk agsrndan bir risk
oldugu gtiz. ardt edilemez.. OXALIPLATIN HOSPIRA emzinne tlihrernirrde
kullanrlmamahdrr.

mg/m2'lik tek bir OXAI.IPLATTN
diizryinde higbir de[igim olnradrg

6
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l)reme yetenefi/Fertilitc
Ilayvan gah;;malannda [ireme toksisitesi gtiz.lennri:;tir (Bkz.. B0l0m 5.3). OXALPLAIIN
IIOSPIRA'mn anti-tbrtilite etkisi olabiIir (Bkz.. B0liitrr 4.4).
4.7. Arag ve makine kullanrmr tizerindeki etkiler
OXALIPLAI'lN HOSPIRA'nIn amg ve makine kullarumr tizerine etkisi konusunda galr;ma
yoklur. Scrsemlik. bulantr vc kusma riskindc artrqa vc dcngcyi ctkileyen diger n6rolojik
semptomlara yol agan OXALIPLA'IIN HOSPIRT\ tcdavisi, araq vc makinc kullaruna
yetene(ini hatif y'a da orta derecede etkileyebilir'. Gdrme anomalileri. dz.elliklc gcqici g<innc

kaybr (tedavinin kesilmesini takiben geri d(iniillil) arag ve makirre kullanma yetenc$ini

ctkilcycbilir. l3u ilaq uygulanan hastalara arag siirmerneleri r.'e malcine kullanmamalan
konusunda uyarr yaprlnrasr gcrckmcktcdir.

4.8. lstenmeyen ctkiler
OXALIPLATIN IIOSPIRA ve S-lluorourasil/lirlinik asid (5-Ft.iFA) kombinasyonu ilc cn
srk giiriilen advers olaylar gastrointestinal (tliyare, bulanh, kusma ve mukrtz.it). hematolojik
(ndtropcni, trombositopeni) ve niirolojik ( akut ve doza ba$r kiimiilatif perilbrik duyusal
ndropati) olaylardrr. Gcncl olarak. bu advcrs olaylar O.TALIPLATIN IIOSPII{A ve 5-

FI.J/F.A kombinasyonu ilc. tek bagrna 5-l'U/tn ilc gdriilcnden daha stk t'c giddetlidir.
A;agldaki srlilr[a ilipkin bilgiler. metastatik ve adjuvan tcdaviyi cle alart (OXALIPLATIN
IIOSPIRA t S-FLI,'FA tedavi kollannda srrasrvla. 416 ve I l0{l hasta iqercn) klinik
gahqmalardan ve pazarlama sonrasr denel,'imden elde edilnrigtir.
Srkh[a iliqkin bilgilcr 56yle tanrmlaruntgttr: gok;*aygrn 13 l/10),yaygm ( > I/100 ila <l/10 ),
yay-grn olmay'an (a l/1000 ila <lil00) scyrck Zl/10000 ila <li 1000). gok seyrek ('rt/I0000),
bi'l i nmiyor (eltiek i verilcrdcn harcketlc tahnrin cdilenriyor)

Enfekbivori ve eufestasyoniar
t)ok ya-""gnr:

Enfcksil.'on
Yay"grn:

Rinit, iist srlunum volu enleksiyonu, lbhril ndtropcni.,ndtropenik scpsis

Kan ve lenf sistemi hastahklarl
Qok yaygrn:
Ancnri. ndtropcni. tronrbositopcni, ldkopcni. lcnfopeni
- Okz.rliplatln (2 hallada hir tJ5 mgin2) 5-Fu+/-tblinik asit kornbinasyonu ile tek bagrna

uygulamaya (3 haliada bir l30mgrm2; kryasla srkhk artar;6rnc[in ancmi (hastalann

srasryla o/r80'ine kargrhk 9i,60'rnda). niitn4reni (Vo70'e kargrhk yols). trombositopcni

192o80' e kargrhk o/,,4'0).

- AErr ancrni (hcmoglobin < 8.0 g,'dl.) vey'a trombositopeni (trombosit .: 50 x l0e/t,) < {t.0

YdL). okzrliplatin tck bagrna vcya 5-[U ile birlikte uygulandr[rnda benzer srkhkta
(hastalann 9i,5'indcn azrnda) orlaya q*ar.

- Af,rr niitropeni (n6trofil < 1.0 x 10eil.). okzaliplatin 5-FtJ ilc kombinc u.vgulandr!,urda tek
bagrna uygularnaya kryasla tlaha ytiksek srkhkta gtir0liir (srrasryla o/o40'akarqrhk <o/o3).

- Se-vrek:

- inuntino-allcriik hcmolitik anemi ve trombositopeni
- Bilinntil"or: Hcmolitik tircmik sendrour

lla$grklrk sistemi hastahklarl
Qok yaygrn:
Alcri iralcrj ik rcaksiyonlar +

a:

-'i:' 
'----t--.:i-i.-l-.i:--tg,ii-ii-iijti.:ali**s,.^!,r:di--:+- l.-i , : '--.^nr:-,.Je-.La---r--i--ri
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Yaygrn:
Bronkospaz.m dtr dahil anafilaktik rcaksil'onlar. aniiyoddcrn. hipotansiyon. g0!,Ustc afln hissi
ve analilaktik gok

Metabolizma ve beslcnme hastahklan
(lok yaygrn:
Anoreksi, gl i scmi anornr al likleri, hipokalemi. natrcmi anonnall iklcri
Yaygnr:
Dehidrirtasyon
Yay'grn olmayan:
Mctabolik asidoz

Psikiyatrik hastahklar
Yaygrrr:
Depresyon, uyLusuzluk
Yaygrn ohnayan:
Sinirlilik

Sinir sistcmi hastahklarr**
Qok yaygrn:
Periferik duyusal nriropati. duyu.sal boz.ukluk, tad sapnrast, bqs afnst
Yaygrn:
Ilag d6mrcsi. motor ndrit, menenjizm
Scyrck:
f)iz;rrtri. derirr tendon rcflckslcrindc kayrp. Lhcrrnittes bc'lirtisi, Geri donti5timl0 (rc1'crzibl;

i - - Posterior Leki;cn:;cliiir;pati Sendn;mu (RPI.S: Posterior (icri Dtlnii;iiml'.i Lckocnscfalopati
i ' SeiiJrourtr uiariik tla atlla;tdinltr)++

llilinmiyor:
Konvitlsiyonlar

Laringospaz.nr

GOz hastaltklan
Yaygrn:
Konj onlrivil, gorme bozuklufiu
Sc,vrck:

i__ I (iihrne keskinli[indc gcqibi azalma. gcinnc alanr bozukluklan. optik ndrit, tedavinin
kesihnesi ile geri diintiplii gegici gr5rmc kaybr

Kulak ve ig kulak hastahklarl
Ya.vgrn olma-van:
Ototoksisitc
Seyrek:
Saftrrlrk

Kardi.vovaskiiler hastahklar
Qok yaygm:
lipistaksis
Yaygm:
Ilemoraji, ateg b:rsmasr, derin ven trombozu. tromhoemholik olaylar, pulmoner crnbolizm.

hipertansiyon

atamu
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Solunum, giiliis ve mediaslin ile ilgili hastahklar
Qok yaygrn:
Dispne. tiksiiriik
Yaygrn:
Hrgkrnk
Seyrck:
interstisi-vcl alicilcr hastahgr (bazen fatal), pulmoner fibnrzis+*

Gastroiutestinal hastal*lar
('ok yaygrn:
Bulantr. diyare, kusma, st<lnratitlmukozit, kann af,nsr, kabrz.hk
Yaygrn:
Dispepsi. gastrotizofajiyal rct)ti. gastrointestiual henrora-ii. rektal hcmoraji
Ya,vgm olmayan:
ilcus. barsak bkanmasr
Scyrek:
K ol i t 1C.'/oslr idiunt d iff i c:i/c di yaresi dahi I ). pank r eati t

Hepato-bilicr hastatkla n
Qok seyrek
Karaci[erin veno-okliizil' hastah$r olarakta bilincn, siniizoidal trkanma scndromu veya

peliosis, nodtiler rejeneral.il'hiperplaz.i, perisiniiz,oidal fibroz ve pclflal lriperlansi,von gibi, bu
tiir karaci[er bozuklu[una bafih patolujik belirtiler.

Deri vc dcrialtr doku hastahklarr
(oli laygrn: - '

Dcri b.rzuki..rgu. alopcsi (okzaliplatnr'tek baqina u.l'gulaiidr[rnda':..oh>l
Yaygrn:
Deride pul pul diiktilnre (tirn. el ve ayak sendronru). eritemaliiz tl(ikiintii. ddktintii" tcrlcmcde

artrg. tunak bozuklufu

Kas-iskclet bozukluklarr, baf doku vc kcmik hast'atkalarr
Qok yaygur:
Srrl aSrrsr (Biiyle bir advers rcaksiyon tlururnunda. seyrek hildirilcn hcrnoliz araqtrnlmahdrr)
'i'a,"-gtn:

furralji. iskelet a[rrsr

Biibrek ve idrar hastahklan
Yaygrn:
Hematuri, diz.tiri, i;cmc srkhgr antmralligi, bdhrek lirnksiyonlarrnda bozukluli
Qok seyrek:
Akut tiibiiler nekroziz, akut interstisiyel nefrit ve akut btibrek yetrnezlifi

Gcncl hozukluklar ve uygulama blllgesinc iligkin hastahklar
Qok yaygrn
Yorgunluk, atel-*- titremc (cnfbksiyondan - I'ebril niitropenili veya ntitropcnisiz ya da
immunolojik mekarrizmadan dolal'r) asteni, a[n, enjeksiytln yeri reaksiyonu-+*. karaci[er
fonksiyon anomalileri ile iligkin olanlar dahil kan testi sonuglannda defiigiklikler

** Bkz. Bdliinr 4.4

'l!
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+ Qoflunlukla infizyon srasmda meydana gelen, bazen 6l0mciil olabilen deri dokiintiisii,
6zclliklc tirtikcr, konionktivit, rinit gibi yaygrn alcriik rcaksivonlar.
Bronkospaz.m da dahil anatilaktik vcya anatilaktoid rcaksiyonlar, anjioddcm, hipotansiyon,

g0fiiste a$n hissi ve analilaktik ;ok
t I Enfek.siyona (lbbril niil.ropenili ya da lbbril niitropenisiz. ) bafih 9ok ya,vgrn ateq ya da

i rnmunoloj ik rnekanizmalara ba[h olabilen bi I i nme1.'en ateg

--+r Lokal a-[n, kzanklft. giglik r,e trombozu kapsa,"-an enjeksipn yeri reaksiyonlan
bildirilmiqtir. Damar drgrna grkma, 6zcllikle okzaliplatin peritbrik bir venden infllzyon
halinde verildipindc, ciddi olabilcn vc komplikasyonlara yol agabilccck nckroz dahil lokal
a[n ve inl'lamasyrxrla srxruglanabilir (Bkz.. Biiliim 4.4).

Okzaliplatin ile S-FU/!A ( I.'OLI'OX) ve IIEVASiZUN'IAI|'m kombine tedavisi
lJirinci basamak okzaliplatin ile 5-IrU/IrA ve bevasizurnab kombinasy'onun gtivenlili$

mctastatik kolorcktal kanscrli 7l hastada incclcruniqtir ('I'R-L.E gahqmasr). liOLfOX
kiiriirrderr beklencn yan ctkilcrin yanr srra t'OltoX,'bevasizurnab kombinaslonu ilc kanama
(% 45.1; G3l4: %2-8'1. pnrteiniiri (o/oll-3; G3l4: o/o0).,vara iyile;mq'^inde gecikmc (0/o5.6),

gastrointestinal perfrrrasyon \o/o4.2) ve hipertan;:-iytxr (% I.a; G3r4: %1.4) gibi yan €tkiler
rapor edil-migtir.

$uphcli advcrs rcaksiyonlann raporlanmasr
Ruhsatlandrmta sonrasr Eiiplrcli i)ar; advcrs rcaksiyonlarlrun raporlanmasr biiytk cincm
tayrnaktadrr. Ragrrlama yaprlmus. ilacrn yarar/r'isl. dengesinin stirekli olarak iz.lcnrrtcsine
olanak saflar. Safhk mesleli nrensuplannrn lrerharrgi bir rpiipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Iarmaliovijilans lr{erkezi (TUIAI\'I)'ne bildirmeleri ge.rekmektedir ($ffylilskgqy$; e-
posta: tufam.iZ-ititck.gov.tr; tcl:0 800 314 00 08; faks :O312 218 35 99).

4.9. Doz agrmr vc'tcdavisi
OXAI-IPI-.ATN IIOSPIRA'nrn bilinen bir antidotu yoktur. I)oz. a;rmr vakalannda.
istenmeyen etkilerin qiddetlenmesi beklenebilir. Ilematoltrjik pirametrelerin takibine
ba5lanmah vc scmptomatik tcdavi uygulanmahdrr.

5. FARIVIAKOI,OJiK OZ,NI,I,iXT.RR
5. I. Farmakodinaurik dzcllikler
FarmakoteraprJtik grup : Difler antineoplastik aj an I ar, plati n bi I e 5i k I eri
ATC kodu: L0IK{03

Etki nrckanizmasr
OXAI.IPLATIN HOSPIRA bcrrak rcnksiz srvr qcklindcdir. Etkin maddcsi okzaliplatin.

platin alomunun 1.2-diaminosikkrhekzan ("DACH") ve bir oksalat grubu ile komplcks
oluEtrudufu, platin esash 1"eni bir bileqik srttlrna d:rhil olan antineoplastik bir ilagtrr.
Okzaliplatin tek bir enantiomerdir: (SP-4-2)- [(lR.2R) -Siklohekzzur- 1.2-dianrin-k,V k,V]
[ctancdioato (2-)- kO'. kOr ] platinlurn.
Okzaliplatinin ctki mckanizmasr tam olarak aydrnlatrlamamr$ olsa da, bu konuda yaprlan
gahgmalar, Okz.aliplatinin biyotran.sforma.syon sonucu ortaya grkan sulu tiircvlcrinin hcm
inter hem de intra gaprazha[lar olugturarak DNA ile etkiler;tif,i ve bu ;ekikle f)NA sentezini
hozar:rk sitotoksik ve antitiimtir etkilere -vol agtrgrm gcistermi;tir.

lfannakodinamik ctliilcr
Oki,aliplatinin, insan kolorcktal kanscr modcllcrini dc iqcrcn gcgitli tiirn6r modcli
sistemlerinde geniis hir spektmrnlu bir iz uirro sitotoksisite ve in vir.'o antitiinr6r ctkinlik

t0
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goslcmrektedir, Okzaliplatinin aynr zamanda sisplatinc dircngli gcqitli modellcrdc de in fitro
ve invivo etkinlik gtistcrir.
5-fluorourasil (5-FtI) ile kombinasyon halinde. henr in vilxt. hem rle in vivo olarak sinerjistik
sitotoksik bir etki gOz.lenmi gtir.

Klinik ctkinlik
Vetastatik kolorcktal kanscrli hastalarda. 5-fluorowasil/folinik asidlc (5-ljl,/ljA)

kombinasyon lralinde okz.aliplatinin (2 haliatta bir tckrarlanan tl5 mg1m2) etkinli[i tig klinik
gah pm:rda bildiri lmi ;;tir:
- Birinci basamak tedavide, kargrlagtrnnah 2 kollu fbz III EFC2962 gahgmasrncla 420 hasta

ya tek baprna 5-FtliFA (LV5["U2, N=210) !'a da okzaliplatin ve S-FU/FA
kombinasyonuna (I"OLI;OX4, N:2I 0) rastgclc dagrlmrgtrr.

- I)aha 6nccdcn tcdavi gdnrriig hastalarda. kargrlagtrrmah 3 kollu faz lll ltrlic458,$
gahgmasrnda bir irirxrtekan (CPT-Il) + s-t"tl/FA konrbina"syonuna yamt velrneyen 821

has'ta ya tek bar;rna S-FUiFA'ya (LV5FLI2. N:275). ya tek ilag olarak okzaliplatine

1N=275) ,va da okzaliplatin ve 5-FUIFA kombinas-v-onuna (FOLFOX4, N-271) r:rstgele
da[rtrlmrgtrr.

- Son olarak. kontrolli.i olmayan faz ll DliC2964 qahgmasr tck bagrna 5-ljUil'A yanrt

verrneyen. okz-aliplatin vc S-l"tJ/FA konrbinasl.'onu;"la (FOL["OX4. N:57) tcdavi ulilcn
ha-stalan i germi rptir.

Rastgele yOntemle pruplanrnr; iki klinil am;;hrmada. birinci hasamak iedavide F.FC?96? ve

daha iinceden tedavi g6rmiir; hastalarda EFC:,1584'de, tek bagrna S-FU,'FA ile tedaviye kryasla
anlarnh olarak daha y'tiksek bir yarut oranr ve uzam$ bh ilerlemesiz sag kahm
(isK)/ilcrlcnrcl'c kadar gcqcn sUrc (iKS) gdrtilrrrtigttir. Daha dnccden tcdavi gOrmiiq ama
tedaviye yanrt vernernig hastalarla yiiriittilcn l-.F'C45tl4 gahqmasrnda. mcd.""an gcncl sa$ '

kalurrdu (G$l 'i;ki:aliplatin krrrnbinasyonu ilc 5-t"I;iFA. eruirndaki lar'!<l:lili i:;latii;tik:ie!..
anlamiihga ulii;u: anuqcr.'

LVSTI12 FOLFOX4IIe Terlavivc Yanrt ()nrm
Yanrt oranr, "/" ('Y" 95 ()iiven Arahfit )
ba$rmsz radl'olojik de[erlendirmc ITT
analizi

I,V5FI]2 FOLFOX4
Tek ilag olarak
okzaliplatin

Birinci basam ak trrlavi
EFC'2962
8 hallada hir ;-anrL def,erlendimresi

22 1

(16-27)
49

(42-46\ IJD*

P deEeri-0.0001
Daha Oncedcn tedavi giirmiiq hastalar 

I

F.FC4584 (CPT-1 l+5-FtliFA').'a yanrr I 0.7

vermeyen) I (0.0-2-71

6 haftadabiryanrt defcrlendinnesi Td"Eerf (

ll.l
(7.6-15.s)

l.t
(0.2-3.2)

.0001

I)aha finceden ledavi giirmlig hastalar
EFC:2964 (5-FLJiFi\'1'a yanlt vcnncycn)
l2 haliada bir y:urrt def,erlendinnesi

t.D* z)
(r 3-36)

(.tD*

[, l)t : l.:ygulanabilir deflildiL.

LV5!' tl 2'ye Karpilrk k'OLFOX4' le
Medyan ilerlemesiz Saf Kahm fisfyilerlemeye Kadar Oeqen Mcdyan Slire (iKS)

I
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Arah[r)
. batrmsrz radyokrjik de[erlendirme ITT
ianalizi

LVsFTJ2 FOLFOX4
Tek ilag i

olarak
okz.:rliplatin

Ririnci basanrak tcdavi
EFC2e62 ( iSK )

D"h" 6"*den tedavi g0rmiig hastalar
[FC4s84 ( iKS )
(CP'l'-l I = 5-F'l.Jil"A'ya yamt vcrmcy'cn)

6.0
(5.5-6.5)

8.2
(7.2-8.8)

Lcrg-rank

2.6
(1.8-2.e)

Loe-.ark

degcri - 0.0003
---..-.:-

5.3
(4.7-6.1)

dcE$i .0$00t

UD*

2.1
(t.6-2.7)

Daha iinccdcn tcdavi giirmiiq hastalar
F.FC2964 ( 5-FI )'FA'ya yanrt vernreyen) IIDX

5.1

(3. r-s.7) trD'r

UD* : [.Iygulanabilir de$ildir.

!,, .l

(CPT-l I + -5-F'tJ/t'A'ya yanlt vcnuc-vcn)

Daha dncedcn t",ia*i iormiii[".*"i"i
EF C29 6q (5 -FtLf A' y'a .y-antt vermeyen')

LvsFtl2'ye Karyrlft I'0Ll'OX4'le
Medyan (ienel Sa[ Kahm ((iS)

Log-rankPde$eri-0.09
10.8

(9.3-12.E)

l

IJD*

(7.2-8.7)

IJD*

tlD+ : Uygulanabilir defildir.

Baglangrq dtizcyindc semptornatik olan dalu dnccden tcdavi gdnntiq hastalarda (El;C4584),
tck baqrna s-I.'tJ,rFA ilc tcdavi cdilcnlcrc kryasla okzaliplatin vc S-F[J/FA ilc tcdavi
cdilenlerdcn daha bti1.'tik bir oranrnrn hastahkla ilgili scmptomlarrnda anlamh bir diizclmc
gtiriilmtgttir (% 14.6';-a kargrhk %27 .7. p- 0.0033 ).

Daha Onceden tcdavi gdmremig hastalarda (EFC2962), ya$am kalitesi boyutlanndan herhangi
biri bakrmrndan iki tedavi grubu arasnda higbir istatistikscl olarak anlarnh farkhhk
bulurrmamrqtr. Bununla birliktc, yagam kalitcsi puanlarr gcncl olarak kontrol grubunda gcncl
sa$rk durumu vc afin dlqtinrlcri agrsrndan daha iyiykcn. okzaliplatin grubunda bu]antr vc
kusma agrsndan daha kiilii olmugtur.

Adjuvan tedavide, karSrlagtrrrnab faz III gahgmasr MOSAIC (DFC33 t 3) kapsarnnda" 2246
hasta (899 cvrc ll/Dukc's I]2 vc 1347 cvrc llVDuke's C) kolon kanscrinin prirncr ttimririintin
ttrtal rczcksiyonundan sonra. ya tck baprna s-FtJ/F'n lLV5I.-1.J2, N-l 123 1B2lC=44tll675ll ya

)\'Icdyan GS, ay ( o/" 95 Giiven Arahfr)
ITT analizi I,VsF[I2 FOI,FOX4

I

Tek ilag
olarak
okzalinlatin

Birinci basamak tedavi
F.FCZ9C>2.

Daha dnceden tedavi gtirmtiq hastalar
DJ;C:4584

t4.7
0 3.0-r 8.2)

16.2
(14.7-18.2)

Ltrg-ririrk P +lcferi - -{l -l?
=83_l= _e.e _
(7.3-e.3) | (e.l-10.5)

t2



da okzaliplatin ve 5-FLi/FA kombinasl,onuna [IOL["OX4, N=l123 (BAC.=451/672)l rastgclc
daprtrlmrqtrr.

BFC 33I.3 Ccncl popiilasyonda 3 yrlhk hastahksu sa! kahm (I l'l' analizi )"

. LVSI.. U2
73.3

(70.6-75.9t

t'OLTOX4
78.7

(76.2-81.1)

Haz:rrd oranr (01,95 CI) 0.76
(0.6a-0.89)

xiim"iiti trg ianr< t-esti

t.vl'5FtJ2 FOI_FOX4

87.4'
(81.3-90.s)

P:0.0008

LV5FU2

65.8
(62.2-69.s)

FOI,FOX4

't'> *
(69.4-76.?)

ffi

. *"dvat izlc yunca izlenmigtir).

Ru gahgruada okzaliplaLin \/e 5-FI-I/FA kombinuyonunun (FOLFOX4), tek bagrna 5-

FflffA'ya (LV5Ftl2) kryasla 3 yrlhk hastahksrz saf kahm bakrmrndan anlamh bir gcncl
avantaj r oldufiunu gdstermiqtil.

EFC 33t3 Hastah[rn evrcsinc gOrc 3 yrl}k hastahksrz saglkalm (ITT analizi)*

Hestahfirn cvrcsi Evrc Il Evre III
(Dukr's C)kc's B2)

Tcdavi kolu

.3 yrlhk hasialilisri haf kairm
yiizdcsi (% 95 Giivcn
arah$)
Ilazard oram (7o95 CI)

(80.9-87.7)

0.79
(0.s7- 1.09)

0.75
(0.62- 0.90)

ij' i

Katmanh log rank testi P-0.151 P:0.002

+mcdyan izlcnt: 44.2 ay (ttim hastalar cn az. 3 yrl boyurrca iz.lennrigtir.)
Genel .sa[ kahm (lTT analiz.i):
I\4OSA|C ara;lrrnra.srnrn birincil sonlanrm noktasr olan 3 yrlhk hastahksrz saf kahm analizi
srrasrnda. I-.V5FLI2 kolunda hastalann % 83.8'i hala sa[ olmasura kargrhk I;OLFOX4 kolunda
hastalaun -olo85.1'i hala sagdr. Bu sonug, istatistikscl anlarnhh[a ulagnramakla birliktc,
rnortalitc riskinde l;OLlfOX4 lchinc %10'luk gcncl diigiig olarak depcrlendirilir (hazard

oram:0.90).
FOLFOX4 ve LV5F[J2 igin deferler Evre II (Duke;s 82) alt pop0lasyonunda strasty,la

o/o92.2'1-e karSrhk %92.4 iken (haz,ard oranr-I.01), evre [I (Duke's C) att popiilasyonunda
srrasryla; 9/t,80.4'c karprhk %7 8.1' dir (hazard oranr:O. 87).

Mctastatik kolorck:tal kanscri (okzaliplatin/5-FLJ/F'A/bcvasiz.umah):
Okzaliplatirrin 5-[:U/t"A (FOLFOX) ve bevacizunrah ile konrbinasyonunun etl..ilili$.

metastatik kolorektal kanser hastalarrnda. birinci basarrrak kemoterapi (TREE gahgmasr) ve,""a

ikinci basaurrak kemoterapi (ECOG gah$masr) olarak. 2 klinik gahgmada dc[crlcndirilmigtir.

3 yrlhk hastahksrz sa[ kahnr
yiizdesi (% 95 Cll
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. Randomize kargrlagtrnnah olmay'an faz II TR-EE gahgrnasurda l;OlFOX/bevasizumab
kornbinasyonu (iki haftada bir 5mg/kg vticut aflrrhlr bcvasizumab standart dozu

kulliurrlarak) (71 hasta) ve,valnrzca F'OLfOX kUrtl (49 hasta) dcpcrlcndirilmigtir.'l'cdavi
editmekte olan huta poptilasyonuntla (ranrlornize gekilde aynlarak tedavi edilcn hastalar),

objcktif ,vaut oraru srrasryla y'o 52.1 ve ot'o 40.8'dir. Pnrggesyona kadar gegen oflalama sftre

(1"1'P, progrcsyollsuz sagkalrm olarak tarumlanmtgtrr, PFS) srasryla 9.9 ve 8.7 aydrr.

Ortalanra saflkahm isc strastyla 26 ve 19.2 aydr.
. Randonrize, kiugrlagtrrmrh lU.lll F.COG 3200 gahgma-stnda. FolFox,,bevasizumab
(iki haftada bir lOn:g/kg vircul a[rrhir heva.sizurnab) komhinasyrtnu (293 hasta). FOLFOX
kiirii (292 hasla) ile kargllagtrnldrfrnda. Fol,Fox/bevasizumah kombinasyonu koltmda
objcktif -vanrt oranr (Yo22.2'ye kargrhk Yo8.6), ortalama progresJ-onsuz safkahm (PFS, 7.5'a
karyhk 4.5 ay) r,c ortalama salkahm (OS. 13.0'a karqrhli 10.8 ay) de[erlerinde anlamh
diizelmel er giiriil mfi gl tir.

Pediyatrik popiilasyonda tek ajan olarak okz,aliplatin 2 Faz I (69 haskr) ve 2 Faz II (166

hasta) gahqmada deferlendirilmiptir. Solid tirnn0rleri olam ve yaSlan 7 ay ile 22 y'a.S ararstnda

dcfli9cn toplam 235 pediyatrik hasta tedavi edilmigtir. Tek ajan olarark uygulanzur
okz.aliplatirrin tanrmlanan pcdiyatrik poptilasyonda etkili olduflu saptanmamrEtu. IIer iki fdz

/,,.q Il gah;mada artrg. tiinr0r yanttrnln olmarnasr ncdcniyle durdurulmuptur.

5.2. Fa rmakokinetik iizellikler
(ienel dzellikler
Rcaktif okzaliplatin tiirevleri, plazma ultrafiltratrnda ba$anmarmg platin kangrmr olarak
hulurrmak'tadrr. Okzaliplatin uygulamasrnr takibcn. ultrafiltrc cdilcbilcn platin se.viyeleriniu
azalnras iig l'az.hdrr. nispctcn krsa iki dalrlurr (tr;.r,-0.43 saat, tspg=16.8 saat) vc uzun_ bir

' terruiual eiirnin:r-syon lazr (trc"=39i s:rlt) ile'Luruktcrizetiir. Okz.iliplatlriin tl5 'mginz'lik
dozda 2 saatlik intravordz inliiz.,vJnunrr;'iakiben elde cdiien iarnrakokittetik paranrctreler.

. maksimum plazma konsantrasy'onu 0.814 mcg/rnl ve dafilrm lracmi 440L:;eklinde olntu;tur.

Emilim:
F.tkin hilesiklerin ar-n.ayn thrmakokinetigi bclirlcrmrcmigtir. I ila 5 k[rlUk bir tcdavide, 3

haftada bir 130 ,lgirni okzaliplarinin ve i ila 3 kiirltik bir Leclavide 2 haftada bir E5 mg,m'
okzaliplatinin 2 saatlik bir inliiz,vonunu taftiben. haSlanmanrr; aktil've irraktil'tiim platin
tiirlerinin bir kangrrmru temsil ecien, platin ultrtrtiltratrnrn famrakokinetifi a;agrdaki tabltxla
gdriilmcktcdir:

iki haftada bir E5 mg/m2 ya rla iig lraftatla bir 130 mg/m2'lik r;oklu okzaliplatin
dozlannln ardlndan ultrafiltrattaki platin farmakokinctik paramctrc tahminlcrinin
6zeti

Doz ;8,4*4.na3
pg..s/ml

tlS mg/m
Ortalama =
SD
130 mg/m ll.9+

4.60Ortalama +
sl-)
C)rtalama EAAo-tr vc Cn,.1* dc$crlcri 3. ktirdc
belirlenrnigtir.

t.;;*,
I r,errl
-o:8i4 

.,

io.te3

EAA
pg.s/ml

4.68 I

1.40

tuzo
s

0.43 l

0.35

hnF
s

16.8 t

5.74

ttnT
s

273 +
t9.0

Vss
1

440 *
199

17.4 *
6.35

t0.t r-

39t ,

406
4.19 |

0.647

0.28 =
0.06

16.3 +
2.90

l.2l+ l8.zo+
0. t0 12.40

l4

(85 mgrirf) ya da 5. kiirdc (130

i3.07

i
I

I

I

582,t'
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Ortalama EAA. Vss, K l ve K l xo-lr deperleri l . k0rdc belirlt'nmigtir.
Cl.o6, C,r115,EAA, EAAg-4E, Vss ve Kl deferleri kompartnranlr olma,van analiz kullanrlarak
belirlcrunigtir. t172c,t12p ve t1i2] (1.-3. kiirler bile;ik olmak tizere) kompartmanh analiz

kull anrlarak trel irlennr i;tir.
l)a-i.rll4:
2 saatlik bir in-ftiz1onlm sonunda. uygulanan platinin o l5'i sistemik dola;rmda hulunur vc

geri kalan o/o tl5'i hrzla dokulara daprhr veya idrarla atrlrr. Eritrositlere ve plaznraya geri

d0niigiinrsiiz. baplannra. bu matrislcrdc critrositlcrin ve serum albumininin tlofal
yenilennresine 1,airn bir yarr t5miirtc sonuqlanrr. iki haftada bir 85 nrg/m: vcya tiq haftada bir
i30 mgim2'lik uygulamayr takihen plev.ma ultraliltratrncla higbir birilirn gdilcnrncmiq ve bu

matrisde kararh duruma birinci kiirde ular;rlmri;trr. Rire;-ler arast ve hire1" igi de{igkcnlik
gcncl liklc dtiqtikliir.
Bivotransformasvon:
in vitnt biyotraltsformasyonun cnzimatik olmayan yrkrlma sonucu oldugu kabul edilnrektedir
ve sitokronr P450'rrin aracrhk ettifli diarninosiklohckzan (DACH) halkasr tnctabolizmastna
dair higbir bulgu yoktur.

OXALIPLA'IIN HOSPIRA hastalarda geni; gaph bir biyt:tremslbnnasyura ufirar ve 2 saatlik

{d bir infUzyonun sonunda plazma ultrafiltraturda de[iguremiq etkin rnadcle tespit edilemez.
IVlonokkrro-, diklorn-. vc diaqua-DACH platin ttirlcrini igeren birgok sitotoksik
biyotransltrrrnasyon iiriinii. inflz.yon sonrasrnda qcqitli inaktif konjugatlarla birliktc sistemik
dolagrrnda teghi s edilrni ytir.

Eliminasvon:
Platin. a$rrhkh olarak idrarla atrlrr; rcnal klcrcnsi esas olarak u,vgularnadan sonraki 48 saat

' igi:rde olur': 5. g0nde. tr4rlam-dozun -vai<lagik ?'o 54't'i idrarda 9'o 3'tcn aa t-egesCc saptaruruEttr;

t:

DoEnr satl il<r'Do erusal o

I ila 5 hirluk bir tcdavide. 3 haftada bir 130 rng/# okzaliplatinin ve 1 ila 3 kiirliik bir
terlavitle 2 haftada bir tl5mg/m2 okzaliplatinin 2 saatlik bir inftzyonunu takiben, ba[lanmamtp
aktiIve inaktil'tiim platin tiirlerinin bir kangrmrnr tcmsil cdcn. platin ultratiltratr igin C r,4..,
EAA o-.{s ve EAA deferleri doz ile oranttlt olarak artmtgttr.

Hastalann karakteristik dzellikleri
Ildbrck vctrnezli[i:
Okzaliplatinin daflrlum, farkh derccelcrdc bdbrek fonksiyon bozuklufu olan hastalarda
incelennrigtir. Okzaliplatinin climinasl,'onu, krcatinin klircnsiylc anlamh bir korelasyon
gosrerir. Platinin plaz.ma ultrafiltratrnrrr (P[JF) toplarn viicut klircrsi, b<ibrck fonksiyon
bozuklugu olan hastalarda. biibrek lirnksiyonlan normal olan hastalara kryasla (krcatinin
klirensi >80 mUdk) azalmrgrr; atalma oranlarr, tiibrek I'rrnksiyon boz.uklu$u hatif olan

lkrcatiniri klirensi =50-80 rnl/dk; hastalarda o/o34,.orta derece olarr (kreatinin klirensi - 30-

49 mLldk) hastalarda 9/o57. aflr olan (krcatinin k]irensi .-30 mUdk) hastalarda Yu79'dur.
Ozcllikle aprr fonksi.von bozuklugu olan hasta grubunda, biibrek fonksil,on bozuklufiunun
diiz.eyi arthkga platin plaznra ultrafiltratrrrrn bcta vc ganra yanlanma dmiidcri artnu c[ilimi
gdstermigtir. Bununla beraber, hastalar arasr degilkenligin yiiksek otmas vc a[rr bdbrck
fonksi,von bozuklufu olan hasta saylsrnm azh[r (4 hasta) nedeniyle, kesin sonuglara

ulagrlamamrEtrr. Bdbrck fonlisiyon bozukluluna bafh olarak. platinin idrarla ahltmt ve platirr
plazma ultrafiltratrnur bdbrck klircnsi dc azalmrgtu (Bkz. I3iiltim 4.2 ve 4.4').
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5.3. Klinik iincesi giivenlilik verileri
Tek doz ve goklu doz gahgmalannda prcklinik tUrlcrdc (farclcr. srganlar. kti,pekler ve/l'eva
ma-vmunlar) bclirlcnen hcdcf organlar arasrnda kemik ilifi, sindirim sislemi, bObrek. testisler,
sinir sistcrni vc kalp bulurunaktadrr. Hayvanlurda g6zlenen hedef organ toksisitelcri, kalp
iizerindeki elkileri harig olmak iiz.ere- insan kunserlerinin tedavisinde kullamlan diger platin
igeren trbbi liri]rrrler ve DNA'ya hasar veren, sitotoksik trbbi fir{inlcrinkiylc uvumludur.

Kalp iizerindeki etkiler sadece kiipckJerdc gtizlc'nmigtir ve dldliriicii ventrikiiler [ibrilasyon ile
birliktc clcktrofizyolojik anormallik igcrnrcktcdir. Kardiyak ^toksisite, 

yalnrzca kopeklerde
gdrilldtisil igin dc[il. kiipcklerde dldiiriicii olana (150 nrg,rmi) benzer dozlar insanlarda iyi
tolere edildi$i igin kOpeklere 6z.gii kabul edilrnektedir. Srgan duytsal rxironlan kullanrlarak

,vaprlan klinik tincesi gah;malar. okzrliplarine ba[h, u,"*anlan mcrkczc ilctcn sinirlcrlc ilgili
akut semptonrlarm voltaj-gegitli Na* kanailanyla ctkilcSim sonucu ortaya grkabilecefini
diigiindiirmektedir.

Okzaliplatin ntcmcli ha1"r'anlarda nruta.ienik ve kla"stojenik bulurunultur \.'e slganlarda
embriyrftital toksisite olu.,stunnul'tur. Kar.sinojenik gahgmalar y'aprlmamrg olmasrna ra[mcn.
trkzirliplati n olasr bi r karsinojen sayr Imaktadu,

6. FARTUAS0TIK oZnUi Xr.rR
6. l. Yardrmcr marklelerin listcsi
Errjcksiyonluk su. tartarik asit. sody urn hidrrrksit

6.2. Gegimsizlikler
Seyreltilnrig trbbi tiriin diger ilaglarla ayru inflizrron torbasrnda vcya inftizyon setirrde dif,er

trbbi iirtinlcrlc kan5tuilmamahdri. OXr\LIPLA'fll'l $I()SPIRA. F)0iiim,5.6. "Begeri trbbi
tir0ndcn arta kalan madrji.'lcrin irnhasr r:e diler tizel (inlen':ler" <le belirtrlen taiimatlar
dotrultusunda- bir Y-kateter aracrlr[r1"1a lolinik ruit (FA) ile beraber uygulanatrilir.

- Alkali lrbbi ijrihler ya da gtizeltilerlc, tizcllikle 5-f'luorourasil (s-F'l.J), tromelanrol0
yardrmcr madde olarak igcrcn folinik asit (FA) iiri'urlcri ve diger etkin maddelerin
tromctamol tuzlarryla KARI$'I)RILI,v{AMALIDIR. Alkali trhbi iirtinler veya gdzeltiler
OXALIPLA ilN HOSPIRA'nIn stahilitesini olunrsuz ytinde etkileyecektir (Ilkz. Il6[iirn
6.6.).

- OXALIPI.ATN HOSPIRA, % 0.9'luk sodyrm kloriir qdzcltisiylc vcya kloriir iyonlan
igeren (kalsi-vum, potasyum ve1'a sodlurn klortir dahil olmak iiz.erc) diSer gtizeltiler ile
SEYRELTiLMEMELIDIR.

- Aym infiizyon torbasrnda -va da in{iizyon setinde diger trbbi iiriinlerle
KARI$'I'IRILMAN4ALIDIR (Folirrik asitle (FA) eq z.amanh uygulamayla ilgili talimatla
igin bakrnrz- bdliim 6.6)

- Aliiminyunr i geren enjeksiyon malzemesi KULLA-\ILMAMALIDIR.

6.3. Raf timrii
l8 a;"drr

inftiz.;-on gdzcltisi:
;",1, 5 (50 mgiml) glukoz gOzeltisi ile seyreltil-rncsi sonrasrnda. kimyasal vc fiz.iksel kullanrm
stabilitesinin ' 2"C - t 8"C'de 24 saat,+ 25"C'de 6 saat dcvam etti$i gtisterihni:;tir.
Itlikrobiyolojik aqrdan. in-ffrryon gozcltisinin hemen kullarllmir"sr gerekir.

r6
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Ilcmcn kullanrlmadrfrnda kullamm dncesi saklama siireleri ve kogullan kullaructrun
sorumlulu[undadrr ve seyrcltme kontrolltl vc validc cdilmig ascptik kogullarda yaprlmadrkga
+2ocl - + 8oc'dc 24 saattcn fazla saklanlnamahdr.

6.4. Saklamaya yiinelik tizel tedbirler
Flakonu 25o(l'nin altrnda ki oda srcakhfrnd:r ve rr;rktan korumak igin kutusunda saklaytruz.
Dondurmayuuz.
Scyrcltilmiq konsantrc Adzcltirrin saklama kogullzu'r igin 13k2."6.3 Raf 6nrrti".

5.5. Ambalajm nitelifii ve igcriti
Rromobiitil elastomer trpalr Tip I renksiz cam llakonlarda l0 ml konsantre gtizelti ;eklinde
50 mg okzaliplatin.
IIer kutrda I flakon bulunur.

6.6. Begcri hbbi firiindcn arta kalan maddclcrin inrhasr ve difer 6zeldnlemlcr
Difier potansiyel toksik bilegiklerle oldufu gibi. OXALIPT.ATIN IIOSPIRA soliisyonlannrn

hazularun asr ve uy gulannrasr srrasurda dil,katli olunrnaltd rr.
I lazrdam g.fatintqtlarr
Bu sitotoksik ilacrn sa[lrk pcrsoneli taratindan hazrrlannrasr, lru i;lcmi yapanln vc bulunduflu
ortamm korurunasrnr garanti altrna almak amacryla hc'r tiirlii tedbirin ahnnrasrnr geicktirir.
Kullanrlmamr; olan tirtnler ya da atrk mater,valler. ''Trbbi Atrklann Kontrclii Ydnetmeli$i"

ve "Anrbalaj ve An:balaj Atrklannrn Kor:trolii ]liinetmelifi"ne uygun olarerk atrlmahdrr.

@ trbl fir."t. I l*,ir* 
-il."lr,**t' 

t 
": 

rori Lu, rovrr. r,akk r r,L" t,il gi]
I sahibi blan efitilrriig uzman"Jrcrsonel taralind:m; hastane p,rrlitikasrna uygun ola'rak,trbbi 

I

I iiriiniin dogru oJarak hazlrlannrasrnl ve bulurrulan ortamm ve Ozellikle de ilaglarr hazrrlayan 
I

personelin korurunasrnl garanti altura alacak koEullarda y'iiriittilmelidir.Llu arnaq iqin aynlmtg I

bir haarlarna )'cri olmasr gerckir.llu alanda sigara ignrck, yc'mck ya da iqrrrck
yasaklanmahdrr.
Personele uygun haarlama malzcmesi. dzellikle uzun kollu ftrlflkler" koruyucu maskeler.
kepler. koruy'ucu g(iz.liikler, steril tek kullanrmhk el<livenler. gahgma alaru igin koruyucu
drtiiler, kaplar ve atrk toplama torbalarr saflanmahdrr.
ifrazat ve kusmukla ufragrlrken dikkatli olunmahdrr.
Ocbc kadrnlar sitotoksik ilaglarla ugrayrraktan kaqrnmalr konusunda uyanlmahdrrlar.
Hcrhangi bir krrrk flakon iqin dc aynr tcdbirlcr uygulanmah ve kontaminc atrk sayrlmahdrr.
Kontanrine atrkla uy'gun bigimde etiketlennriq sert kaplar&r yakrlmahdrr. Rkz. agaf,rdaki
*Atrklar" biiliimii.

, E[er OXAI..IPLATN IIOSPIIIA konsantre soliisyonu ]-a da inftlzyon gdzeltisi cilde temas

I ederse, hemen suyla iyice y&annrahdrr.

I Ugcr O)L LIPLA'|IN IIOSPIRA konsantrc solusyonu ya da infilzyon gdzcltisi mukoz

I menbranlara temas ederse hemen suy'laiyice yrkanmattdtr.

Oz.el uvgulama tedbirleri
r Aliimin)"um igcrcn cni cksiyon gcrc'ql cri KLJLLA N I I-MA MALI DI R.
o Seyreltilmederr KIILLANII.MAIvIALIDIR.
o Seyreltmek igin sadece % s'lik (50 mg/ml) glukoz soltisyonu kullarulmadrr. % 0.9'[uk

sodyum klortir g0zeltisiyle veya kloriir igeren qOzeltilcrlc SLYRLL'I'iLMIMULiDiR.

t7
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. Alkali trbbi iiriinler ya da qiizrltilerle, iiz.ellikle 5-lluorourasil (5-FU), trometamol[i
yardrmcr rnadde olarak igeren lblinik asit (FA) iiriinleri ve di[er etkin nraddelerin
trometamol tuzlanyla IGRI$TIRILMAI4ALIDIR. Alkati trbbi iiriinler veya
giizeltiler OXALIPLATIN IIOSPIRA'nur stabilitcsini olumsuz ytindc ctkilcl'eccktir.

F'olinik asit (FA) (kalsivum folinat vcva disodvunr folinat olarak) ile birlilte kullanma
talimatr
250 ila 500 ml %s'lik (50 mg/ml) glukoz. grizeltisi iginde 8.5 mgfu'dozurda intrar,enOz
infiizyon geklindeki OXALIPLATN IIOSPIRA. 2-6 saatte. enje.ksilon l.erinin iremen

onccsinc ycrlegtirilmip bir Y-katatcr kullarularak, '% 5'lik (50mgiml) glukoz qOzcltisi igindcki
folinik asit (ljA) intravendz ir:fiizyonuyls srg zamanh uygulanabilir.Bu iki trbbi lirtin aynr
infuzyon torbasrnda birlcgtirilmcmclidir.l"olinik asit (FA) yardrmcr maddc rllarak tromctamol
igennemeli vc yalnrzca izotonik 9'o 5'lik (50 rngiml) glukoz gtiz.ell.isi kullanrlarak
seyreltilmelidir; seyrelunede higbir zarnan alkali gtiz.elliler, soclyurn klortir gOzeltileri 

'ya 
d::r

klortir i geren 90zcl tiler KULLANI LMAM ALIDIR.

5-Irluorourasil ile kullanma talimatr
OXALIPLA'I'IN HOSPIRA hcr zatnan fluoropirimidinlcrdcn drnc[in 5 l]uorourasil (5-
Ft,)- tince uylulanmahdrr.
OXALIPLATIN HOSPIRA u;-gulamasntla:r sonra set yrkanrr ve 5- iluorourasil 1-5-FIJ)

uygulamasr yaprhr.

OXALIPLA I'tN IIOSPIRA ilc kombinc cdilcn ilaqlar hakkrnda ilavc bilgi iqin. srJz konusu
ilag iircticisinin krsa iiriin bilgilcrirrc bakrnrz.

irr fiizyuri icii r ir,r rsantrc ciir:elti
Kuliarunrclarr iiucc giizlE :inbelenir. lieulecc bemak ve pai'tiktil igcrfriel'en' g0zcltilcr
kullarulnahdrr.
Bu trbbi iiriin tck kullanrmhktrr. Kullanrlmay'an konsantrc q6'zclti atrlmahdrr.
Kullanrrndan 6ncc gdzlc incclcnir. Sadc'ce berrak ve paflikiil igermeyen gtizeltiler

kullanrlmahdrr.

intraven6z inftzvon icin sevreltme
I;lakon(lar;daki konsantrc soliis,vondan gerckcn miktar qekilip 0.2 mg/ml-2 nrgml arasrnda
bir OXALIPLA'I'IN HOSPIRA korxantrasy'onuna ulaSmak iizcre 250 rnl ila 500 nrl % s'lik
(50 mg/mly glukoz gdzcltisi.""le scyrcltilir. OXALIPI.ATIN HOSPIRA'nrn lizikokinrya-sal
stabilitesinin kanrtlandrf,r konsarntrasyon arahfr (l-2 rng/nrl ila 2.Q mg/ml'dir.iV infiizyonla
u;-gulanrr.9/n5 lik 150 mg/ml) glukoz grizeltisiyle seyreltilmesi sonrasmda. kirnyasal ve fiziksel
kullarum sttrbilitesinin '2oC-'8o(:'de 24 saat, .-25"C'de 6 saat dcvam cfti[i gdstcrihniqtir.
Mikrobiyolojik agrdan. inftlz1'on g6zeltisinin hc.mcn kullanrhnasr gcrckir.

Hcmcn kullanrlmadr!,rnda kullanrm dncesi saklama siireleri ve ko;ullan kullantctntn
sorunrluluf,undadrr ve sevreltrnenin kclntrol edihnir; ve valide edilmig aseptik kogullarda
yaprlmadrlr hallerde normal olarak 2oc-8nc'de 24 saatten fazla saklarunamahdrr.
Kullarumdan 6nce gdzle inceleni.r. Sadece berrali vc partiktil iqerrneycn gdzcltilcr
kullamlmahdrr.
Bu trbbi tiriin tck kullanrmhltrr. Kullanrlmayan inlilz.yorr qdzcltisi atrlmahdrr (Bkz. a;arlrtlaki
"Alrklar" Hiliimii). Okzaliplatin infuz,von giizeltisinin PVC bzrzh uygulama seti ile gegimliligi
test edilmiptir.

|.-. -
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lJu trbbi iiriin tek kullanrnrhktrr. Kullanrlmayan irrliizyon gdzcltisi attlmahdrr (l3kz. a;a$daki
"r\trklar" btiltimti).
Seyrcltmc igin ASLA sodlum klortir gdzeltisi veya kloriir igeren gtizeltiler kullanllmaz.
Okz:rliplatin inflzyon gOzcltisinin gegirnlili$, PVC-bazh 6rnek uygulama setleriyle test

edilmi6tir.

irrfltzl-on
OXAL IPLAI'N I lO SPIRA uygulam asr preh i rlrasl"on gerek ti rmez..

0.2 mg,nrl'dcn dtigiik olmayan bir konsantrasyon elde etmek tizere 250 rnl ila 500 ml 0,65'lik

(.50 nrdml) glukoz g6zcltisi,vlc seyrcltilen OXALIPLATIN IIOSPIRA ya bir perilbrik ven ya

da merkez.i veniiz. kataterdcn 2 ila 6 saat boyunca inftryon yoluyla verilnrelidir.
OXALIPLATIN I{OSPIRA 5-llutx'ourasille (5-}"lJ) birliktc ul,gulandrprnda. OXALIPLATIN
HOSPIRA inflzyonu 5-fluorourasille (5-FtI) vcrilnretlen t'rncc uygulanrnaltdlr.

Atrklar
I.Jriiniirr atrklannrn yanrsrra scyrcltihnesindc ve uygulanmasrnda kullurrlan ti,im nralzemeler-

"Tlbbi Alrklarrn Kontrolii Y6nctrnclipi" vc "Arnbala.i rrc Ambalaj Atrklaunrn K.onlrolii
Ydnetmeli[i"nin telrlikeli atrklann ortadan kaldrrrlmasryla ilgili gcreklcrine g6rc, sitostatik
a.ianlar igin u.vgulanan standart hastane pro::-etl0rlerine u;-gtur olarak irnha cdilrnclidir.

7.RI;HSAT .SAHiBi
ORNA ilaq Tckstil Kimycvi Mad. San. ve Drq T'ic. Ltd.
Fatih Sultarr Mehnrel. Caddesi Yayabc-vi Sokak No:9/4-5-6
Kavacrk-istanbul
'l'el:0 216 538 8l 00
Ijaks:0 215 413 89 08
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