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KISA ÜRÜN BİLGİSİ 
 

 Bu ൴laç ek ൴zlemeye tab൴d൴r. Bu üçgen yen൴ güvenl൴l൴k b൴lg൴s൴n൴n hızlı olarak 
bel൴rlenmes൴n൴ sağlayacaktır. Sağlık mesleğ൴ mensuplarının şüphel൴ advers reaks൴yonları 
TÜFAM’a b൴ld൴rmeler൴ beklenmekted൴r. Bakınız bölüm 4.8 Advers reaks൴yonlar nasıl 
raporlanır? 
 
1. BEŞERİ TIBBİ ÜRÜNÜN ADI 
 
TEPKİNLY 4 mg/0.8 ml enjeks൴yonluk çözelt൴   
Ster൴l 
 
2. KALİTATİF VE KANTİTATİF BİLEŞİM  
 
Etk൴n madde: 
Her b൴r 0.8 ml'l൴k flakon, 5 mg/ml konsantrasyonda 4 mg epcor൴tamab ൴çer൴r. 
 
Her b൴r flakon, et൴kettek൴ m൴ktarın çek൴lmes൴ne olanak sağlayacak şek൴lde fazla dolum ൴çer൴r. 
 
Epcor൴tamab, Ç൴n hamster൴ over൴ (CHO) hücreler൴nde rekomb൴nant DNA teknoloj൴s൴ ൴le üret൴len, 
CD3 ve CD20 ant൴jenler൴ne karşı human൴ze ൴mmünoglobul൴n G1 (IgG1)-b൴spes൴f൴k b൴r 
ant൴kordur. 
 
Yardımcı maddeler:  
Sodyum asetat tr൴h൴drat 3,53 mg 
Sorb൴tol   21,9 mg  
Pol൴sorbat 80                          0,42 mg  
 
Yardımcı maddeler൴n tam l൴stes൴ ൴ç൴n Bölüm 6.1'e bakınız.  
  
3. FARMASÖTİK FORMU  
 
Enjeks൴yonluk çözelt൴ (enjeks൴yon) 
 
Renks൴z ൴la haf൴f sarı renkte, pH'ı 5,5 ve osmolal൴tes൴ yaklaşık 211 mOsm/kg çözelt൴. 
 
4. KLİNİK ÖZELLİKLER  
 
4.1 Terapöt൴k end൴kasyonlar   
 
TEPKİNLY, ൴k൴ veya daha fazla basamak s൴stem൴k tedav൴ almış relaps veya refrakter D൴ffüz 
Büyük B Hücrel൴ Lenfoması (DBBHL) olan yet൴şk൴n hastaların tedav൴s൴nde monoterap൴ olarak 
end൴ked൴r.  
 
TEPKİNLY, ൴k൴ veya daha fazla basamak s൴stem൴k tedav൴ almış relaps veya refrakter Fol൴küler 
Lenfoması (FL) olan yet൴şk൴n hastaların tedav൴s൴nde monoterap൴ olarak end൴ked൴r. 
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4.2     Pozoloj൴ ve uygulama şekl൴     
 
TEPKİNLY yalnızca ant൴-kanser terap൴s൴n൴n kullanımında uzman b൴r sağlık uzmanının gözet൴m൴ 
altında uygulanmalıdır. S൴klus 1 ൴ç൴n epcor൴tamab uygulamasından önce, s൴tok൴n salınım 
sendromu (CRS) durumunda kullanılmak üzere en az 1 doz tos൴l൴zumab mevcut 
bulundurulmalıdır. Öncek൴ tos൴l൴zumab dozunun kullanımından sonrak൴ 8 saat ൴ç൴nde ek b൴r 
tos൴l൴zumab dozuna er൴ş൴m mümkün olmalıdır.  
 
Pozoloj൴/uygulama sıklığı ve süres൴: 
 
Epcor৻tamab ৻ç৻n öner৻len pre-med৻kasyon ve doz programı 
 
TEPKİNLY, d൴ffüz büyük B hücrel൴ lenfoması olan hastalar ൴ç൴n Tablo 1'de ve fol൴küler 
lenfoması olan hastalar ൴ç൴n Tablo-2’de özetlenen 28 günlük s൴kluslar hal൴nde aşağıdak൴ doz 
artırma programı göre uygulanmalıdır. 
 
Tablo 1 D൴ffüz büyük B hücrel൴ lenfoması olan hastalar ൴ç൴n Tepk൴nly’n൴n 2 basamaklı doz 
artırma programı 
 

Dozaj programı Tedav൴ s൴klusu Gün Epcor൴tamab dozu (mg)a 

Haftalık S൴klus 1 1 0,16 mg (Artırma dozu 1) 

8 0,8 mg (Artırma dozu 2) 

15 48 mg (İlk tam doz) 

22 48 mg  

Haftalık S൴klus 2 - 3 1, 8, 15, 22 48 mg 

İk൴ haftada b൴r S൴klus 4 - 9 1, 15 48 mg 

Dört haftada b൴r S൴klus 10 + 1 48 mg 
a 0,16 mg başlangıç dozu, 0,8 mg ara doz ve 48 mg tam dozdur. 

Tablo 2 Fol൴küler lenfoması olan hastalar ൴ç൴n Tepk൴nly’n൴n 3 basamaklı doz artırma 
programı 
 

 
TEPKİNLY, hastalık progresyonuna veya kabul ed൴lemez toks൴s൴teye kadar uygulanmalıdır. 
 
S൴tok൴n salınım sendromu (CRS) ൴ç൴n öner൴len ൴laç önces൴ tedav൴ye ൴l൴şk൴n ayrıntılar Tablo 3'te 
göster൴lmekted൴r. 

Dozaj programı Tedav൴ 
s൴klusu 

Gün Epcor൴tamab dozu (mg)a 

Haftalık S൴klus 1 1 0,16 mg ( Artırma  dozu 1) 
8 0,8 mg ( Artırma  dozu 2) 
15 3 mg ( Artırma  dozu 3)  
22 48 mg (İlk tam doz) 

Haftalık  S൴klus 2 -3  1, 8, 15, 22 48 mg 
İk൴ haftada b൴r  S൴klus 4 - 9 1, 15 48 mg 
Dört haftada b൴r S൴klus 10+ 1 48 mg 
a0,16 mg b൴r başlangıç dozu, 0,8 mg ara doz, 3 mg ൴k൴nc൴ ara doz ve 48 mg tam dozdur. 
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Tablo 3 Epcor൴tamab önces൴ tedav൴ 
 

S൴klus İlaç önces൴ tedav൴ 
gerekt൴ren hasta 

İlaç önces൴ tedav൴ Uygulama  

S൴klus 1 Tüm hastalar Deksametazonb (15 mg 
oral veya ൴ntravenöz) 
veya 
Predn൴zolon (100 mg 
oral veya ൴ntravenöz) 
veya eşdeğer൴ 

• Haftalık epcor൴tamab 
uygulamasından 30-120 
dak൴ka önce 

• Ve S൴klus 1'de haftalık 
epcor൴tamab uygulamasını 
tak൴p eden üç ardışık gün 
boyunca 

• D൴fenh൴dram൴n (50 
mg oral veya 
൴ntravenöz) veya 
eşdeğer൴ 

• Parasetamol 
(650 - 1000 mg oral) 

• Her haftalık epcor൴tamab 
uygulamasından 30-120 
dak൴ka önce 

S൴klus 2 
ve 
sonrak൴ 
s൴kluslar 

Öncek൴ dozda 
Derece 2 veya 3a 
CRS yaşayan 
hastalar 

Deksametazonb (15 mg 
oral veya ൴ntravenöz) 
veya 
Predn൴zolon (100 mg 
oral veya ൴ntravenöz) 
veya eşdeğer൴ 

 
 Derece 2 veya 3a CRS 

olayından sonra b൴r 
sonrak൴ epcor൴tamab 
uygulamasından 30-120 
dak൴ka önce ve tak൴p 
eden üç ardışık gün 
boyunca 

 Epcor൴tamab 
uygulandıktan sonra 
herhang൴ b൴r derece 
CRS görülmeyene 
kadar 

a Derece 4 CRS olayının ardından hastaların epcor൴tamab tedav൴s൴ kalıcı olarak 
sonlandırılacaktır. 
bDeksametazon, GCT3013-01 Opt൴m൴zasyon çalışmasına göre CRS prof൴laks൴s൴ ൴ç൴n terc൴h 
ed൴len kort൴kostero൴dd൴r. 

 
Özell൴kle stero൴dler൴n eş zamanlı kullanımı sırasında Pneumocyst৻s j৻rovec৻৻ pneumon൴a (PCP) 
ve herpes v൴rüsü enfeks൴yonlarına karşı prof൴laks൴ ş൴ddetle tavs൴ye ed൴l൴r. 
 
TEPKİNLY, yeterl൴ h൴drasyon yapılmış hastalara uygulanmalıdır.  
 
Tıbb൴ açıdan kontrend൴ke olmadığı sürece, tüm hastaların S൴klus 1 sırasında aşağıdak൴ sıvı 
kılavuzlarına uyması ş൴ddetle tavs൴ye ed൴l൴r. 

 Her b৻r epcor৻tamab uygulaması önces৻nde 24 saat boyunca 2 ৻la 3 L sıvı alımı 
 Her b৻r epcor৻tamab uygulaması önces৻nde 24 saat boyunca ant৻h৻pertans৻f  ৻laçların 

kullanımına ara ver৻lmes৻ 
 Epcor৻tamab gününde doz uygulanmadan önce 500 ml ৻zoton৻k ৻ntravenöz (IV) sıvı 

uygulanması VE 
 Her b৻r epcor৻tamab uygulaması sonrasında 24 saat boyunca 2 ৻la 3 L sıvı alımı. 
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Kl൴n൴k tümör l൴z൴s sendromu (CTLS) r൴sk൴ yüksek olan hastaların h൴drasyon ve ür൴k as൴t 
düşürücü ajanlarla prof൴lakt൴k tedav൴ almaları öner൴l൴r. 
 
Hastalar, epcor൴tamab uygulamasını tak൴ben CRS ve/veya ൴mmün efektör hücre ൴le ൴l൴şk൴l൴ 
nörotoks൴s൴te sendromunun (ICANS) bel൴rt൴ ve semptomları açısından ൴zlenmel൴ ve geçerl൴ 
uygulama kılavuzlarına göre yönet൴lmel൴d൴r. Hastalara, CRS ve ICANS ൴le ൴l൴şk൴l൴ bel൴rt൴ ve 
semptomlar ve herhang൴ b൴r zamanda bel൴rt൴ veya semptomların ortaya çıkması hal൴nde derhal 
tıbb൴ yardım almaları konusunda danışmanlık ver൴lmel൴d൴r (bkz. Bölüm 4.4). 
 
DBBHL hastaları, CRS ve/veya ICANS bel൴rt൴ ve semptomlarını ൴zlemek ൴ç൴n 48 mg’lık S൴klus 
1 15.gün dozunun uygulanmasından sonra 24 saat süreyle hastaneye yatırılmalıdır. 
 
Doz değ൴ş൴kl൴kler൴ ve advers reaks൴yonların tedav൴ ed൴lmes൴ 
 
S৻tok৻n salınım sendromu (CRS) 
Epcor൴tamab ൴le tedav൴ ed൴len hastalarda CRS gel൴şeb൴l൴r. Ateş, h൴poks൴ ve h൴potans൴yonun d൴ğer 
nedenler൴ değerlend൴r൴lmel൴d൴r ve tedav൴ ed൴lmel൴d൴r. CRS'den şüphelen൴l൴yorsa Tablo 4'tek൴ 
öner൴lere göre tedav൴ uygulanmalıdır. CRS yaşayan hastalar, planlanan b൴r sonrak൴ epcor൴tamab 
uygulaması sırasında daha sık ൴zlenmel൴d൴r. 
 
Tablo 4 CRS sınıflandırması ve tedav൴ kılavuzu 
 

Derecea Öner൴len tedav൴ Epcor൴tamab doz 
değ൴ş൴kl൴ğ൴ 

Derece 1 
• Ateş (vücut ısısı ≥ 38 

°C) 

Ateş düşürücüler ve ൴ntravenöz 
h൴drasyon g൴b൴ destekley൴c൴ tedav൴ 
ver൴n൴z. 
 
Deksametazonb başlanab൴l൴r. 
 
İler൴ yaş, yüksek tümör yükü, 
dolaşımdak൴ tümör hücreler൴, 
ant൴p൴ret൴klere d൴rençl൴ ateş 
durumlarında 
• Ant൴-s൴tok൴n tedav൴s൴ olarak 

tos൴l൴zumabd düşünülmel൴d൴r. 
 

ICANS’ın eşl൴k ett൴ğ൴ CRS ൴ç൴n 
Tablo 5’e bakınız. 
 

CRS olayı düzelene kadar 
epcor൴tamabı durdurunuz. 
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Derecea Öner൴len tedav൴ Epcor൴tamab doz 
değ൴ş൴kl൴ğ൴ 

Derece 2 
• Ateş (vücut ısısı ≥ 38 

°C)  
 
ve 
 

• Vazopresör 
gerekt൴rmeyen 
h൴potans൴yon  
 
ve/veya 

 
 Nazal kanül veya 

darbe yoluyla 
düşük akışlı 
oks൴jene gerekt൴ren 
h൴poks൴ 

Ateş düşürücüler ve ൴ntravenöz 
h൴drasyon g൴b൴ destekley൴c൴ tedav൴ 
ver൴n൴z. 
 
Deksametazonb düşünülmel൴d൴r. 
 
Ant൴-s൴tok൴n tedav൴s൴ olarak 
tos൴l൴zumabd öner൴l൴r. 
 
CRS deksametazon ve 
tos൴l൴zumaba d൴rençl൴ ൴se:  
• Alternat൴f 

൴mmünosupresanlarg ve 
met൴lpredn൴zolon 1000 
mg/gün ൴ntravenöz olarak 
kl൴n൴k ൴y൴leşme sağlanana 
kadar uygulanmalıdır. 

ICANS’ın eşl൴k ett൴ğ൴ CRS ൴ç൴n 
Tablo 5’e bakınız. 

 

CRS olayı düzelene kadar 
epcor൴tamabı durdurunuz. 

Derece 3 
• Ateş (vücut ısısı ≥ 38 

°C)  
 
ve 
 

• Vazopress൴n ൴le b൴rl൴kte 
veya vazopress൴n 
olmadan b൴r 
vazopresör gerekt൴ren 
h൴potans൴yon  
 
ve/veya 

 
• Nazal kanül, yüz 

maskes൴, ger൴ 
solumasız maske veya 
ventur൴ maskes൴ 
yoluyla yüksek akışlı 
oks൴jenf gerekt൴ren 
h൴poks൴ 

Ateş düşürücüler ve ൴ntravenöz 
h൴drasyon g൴b൴ destekley൴c൴ tedav൴ 
ver൴n൴z. 
 
Deksametazonc uygulanmalıdır. 
 
Ant൴-s൴tok൴n tedav൴s൴ olarak 
tos൴l൴zumabd öner൴l൴r. 
 
CRS deksametazon ve 
tos൴l൴zumaba d൴rençl൴ ൴se:  
• Alternat൴f 

൴mmünosupresanlarg ve 
met൴lpredn൴zolon 1000 
mg/gün ൴ntravenöz olarak 
kl൴n൴k ൴y൴leşme sağlanana 
kadar uygulanmalıdır. 
 

ICANS’ın eşl൴k ett൴ğ൴ CRS ൴ç൴n 
Tablo 5’e bakınız. 

CRS olayı düzelene kadar 
epcor൴tamabı durdurunuz. 
 
Derece 3 CRS'n൴n 72 
saatten uzun sürmes൴ 
durumunda epcor൴tamab 
kes൴lmel൴d൴r. 
 
2'den fazla ayrı Derece 3 
CRS olayı gel൴ş൴rse, her 
olay 72 saat ൴ç൴nde Derece 
2'ye ger൴lese de 
epcor൴tamab kes൴lmel൴d൴r. 
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Derecea Öner൴len tedav൴ Epcor൴tamab doz 
değ൴ş൴kl൴ğ൴ 

Derece 4 
• Ateş (vücut ısısı ≥ 38 

°C)  
 
ve 
 

• ≥ 2 vazopresör 
(vazopress൴n har൴ç) 
gerekt൴ren 
h൴potans൴yon  

 
ve/veya 

 
• Poz൴t൴f basınçlı 

vent൴lasyon (örn. 
CPAP, B൴PAP, 
entübasyon ve 
mekan൴k vent൴lasyon) 
gerekt൴ren h൴poks൴ 

Ateş düşürücüler ve ൴ntravenöz 
h൴drasyon g൴b൴ destekley൴c൴ tedav൴ 
ver൴n൴z. 
 
Deksametazonc uygulanmalıdır. 
 
Ant൴-s൴tok൴n tedav൴s൴ olarak 
tos൴l൴zumabd öner൴l൴r. 
 
CRS deksametazon ve 
tos൴l൴zumaba d൴rençl൴ ൴se:  
• Alternat൴f 

൴mmünosupresanlarg ve 
met൴lpredn൴zolon 1000 
mg/gün ൴ntravenöz olarak 
kl൴n൴k ൴y൴leşme sağlanana 
kadar uygulanmalıdır. 
 

ICANS’ın eşl൴k ett൴ğ൴ CRS ൴ç൴n 
Tablo 5’e bakınız. 
 

Epcor൴tamabı kalıcı olarak 
kes൴n൴z. 

a ASTCT konsensüs kr൴terler൴ne göre derecelend൴r൴len CRS  
b Deksametazon günde 10-20 mg (veya eşdeğer൴) olarak uygulanmalıdır.  
c Deksametazon 6 saatte b൴r 10-20 mg ൴ntravenöz olarak uygulanmalıdır. 
d Tos൴l൴zumab 1 saat boyunca ൴ntravenöz olarak 8 mg/kg (doz başına 800 mg'ı geçmeyecek 
şek൴lde). Gerekt൴ğ൴nde en az 8 saat sonra tos൴l൴zumabı tekrarlayınız. 24 saatl൴k sürede 
maks൴mum 2 doz 
e Düşük akışlı oks൴jen, < 6 L/dak൴ka ver൴len oks൴jen olarak tanımlanır.  
f Yüksek akışlı oks൴jen, ≥ 6 L/dak൴ka ver൴len oks൴jen olarak tanımlanır.  
g R൴egler L et al. 2019) 

 
İmmün efektör hücre ৻le ৻l৻şk৻l৻ nörotoks৻s৻te sendromu (ICANS) 
Hastalar ICANS bel൴rt൴ ve semptomları açısından ൴zlenmel൴d൴r. Nöroloj൴k semptomların d൴ğer 
nedenler൴ dışlanmalıdır. ICANS'tan şüphelen൴l൴yorsa Tablo 5'tek൴ öner൴lere göre tedav൴ 
ed൴lmel൴d൴r. 
 
Tablo 5 ICANS derecelend൴rmes൴ ve tedav൴ kılavuzu 
 

Derecea Öner൴len tedav൴ Epcor൴tamab 
doz değ൴ş൴kl൴ğ൴ 

Derece 1b 
ICE puanıc 7-9 b veya azalmış 
b൴l൴nç düzey൴b: kend൴l൴ğ൴nden 
uyanır. 

Deksametazon ൴le tedav൴d 

 
ICANS düzelene kadar sedat൴f olmayan 
nöbet önley൴c൴ tıbb൴ ürünler൴ (örn. 
levet൴rasetam) düşünülmel൴d൴r. 
 
Eşzamanlı CRS bulunmuyorsa:  

Olay düzelene 
kadar 
epcor൴tamabı 
durdurunuz. 
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Derecea Öner൴len tedav൴ Epcor൴tamab 
doz değ൴ş൴kl൴ğ൴ 

• Ant൴-s൴tok൴n tedav൴s൴ öner൴lmez. 
 

Eşzamanlı CRS ൴le b൴rl൴kte ICANS ൴ç൴n: 
• Deksametazon ൴le tedav൴d 
• Mümkünse tos൴l൴zumaba 

alternat൴f ൴mmün baskılayıcılarıe 
seç൴n൴z. 
 

Derece 2b 
ICE puanıc 3-6 veya azalmış 
b൴l൴nç düzey൴b: sese uyanır. 

Deksametazon ൴le tedav൴f 

 
ICANS düzelene kadar sedat൴f olmayan 
nöbet önley൴c൴ tıbb൴ ürünler൴ (örn. 
levet൴rasetam) düşününüz. 
 
Eşzamanlı CRS bulunmuyorsa: 

• Ant൴-s൴tok൴n tedav൴s൴ öner൴lmez. 
 

Eşzamanlı CRS ൴le b൴rl൴kte ICANS ൴ç൴n: 
• Deksametazon ൴le tedav൴d 
• Mümkünse tos൴l൴zumaba 

alternat൴f ൴mmün baskılayıcılarıe 
seç൴n൴z. 

Olay düzelene 
kadar 
epcor൴tamabı 
durdurunuz. 

Derece 3b 
ICE puanıc 0-2 veya azalmış 
b൴l൴nç düzey൴b: yalnızca 
dokunsal uyaranlarla uyanır,  
 
veya 
 
nöbetlerb: hızlı düzelen fokal 
veya jeneral൴ze herhang൴ b൴r 
kl൴n൴k nöbet, 

 
veya 
 
• Elektroensefalogramda 
(EEG) müdahale ൴le düzelen 
konvüls൴f olmayan nöbetler,  

 
veya 

 
kafa ൴ç൴ basınç artışı: 
nörogörüntülemedec 
fokal/lokal ödemb 

 

Deksametazon ൴le tedav൴g 
• Yanıt yoksa 1000 mg/gün 

met൴lpredn൴zolon tedav൴s൴ne 
başlayınız. 
 

ICANS düzelene kadar sedat൴f olmayan 
nöbet önley൴c൴ tıbb൴ ürünler൴ (örn. 
levet൴rasetam) düşününüz. 
 
Eşzamanlı CRS bulunmuyorsa: 

• Ant൴-s൴tok൴n tedav൴s൴ öner൴lmez. 
 

Eşzamanlı CRS ൴le b൴rl൴kte ICANS ൴ç൴n: 
• Deksametazon ൴le tedav൴ 

o Yanıt yoksa 1000 mg/gün 
met൴lpredn൴zolon tedav൴s൴ne 
başlayınız. 

• Mümkünse tos൴l൴zumaba 
alternat൴f ൴mmün baskılayıcılarıe 
seç൴n൴z. 

Epcor൴tamabı 
kalıcı olarak 
kes൴n൴z. 
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Derecea Öner൴len tedav൴ Epcor൴tamab 
doz değ൴ş൴kl൴ğ൴ 

Derece 4b 
ICE puanıc, b 0 veya azalmış 
b൴l൴nç düzey൴b: 

• Hasta uyandırılamaz 
veya uyanmak ൴ç൴n güçlü 
veya tekrarlayan dokunsal 
uyaranlara ൴ht൴yaç duyar, 
veya 

• Serseml൴k veya koma,  
 

Veya Nöbetlerb: 
• Yaşamı tehd൴t eden uzun 

sürel൴ nöbet (> 5 dak൴ka), 
veya 

• Arada başlangıç düzey൴ne 
dönmeyen tekrarlayan kl൴n൴k 
veya elektr൴ksel nöbetler, 
veya 
 

motor bulgularb: 
• Hem൴parez൴ veya paraparez൴ 

g൴b൴ der൴n fokal motor 
fonks൴yon güçsüzlüğü,  

veya  
aşağıdak൴ g൴b൴ 
bel൴rt൴/semptomlarla b൴rl൴kte 
artan kafa ൴ç൴ basıncı/serebral 
ödemb: 
• Nörogörüntülemede yaygın 

bey൴n ödem൴, veya 
• deserebre veya dekort൴ke 

postür, 
veya 
• VI. kran൴al s൴n൴r felc൴, veya 
• Pap൴lödem, veya 
• Cush൴ng üçlüsü 

 

Deksametazon ൴le tedav൴g   
• Yanıt yoksa 1000 mg/gün 

met൴lpredn൴zolon tedav൴s൴ne 
başlayınız. 

•  
ICANS düzelene kadar sedat൴f olmayan 
nöbet önley൴c൴ tıbb൴ ürünler൴ (örn. 
levet൴rasetam) düşününüz. 
 
Eşzamanlı CRS bulunmuyorsa: 

• Ant൴-s൴tok൴n tedav൴s൴ öner൴lmez. 
 

Eşzamanlı CRS ൴le b൴rl൴kte ICANS ൴ç൴n: 
• Deksametazon ൴le tedav൴  

o Yanıt yoksa 1000 mg/gün 
met൴lpredn൴zolon tedav൴s൴ne 
başlayınız. 

• Mümkünse tos൴l൴zumaba 
alternat൴f ൴mmün baskılayıcılarıe 
seç൴n൴z. 

Epcor൴tamabı 
kalıcı olarak 
kes൴n൴z. 

a ICANS, ASTCT ICANS Konsensüs Derecelend൴rmes൴ne göre derecelend൴r൴lm൴şt൴r. 
b ICANS dereces൴, başka herhang൴ b൴r nedene bağlanamayan en ş൴ddetl൴ olaya (ICE puanı, 
b൴l൴nç düzey൴, nöbetler, motor bulgular, artmış KİB/serebral ödem) göre bel൴rlen൴r. 
c Hasta uyandırılab൴l൴rse ve İmmün Efektör Hücre ൴le İl൴şk൴l൴ Ensefalopat൴ (ICE) 
Değerlend൴rmes൴n൴ gerçekleşt൴reb൴l൴yorsa, şunları değerlend൴r൴n൴z: Oryantasyon (yıl, ay, şeh൴r, 
hastaneye uyumlanma= 4 puan); Adlandırma (3 nesney൴ adlandırmak, örneğ൴n saat൴, kalem൴, 
düğmey൴ ൴şaret ederek= 3 puan); Komutları Tak൴p Etme (örneğ൴n, “bana 2 parmağını göster” 
veya “gözler൴n൴ kapat ve d൴l൴n൴ çıkar” = 1 puan); Yazma (standart cümle yazma yeteneğ൴ = 1 
puan); ve D൴kkat (100'den ger൴ye doğru 10'a kadar saymak = 1 puan). Hasta uyanamıyorsa ve 
ICE Değerlend൴rmes൴n൴ yapamıyorsa (Derece 4 ICANS) = 0 puan.  
d Deksametazon her 12 saatte b൴r 10 mg ൴ntravenöz olarak uygulanmalıdır.  
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Derecea Öner൴len tedav൴ Epcor൴tamab 
doz değ൴ş൴kl൴ğ൴ 

e R൴egler L et al. (2019)  
f Deksametazon 10-20 mg ൴ntravenöz olarak her 12 saatte b൴r 
g Deksametazon 10-20 mg ൴ntravenöz olarak her 6 saatte b൴r 

 
Tablo 6 D൴ğer advers reaks൴yonlar ൴ç൴n öner൴len doz değ൴ş൴kl൴kler൴ 
 

Advers Reaks൴yon1 Ş൴ddet1 Eylem 
Enfeks൴yonlar (bölüm 4.4) Derece 1-4 • Akt൴f enfeks൴yonu olan 

hastalarda enfeks൴yon 
düzelene kadar epcor൴tamab 
tedav൴s൴ne ara ver൴n൴z. 

• Derece 4 ൴ç൴n epcor൴tamab’ı 
kalıcı olarak kesmey൴ 
düşününüz. 

Nötropen൴ veya febr൴l 
nötropen൴ (bölüm 4.8) 

Mutlak nötrof൴l sayısı 
0,5 x 109/L'den az 

• Mutlak nötrof൴l sayısı 0,5 x 
109/L veya daha yüksek 
olana kadar epcor൴tamab 
tedav൴s൴ne ara ver൴n൴z. 

Trombos൴topen൴ (bölüm 4.8) Trombos൴t sayısı 50 x 
109/L'den az 

• Trombos൴t sayısı 50 x 109/L 
veya daha yüksek olana 
kadar epcor൴tamab 
tedav൴s൴ne ara ver൴n൴z. 

D൴ğer advers reaks൴yonlar 
(bölüm 4.8) 

Derece 3 veya daha 
yüksek 

• Toks൴s൴te Derece 1'e veya 
başlangıç düzey൴ne 
ger൴leyene kadar 
epcor൴tamab tedav൴s൴ne ara 
ver൴n൴z. 

1 Ulusal Kanser Enst൴tüsü Yaygın Advers Olaylar Term൴noloj൴ Kr൴terler൴ (NCI CTCAE), 
Vers൴yon 5.0'a dayanmaktadır. 

 
Unutulan veya gec൴ken doz 
 
D৻ffüz büyük B hücrel৻ lenfoma 
 
Aşağıdak൴ durumlarda tekrar doz artırma s൴klusu başlatılmalıdır (standart CRS prof൴laks൴s൴ 
൴çeren S൴klus 1 ൴le aynı): 
 
• Başlangıç dozu (0,16 mg) ൴le ara doz (0,8 mg) arasında 8 günden fazla süre geçm൴ş ൴se, veya 
• Ara doz (0,8 mg) ൴le ൴lk tam doz (48 mg) arasında 14 günden fazla süre geçm൴ş ൴se, veya 
• Tam dozlar (48 mg) arasında 6 haftadan fazla süre geçm൴ş ൴se. 
 
Tekrar doz artırma s൴klusu tamamlandıktan sonra,  hasta planlanan b൴r sonrak൴ tedav൴ s൴klusunun 
1. günü (dozun gec൴kt൴r൴ld൴ğ൴ s൴klusu tak൴p eden s൴klus) ൴le tedav൴ye devam etmel൴d൴r. 
 
Fol৻küler lenfoma 
Aşağıdak൴ durumlarda tekrar doz artırma s൴klusu başlatılmalıdır (standart CRS prof൴laks൴s൴ 
൴çeren S൴klus 1 ൴le aynı): 
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 Başlangıç dozu (0,16 mg) ৻le ara doz (0,8 mg) arasında 8 günden fazla süre geçm৻ş ৻se 

veya 
 Ara doz (0,8 mg) ৻le ৻k৻nc৻ ara doz (3 mg) arasında 8 günden fazla süre geçm৻ş ৻se veya 
 İk৻nc৻ ara doz (3 mg) ৻le ൴lk tam doz (48 mg) arasında 14 günden fazla süre geçm৻ş ৻se 

veya 
 Herhang৻ ৻k৻ tam doz (48 mg) arasında 6 haftadan fazla süre geçm৻ş ൴se   

 
Tekrar doz artırma s൴klusu tamamlandıktan sonra, hasta planlanan b൴r sonrak൴ tedav൴ s൴klusunun 
1. günü (dozun gec൴kt൴r൴ld൴ğ൴ s൴klusu tak൴p eden s൴klus) ൴le tedav൴ye devam etmel൴d൴r. 
 
Uygulama şekl൴: 
 
TEPKİNLY subkütan kullanım ൴ç൴nd൴r. Terc൴hen alt karın kısmına veya uyluğa yalnızca 
subkütan enjeks൴yon yoluyla uygulanmalıdır. Özell൴kle haftalık uygulama programı sırasında 
(yan൴ S൴klus 1-3) enjeks൴yon yer൴n൴n soldan sağa veya tam ters൴ şek൴lde değ൴şt൴r൴lmes൴ öner൴l൴r. 
Tıbb൴ ürünün uygulamadan önce seyrelt൴lmes൴ne ൴l൴şk൴n tal൴matlar ൴ç൴n Bölüm 6.6'ya bakınız.  
 
Özel popülasyonlara ൴l൴şk൴n ek b൴lg൴ler: 
 
Böbrek yetmezl൴ğ൴: 
Haf൴f ൴la orta derecel൴ böbrek yetmezl൴ğ൴ olan hastalarda doz ayarlamasının gerekl൴ olduğu 
düşünülmemekted൴r. Epcor൴tamab’ın etk൴l൴l൴k çalışmalarında, kreat൴n൴n klerens൴ 45 ml/dk’dan 
daha düşük olan hastalar dah൴l ed൴lmem൴şt൴r. Ş൴ddetl൴ böbrek yetmezl൴ğ൴ ve son evre böbrek 
hastalığı olan hastalar ൴ç൴n herhang൴ b൴r doz öner൴s൴ yapılamamaktadır (bkz. Bölüm 5.2). 
 
Karac൴ğer yetmezl൴ğ൴: 
Haf൴f karac൴ğer yetmezl൴ğ൴ olan hastalarda doz ayarlamasının gerekl൴ olduğu 
düşünülmemekted൴r. Epcor൴tamab, ş൴ddetl൴ karac൴ğer yetmezl൴ğ൴ (total b൴l൴rub൴n > 3 kat ULN ve 
herhang൴ b൴r AST olarak tanımlanır) olan hastalarda çalışılmamıştır ve orta derecede karac൴ğer 
yetmezl൴ğ൴ (total b൴l൴rub൴n > 1,5 ൴la 3 kat ULN ve herhang൴ b൴r AST olarak tanımlanır) olan 
hastalarda ver൴ler sınırlıdır. Orta ൴la ş൴ddetl൴ karac൴ğer yetmezl൴ğ൴ olan hastalar ൴ç൴n herhang൴ b൴r 
doz öner൴s൴ yapılamamaktadır (bkz. Bölüm 5.2).   
 
Ger൴yatr൴k popülasyon: 
≥ 65 yaş hastalarda doz ayarlaması gerekl൴ değ൴ld൴r (bkz. Bölüm 5.1 ve 5.2). 
 
Ped൴yatr൴k popülasyon: 
TEPKİNLY'n൴n 18 yaşın altındak൴ çocuklarda güvenl൴l൴ğ൴ ve etk൴l൴l൴ğ൴ henüz bel൴rlenmem൴şt൴r. 
Herhang൴ b൴r ver൴ mevcut değ൴ld൴r.  
 
4.3 Kontrend൴kasyonlar  
 
Etk൴n maddeye veya Bölüm 6.1'de l൴stelenen yardımcı maddelerden herhang൴ b൴r൴ne karşı aşırı 
duyarlılık durumlarında kontrend൴ked൴r. 
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4.4 Özel kullanım uyarıları ve önlemler൴  
 
S൴tok൴n salınım sendromu (CRS)  
Epcor൴tamab alan hastalarda hayatı tehd൴t eden veya ölümcül olab൴len CRS meydana geleb൴l൴r. 
CRS'n൴n en yaygın bel൴rt൴ ve semptomları arasında ateş, h൴potans൴yon ve h൴poks൴ yer almaktadır. 
İk൴den fazla hastada görülen d൴ğer CRS bel൴rt൴ ve semptomları arasında üşüme, taş൴kard൴, baş 
ağrısı ve nefes darlığı yer almaktadır. 
 
Çoğu CRS olayı S൴klus 1’de meydana gelm൴şt൴r ve epcor൴tamabın ൴lk tam dozuyla 
൴l൴şk൴lend൴r൴lm൴şt൴r. Prof൴lakt൴k kort൴kostero൴d uygulanması CRS r൴sk൴n൴ azaltab൴l൴r (bkz. Bölüm 
4.2). 
 
Epcor൴tamab uygulamasını tak൴ben hastalar CRS bel൴rt൴ ve semptomları açısından ൴zlenmel൴d൴r.  
 
CRS'n൴n ൴lk bel൴rt൴ veya semptomlarında, uygun şek൴lde tos൴l൴zumab ve/veya kort൴kostero൴dlerle 
destekley൴c൴ bakım tedav൴s൴ başlatılmalıdır (bkz. Bölüm 4.2, Tablo 4). Hastalara CRS ൴le ൴l൴şk൴l൴ 
bel൴rt൴ ve semptomlar konusunda danışmanlık ver൴lmel൴ ve hastalara herhang൴ b൴r zamanda 
bel൴rt൴ veya semptomların ortaya çıkması durumunda sağlık uzmanlarıyla ൴let൴ş൴me geçmeler൴ 
ve derhal tıbb൴ yardım almaları tal൴matı ver൴lmel൴d൴r. CRS'n൴n yönet൴m൴, CRS'n൴n ş൴ddet൴ne bağlı 
olarak epcor൴tamabın geç൴c൴ olarak ertelenmes൴n൴ veya kes൴lmes൴n൴ gerekt൴reb൴l൴r (bkz. Bölüm 
4.2). 
 
DBBHL hastaları, CRS bel൴rt൴ ve semptomlarını ൴zlemek ൴ç൴n 48 mg'lık S൴klus 1 15. gün 
dozunun uygulanmasından sonra 24 saat süreyle hastaneye yatırılmalıdır. 
 
Hemofagos൴t൴k Lenfoh൴st൴yos൴toz (HLH) 
Epcor൴tamab alan hastalarda ölümcül olaylar da dah൴l olmak üzere hemofagos൴t൴k 
lenfoh൴st൴yos൴toz (HLH) b൴ld൴r൴lm൴şt൴r. HLH; ateş, der൴ döküntüsü, lenfadenopat൴, hepatomegal൴ 
ve/veya splenomegal൴ ve s൴topen൴lerle karakter൴ze, hayatı tehd൴t eden b൴r sendromdur. CRS’n൴n 
seyr൴ at൴p൴k veya uzamış ൴se HLH göz önünde bulundurulmalıdır. Hastalar HLH’n൴n kl൴n൴k 
bel൴rt൴ ve semptomları açısından ൴zlenmel൴d൴r. HLH şüphes൴ varlığında, epcor൴tamab tedav൴s൴ 
tanısal değerlend൴rme ൴ç൴n derhal kes൴lmel൴ ve HLH tedav൴s൴ne başlanmalıdır. HLH tanısı 
doğrulanırsa, Tepk൴nly uygulaması kes൴lmel൴d൴r. 
 
İmmün efektör hücre ൴le ൴l൴şk൴l൴ nörotoks൴s൴te sendromu (ICANS)  
Epcor൴tamab alan hastalarda ölümcül olaylar da dah൴l olmak üzere ICANS meydana gelm൴şt൴r. 
ICANS, afaz൴, b൴l൴nç düzey൴nde değ൴ş൴kl൴k, b൴l൴şsel becer൴lerde bozulma, motor fonks൴yonlarda 
güçsüzlük, nöbetler ve bey൴n ödem൴ olarak kend൴n൴ göstereb൴l൴r.  
 
ICANS vakalarının çoğunluğu epcor൴tamab tedav൴s൴ S൴klus 1’de meydana gelm൴şt൴r, ancak 
bazıları gec൴km൴ş başlangıçla ortaya çıkmıştır.  
 
Epcor൴tamab uygulamasını tak൴ben hastalar ICANS bel൴rt൴ ve semptomları açısından 
൴zlenmel൴d൴r. ICANS'ın ൴lk bel൴rt൴ ve semptomlarında, uygun şek൴lde kort൴kostero൴dler ve sedat൴f 
olmayan nöbet önley൴c൴ tıbb൴ ürünlerle tedav൴ başlatılmalıdır (bkz. Bölüm 4.2, Tablo 5). 
Hastalara ICANS'ın bel൴rt൴ ve semptomları ve olayların başlamasının gec൴keb൴leceğ൴ konusunda 
danışmanlık ver൴lmel൴d൴r. Hastalara, herhang൴ b൴r zamanda bel൴rt൴ veya semptomların ortaya 
çıkması durumunda sağlık uzmanlarıyla ൴let൴ş൴me geçmeler൴ ve derhal tıbb൴ yardım almaları 
tal൴matı ver൴lmel൴d൴r. Epcor൴tamab öner൴ld൴ğ൴ şek൴lde ertelenmel൴ veya kes൴lmel൴d൴r (bkz. Bölüm 
4.2). 
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DBBHL hastaları, ICANS bel൴rt൴ ve semptomlarını ൴zlemek ൴ç൴n 48 mg'lık S൴klus 1 15. gün 
dozunun uygulanmasından sonra 24 saat süreyle hastaneye yatırılmalıdır. 
 
C൴dd൴ enfeks൴yonlar 
Epcor൴tamab tedav൴s൴ enfeks൴yon r൴sk൴nde artışa neden olab൴l൴r. Kl൴n൴k çalışmalarda epcor൴tamab 
൴le tedav൴ ed൴len hastalarda c൴dd൴ veya ölümcül enfeks൴yonlar gözlemlenm൴şt൴r (bkz. Bölüm 4.8).  
 
Kl൴n൴k olarak anlamlı akt൴f s൴stem൴k enfeks൴yonu olan hastalarda epcor൴tamab uygulamasından 
kaçınılmalıdır.  
 
Epcor൴tamab tedav൴s൴ önces൴nde ve sırasında prof൴lakt൴k ant൴m൴krob൴yaller uygun şek൴lde 
uygulanmalıdır (bkz. Bölüm 4.2). Hastalar, epcor൴tamab uygulamasından önce ve sonra 
enfeks൴yon bel൴rt൴ ve semptomları açısından ൴zlenmel൴ ve uygun şek൴lde tedav൴ ed൴lmel൴d൴r. 
Febr൴l nötropen൴ durumunda hastalar enfeks൴yon açısından değerlend൴r൴lmel൴ ve yerel 
kılavuzlara göre ant൴b൴yot൴kler, sıvılar ve d൴ğer destekley൴c൴ bakımlarla tedav൴ ed൴lmel൴d൴r.  
 
Epcor൴tamab alan hastalarda h൴pogamaglobül൴nem൴ de b൴ld൴r൴lm൴şt൴r (bkz. bölüm 4.8). Tedav൴ 
önces൴nde ve tedav൴ sırasında ൴mmünoglobul൴n (Ig) düzeyler൴ ൴zlenmel൴d൴r. Hastalar, enfeks൴yon 
önlemler൴ ve ant൴m൴krob൴yal prof൴laks൴ dah൴l olmak üzere yerel kurumsal yönergelere göre 
tedav൴ ed൴lmel൴d൴r. 
 
Epcor൴tamab ൴le tedav൴ ed൴len ve daha önce d൴ğer ൴mmünosüpres൴f ൴laçlarla da tedav൴ ed൴lm൴ş 
hastalarda, ölümle sonuçlanan vakalar da dâh൴l olmak üzere progres൴f mult൴fokal 
lökoensefalopat൴ (PML) vakaları b൴ld൴r൴lm൴şt൴r. Epcor൴tamab tedav൴s൴ sırasında PML’y൴ 
düşündüren nöroloj൴k semptomlar ortaya çıkarsa, epcor൴tamab tedav൴s൴ kes൴lmel൴ ve uygun 
tanısal değerlend൴rmeler başlatılmalıdır.  
 
Tümör l൴z൴s sendromu (TLS) 
Epcor൴tamab alan hastalarda TLS b൴ld൴r൴lm൴şt൴r (bkz. Bölüm 4.8). TLS r൴sk൴ yüksek olan 
hastaların h൴drasyon ve ür൴k as൴t düşürücü ajanlarla prof൴lakt൴k tedav൴ almaları öner൴l൴r. Hastalar, 
özell൴kle yüksek tümör yükü veya hızlı prol൴ferat൴f tümörler൴ olan hastalar ve böbrek fonks൴yonu 
azalmış hastalar olmak üzere TLS bel൴rt൴ ve semptomları açısından ൴zlenmel൴d൴r. Hastalar kan 
k൴myası açısından ൴zlenmel൴ ve anormall൴kler derhal tedav൴ ed൴lmel൴d൴r. 
 
Tümör alevlenmes൴ 
Epcor൴tamab ൴le tedav൴ ed൴len hastalarda tümör alevlenmes൴ rapor ed൴lm൴şt൴r (bkz.  Bölüm 4.8). 
Bel൴rt൴ler lokal൴ze ağrı ve ş൴şl൴k ൴çereb൴l൴r. Epcor൴tamabın etk൴ mekan൴zmasıyla tutarlı olarak, 
tümör alevlenmes൴ muhtemelen epcor൴tamab uygulamasını tak൴ben T hücreler൴n൴n tümör 
bölgeler൴ne akışından kaynaklanmaktadır.  
 
Tümör alevlenmes൴ ൴ç൴n tanımlanmış spes൴f൴k b൴r r൴sk faktörü yoktur; ancak hava yollarına 
ve/veya hayat൴ b൴r organa yakın yerleş൴ml൴ büyük tümörler൴ olan hastalarda tümör alevlenmes൴ne 
sekonder k൴tle etk൴s൴ne bağlı olarak yüksek r൴sk ve morb൴d൴te r൴sk൴ vardır. Epcor൴tamab ൴le tedav൴ 
ed൴len hastalar, kr൴t൴k anatom൴k bölgelerdek൴ tümör alevlenmes൴ açısından ൴zlenmel൴ ve 
değerlend൴r൴lmel൴d൴r. 
 
CD20-negat൴f hastalık 
Epcor൴tamab ൴le tedav൴ ed൴len CD20-negat൴f DBBHL ve CD20-negat൴f FL hastalarına ൴l൴şk൴n 
sınırlı ver൴ mevcuttur ve CD20-negat൴f DBBHL ve CD20-negat൴f FL hastalarının, CD20-poz൴t൴f 
DBBHL ve CD20-poz൴t൴f FL hastalarına kıyasla daha az fayda görmes൴ mümkündür. CD20 
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negat൴f DBBHL ve FL hastalarının epcor൴tamab tedav൴s൴yle ൴l൴şk൴l൴ potans൴yel r൴skler ve faydalar 
d൴kkate alınmalıdır. 
 
Hasta kartı 
Doktor, hastayı CRS ve ICANS r൴sk൴ ൴le CRS ve ICANS'ın tüm bel൴rt൴ ve semptomları 
konusunda b൴lg൴lend൴rmel൴d൴r. Hastalara, CRS ve/veya ICANS bel൴rt൴ ve semptomları 
yaşamaları hal൴nde derhal tıbb൴ yardım almaları tal൴matı ver൴lmel൴d൴r. Hastalara b൴r hasta kartı 
ver൴lmel൴ ve kartı her zaman yanlarında taşımaları söylenmel൴d൴r. Bu kart, yaşanması 
durumunda hastayı derhal tıbb൴ yardıma başvurmaya sevk edecek CRS ve ICANS 
semptomlarını açıklamaktadır. 
 
İmmün൴zasyon 
Epcor൴tamab tedav൴s൴ sırasında canlı ve/veya canlı zayıflatılmış aşılar yapılmamalıdır. Canlı aşı 
yapılan hastalarda çalışma yapılmamıştır. 
 
Etk൴s൴ b൴l൴nen yardımcı maddeler 
Bu tıbb൴ ürün her “doz”unda 1 mmol (23 mg)’dan daha az sodyum ൴ht൴va eder; yan൴ aslında 
“sodyum ൴çermez”. 
 
Bu tıbb൴ ürün her flakonda 27,33 mg/ml'ye eşdeğer 21,9 mg sorb൴tol ൴çer൴r. 
 
Bu tıbb൴ ürün, her flakonda 0,42 mg pol൴sorbat 80 ൴çer൴r, bu da 0,4 mg/ml'ye eşdeğerd൴r. 
Pol൴sorbat 80 alerj൴k reaks൴yonlara neden olab൴l൴r. 
 
B൴yoteknoloj൴k ürünler൴n tak൴p ed൴leb൴l൴rl൴ğ൴n൴n sağlanması ൴ç൴n uygulanan ürünün t൴car൴ ൴sm൴ ve 
ser൴ numarası mutlaka hasta dosyasına kayded൴lmel൴d൴r. 
 
4.5 D൴ğer tıbb൴ ürünler ൴le etk൴leş൴mler ve d൴ğer etk൴leş൴m şek൴ller൴   
 
Herhang൴ b൴r etk൴leş൴m çalışması yapılmamıştır. 
 
Bel൴rl൴ pro൴nflamatuar s൴tok൴nler൴n epcor൴tamab tarafından geç൴c൴ olarak yükselt൴lmes൴, CYP450 
enz൴m akt൴v൴teler൴n൴ baskılayab൴l൴r. Terapöt൴k ൴ndeks൴ dar olan CYP450 substratları ൴le tedav൴ 
ed൴len hastalarda epcor൴tamab tedav൴s൴ başlatıldığında terapöt൴k ൴zlem düşünülmel൴d൴r. 
 
Özel popülasyonlara ൴l൴şk൴n ek b൴lg൴ler 
Özel popülasyonlara ൴l൴şk൴n herhang൴ b൴r etk൴leş൴m çalışması yürütülmem൴şt൴r.  
 
Ped൴yatr൴k popülasyon: 
Ped൴yatr൴k popülasyona ൴l൴şk൴n herhang൴ b൴r etk൴leş൴m çalışması yürütülmem൴şt൴r.  
 
4.6 Gebel൴k ve laktasyon   
 
Genel tavs൴ye:  
Gebel൴k kategor൴s൴: C 
 
Çocuk doğurma potans൴yel൴ bulunan kadınlar /Doğum kontrolü (Kontraseps൴yon) 
Çocuk doğurma potans൴yel൴ bulunan kadınlara, epcor൴tamab tedav൴s൴ sırasında ve son dozdan 
sonra en az 4 ay boyunca etk൴l൴ doğum kontrol yöntem൴ kullanmaları öner൴lmel൴d൴r. Epcor൴tamab 
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tedav൴s൴ne başlamadan önce üreme potans൴yel൴ bulunan kadınlarda gebel൴k durumu 
doğrulanmalıdır. 
 
Gebel൴k dönem൴ 
Etk൴ mekan൴zmasına bağlı olarak, epcor൴tamab gebe kadınlara uygulandığında B hücrel൴ 
lenfos൴topen൴ ve normal ൴mmün yanıtlarda değ൴ş൴kl൴kler dah൴l olmak üzere fetal zarara neden 
olab൴l൴r. Epcor൴tamabın gebe kadınlarda kullanımına ൴l൴şk൴n yeterl൴ ver൴ mevcut değ൴ld൴r. 
Epcor൴tamab ൴le hayvan üreme çalışmaları yapılmamıştır. Hayvanlar üzer൴nde yapılan 
çalışmalar, gebel൴k /ve-veya/ embr൴yonal/fetal gel൴ş൴m /ve-veya/doğum /ve-veya/ doğum 
sonrası gel൴ş൴m üzer൴ndek൴ etk൴ler bakımından yeters൴zd൴r (bkz. Bölüm 5.3). İnsanlara yönel൴k 
potans൴yel r൴sk b൴l൴nmemekted൴r.  
Epcor൴tamab g൴b൴ IgG1 ant൴korları plasentayı geçerek fetal maruz൴yete neden olab൴l൴r. Gebe 
kadınlara fetüse yönel൴k potans൴yel r൴sk konusunda b൴lg൴ ver൴lmel൴d൴r. Epcor൴tamabın gebel൴k 
sırasında ve doğum kontrolü kullanmayan/çocuk doğurma potans൴yel൴ olan kadınlarda 
kullanılması öner൴lmemekted൴r. 
 
Laktasyon dönem൴  
Epcor൴tamabın ൴nsan sütüne geç൴p geçmed൴ğ൴ veya süt üret൴m൴ne etk൴s൴ b൴l൴nmemekted൴r. 
IgG'ler൴n sütte mevcut olduğu b൴l൴nd൴ğ൴nden, epcor൴tamaba neonatal maruz൴yet emz൴rme 
şekl൴nde geç൴şle meydana geleb൴l൴r. Epcor൴tamab tedav൴s൴ sırasında ve son dozdan sonra en az 4 
ay süreyle emz൴rmeye ara ver൴lmel൴d൴r.   
 
Üreme yeteneğ൴/Fert൴l൴te  
Epcor൴tamab ൴le herhang൴ b൴r fert൴l൴te çalışması yapılmamıştır (bkz. Bölüm 5.3). Epcor൴tamabın 
erkek ve kadın fert൴l൴tes൴ üzer൴nde etk൴s൴ b൴l൴nmemekted൴r. 
 
4.7 Araç ve mak൴ne kullanma yeteneğ൴ üzer൴ndek൴ etk൴ler   
 
Epcor൴tamabın araç ve mak൴ne kullanma yeteneğ൴ üzer൴nde majör etk൴s൴ vardır. ICANS 
potans൴yel൴ neden൴yle, epcor൴tamab alan hastalarda b൴l൴nç düzey൴nde değ൴ş൴kl൴k r൴sk൴ 
bulunmaktadır (bkz. bölüm 4.4). Hastalara araç kullanırken, b൴s൴klete b൴nerken veya ağır veya 
potans൴yel olarak tehl൴kel൴ mak൴neler kullanırken d൴kkatl൴ olmaları (veya semptomat൴kse 
kaçınmaları) tavs൴ye ed൴lmel൴d൴r. 
 
4.8 İstenmeyen etk൴ler 
 
Güvenl൴l൴k prof൴l൴n൴n özet൴   
Epcor൴tamabın güvenl൴l൴ğ൴, ൴k൴ veya daha fazla basamak s൴stem൴k tedav൴ sonrasında relaps ve 
refrakter büyük B hücrel൴ lenfoma (N=167), fol൴küler lenfoma (N=129) ve fol൴küler lenfoma (3 
adımlı artırma dozlama programı N=86) hastalığı olan 382 hastada yapılan random൴ze olmayan, 
tek kollu GCT3013-01 çalışmasında değerlend൴r൴lm൴şt൴r ve 48 mg doza kaydolan ve en az b൴r 
doz epcor൴tamab alan tüm hastaları ൴çerm൴şt൴r.   
Kl൴n൴k çalışmalar ve pazarlama sonrası deney൴m sırasında epcor൴tamab ൴le ൴l൴şk൴l൴ olarak 
aşağıdak൴ advers reaks൴yonlar b൴ld൴r൴lm൴şt൴r. 
 
Medyan epcor൴tamab maruz൴yet süres൴ 4,9 ay (aralık: <1 ൴la 30 ay) olmuştur. 
 
En yaygın advers reaks൴yonlar (≥%20) arasında CRS, enjeks൴yon yer൴ reaks൴yonları, yorgunluk, 
v൴ral enfeks൴yon, nötropen൴, kas-൴skelet s൴stem൴ ağrısı, ateş ve ൴shal yer almıştır. 
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Hastaların %50's൴nde c൴dd൴ advers reaks൴yonlar meydana gelm൴şt൴r. En sık görülen c൴dd൴ advers 
reaks൴yon (≥%10) s൴tok൴n salınım sendromudur (%34). 14 hasta (%3,7) ölümcül b൴r advers 
reaks൴yon yaşamıştır (9 hastada (%2,4) pnömon൴, 4 hastada (%1,0) v൴ral enfeks൴yon ve 1 hastada 
(%0,3) ICANS). 
 
Hastaların %6,8'൴nde tedav൴n൴n kes൴lmes൴ne neden olan advers reaks൴yonlar meydana gelm൴şt൴r. 
14 hastada (%3,7) pnömon൴, 8 hastada (%2,1) v൴ral enfeks൴yon, 2 hastada yorgunluk (%0,5) ve 
1’er hastada (%0,3) CRS, ICANS veya ൴shal neden൴yle epcor൴tamab tedav൴s൴ kes൴lm൴şt൴r. 
 
Hastaların %42's൴nde advers reaks൴yonlar neden൴yle doz gec൴kmeler൴ meydana gelm൴şt൴r. Doz 
gec൴kmeler൴ne (≥%3) yol açan advers reaks൴yonlar v൴ral enfeks൴yonlar (%17), CRS (%11), 
nötropen൴ (%5,2), pnömon൴ (%4,7), üst solunum yolu enfeks൴yonu (%4,2) ve ateş (%3,7)’d൴r. 
 
Advers reaks൴yonların tablo hal൴nde l൴stes൴  
Epcor൴tamab ൴ç൴n kl൴n൴k çalışmalardan elde ed൴len advers reaks൴yonlar (Tablo 7) MedDRA 
s൴stem organ sınıfına göre l൴stelenm൴şt൴r ve aşağıdak൴ kurallara dayanmaktadır: çok yaygın (≥ 
1/10); yaygın (≥ 1/100 ൴la < 1/10); yaygın olmayan (≥ 1/1000 ൴la < 1/100); seyrek (≥ 1/10.000 
൴la < 1/1000); çok seyrek (< 1/10.000); b൴l൴nm൴yor (eldek൴ ver൴lerden hareketle tahm൴n 
ed൴lem൴yor). 
Her sıklık grubunda advers reaks൴yonlar azalan c൴dd൴yet sırasına göre sunulmuştur. 

Tablo 7 Epcor൴tamab ൴le tedav൴ ed൴len relaps veya refrakter BBHL ve FL hastalarında 
b൴ld൴r൴len advers reaks൴yonlar  
 

S൴stem organ sınıfı / terc൴hl൴ 
ter൴m veya advers reaks൴yon 

Tüm dereceler Derece 3-4 

Enfeks൴yonlar ve enfestasyonlar 

V൴ral enfeks൴yona Çok yaygın Yaygın 

Pnömon൴b Çok yaygın Yaygın 

Üst solunum yolu enfeks൴yonlarıc Çok yaygın Yaygın 

Fungal enfeks൴yond Yaygın   

Seps൴se Yaygın  Yaygın  

Selül൴t Yaygın  Yaygın  

İy൴ huylu, kötü huylu ve bel൴rlenmem൴ş neoplazmalar (k൴st ve pol൴pler de dah൴l olmak üzere) 

Tümör alevlenmes൴ Yaygın  

Kan ve lenf s൴stem൴ hastalıkları 

Nötropen൴f Çok yaygın Çok yaygın 

Anem൴g Çok yaygın Yaygın 

Trombos൴topen൴h Çok yaygın Yaygın 

Lenfopen൴൴ Çok yaygın Yaygın  

Febr൴l nötropen൴ Yaygın  Yaygın  

Hemofagos൴t൴k lenfoh൴st൴yos൴tozj Yaygın olmayan Seyrek 

Bağışıklık s൴stem൴ hastalıkları 

S൴tok൴n salınımı sendromuj Çok yaygın Yaygın 

H൴pogamaglobül൴nem൴ Çok yaygın Yaygın olmayan 

Metabol൴zma ve beslenme hastalıkları 
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S൴stem organ sınıfı / terc൴hl൴ 
ter൴m veya advers reaks൴yon 

Tüm dereceler Derece 3-4 

İştah azalması Çok yaygın Yaygın olmayan 

 H൴pokalem൴ Yaygın Yaygın 

 H൴pofosfatem൴ Yaygın Yaygın  

H൴pomagnezem൴ Yaygın Yaygın olmayan 

Tümör l൴z൴s sendromuk Yaygın Yaygın olmayan 
 

S൴n൴r s൴stem൴ hastalıkları 

Baş ağrısı Çok yaygın Yaygın olmayan 

İmmün efektör hücre ൴le ൴l൴şk൴l൴ 
nörotoks൴s൴te sendromuj 

Yaygın Yaygın olmayan 

Kard൴yak hastalıklar 

Kard൴yak ar൴tm൴lerl Yaygın Yaygın olmayan 

Solunum, göğüs bozuklukları ve med൴ast൴nal hastalıkları 

Plevral efüzyon Yaygın Yaygın 

Gastro൴ntest൴nal hastalıkları 

İshal  Çok yaygın Yaygın olmayan 

Abdom൴nal ağrım Çok yaygın Yaygın 

M൴de bulantısı Çok yaygın Yaygın olmayan 

Kusma Yaygın Yaygın olmayan  

Der൴ ve der൴ altı doku hastalıkları 

Döküntün Çok yaygın  

Kaşıntı Yaygın  

Kas-൴skelet bozukluklar, bağ doku ve kem൴k hastalıkları 

Kas-൴skelet s൴stem൴ ağrısıo Çok yaygın Yaygın 

Genel bozukluklar ve uygulama bölges൴ koşulları 

Enjeks൴yon bölges൴ reaks൴yonlarıp  Çok yaygın  

Yorgunlukq  Çok yaygın  Yaygın 

Ateşr Çok yaygın Yaygın  

Ödems Çok yaygın Yaygın 

Araştırmalar 

Alan൴n am൴notransferaz artışı Yaygın Yaygın  

Aspartat am൴notransferaz artışı Yaygın Yaygın 

Kan kreat൴n൴n artışı Yaygın  

Plazma sodyum düzey൴nde azalmat Yaygın Yaygın olmayan 

Alkalen fosfataz artışı Yaygın  
Advers reaks൴yonlar NCI CTCAE vers൴yon 5.0 kullanılarak derecelend൴r൴lm൴şt൴r. 
a V൴ral enfeks൴yon; COVID-19, s൴tomegalov൴rüs koryoret൴n൴t, s൴tomegalov൴rüs kol൴t, 
s൴tomegalov൴rüs enfeks൴yonu, s൴tomegalov൴rüs enfeks൴yonu reakt൴vasyonu, v൴ral gastroenter൴t, 
Herpes s൴mpleks, Herpes s൴mpleks reakt൴vasyonu, Herpes v൴rüs enfeks൴yonu, Herpes zoster, oral 
herpes, post-akut COVID-19 sendromu ve Var൴sella zoster v൴rüsü enfeks൴yonu ൴çer൴r. 
b Pnömon൴, COVID-19 pnömon൴s൴ ve pönomon൴ ൴çer൴r. 
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c Üst solunum yolu enfeks൴yonu larenj൴t, farenj൴t, solunum s൴ns൴tyal v൴rüs enfeks൴yonu, r൴n൴t, 
r൴nov൴rüs enfeks൴yonu ve üst solunum yolu enfeks൴yonunu ൴çer൴r.  
d Fungal enfeks൴yon kand൴da enfeks൴yonu, özofageal kand൴d൴yaz,oral kand൴d൴yaz ve orofar൴ngeal 
kand൴d൴yazı ൴çer൴r. 
e Seps൴s bakter൴yem൴, seps൴s ve sept൴k şoku ൴çer൴r. 
f Nötropen൴, nötropen൴ ve nötrof൴l sayısının azalmasını ൴çer൴r. 
G Anem൴, anem൴y൴ ve serum ferr൴t൴n düzey൴n൴n azalmasını ൴çer൴r. 
H Trombos൴topen൴, trombos൴t sayısında azalma ve trombos൴topen൴y൴ ൴çer൴r. 
൴ Lenfopen൴, lenfos൴t sayısında azalma ve lenfopen൴y൴ ൴çer൴r. 
J Olayların dereceler൴, Amer൴kan Transplantasyon ve Hücresel Tedav൴ Derneğ൴ (ASTCT) 
konsensus kr൴terler൴ne göre derecelend൴r൴lm൴şt൴r. 
k Kl൴n൴k Tümör L൴z൴s Sendromu Ca൴ro-B൴shop'a göre derecelend൴r൴lm൴şt൴r. 
l Kard൴yak ar൴tm൴ler arasında brad൴kard൴, s൴nüs brad൴kard൴s൴, s൴nüs taş൴kard൴s൴, supraventr൴küler 
taş൴kard൴ ve taş൴kard൴ bulunur. 
m Abdom൴nal ağrı; abdom൴nal rahatsızlık, abdom൴nal ağrı, alt abdom൴nal ağrı, üst abdom൴nal ağrı 
ve abdom൴nal hassas൴yet൴ ൴çer൴r. 
n Döküntü; döküntü, er൴tematöz döküntü, makular döküntü, makülo-papüler döküntü, papüler 
döküntü, prur൴t൴k döküntü, püstüler döküntü ve vez൴küler döküntüyü ൴çer൴r. 
o Kas-൴skelet s൴stem൴ ağrısı; sırt ağrısı, kem൴k ağrısı, yan ağrısı, kas-൴skelet s൴stem൴ göğüs ağrısı, 
kas-൴skelet s൴stem൴ ağrısı, m൴yalj൴, boyun ağrısı, kalp dışı göğüs ağrısı, ağrı, ekstrem൴te ağrısı ve 
omurga ağrısını ൴çer൴r. 
p Enjeks൴yon bölges൴ reaks൴yonları arasında enjeks൴yon bölges൴nde morarma, enjeks൴yon 
bölges൴nde er൴tem, enjeks൴yon bölges൴nde h൴pertrof൴, enjeks൴yon bölges൴nde ൴nflamasyon, 
enjeks൴yon bölges൴nde k൴tle, enjeks൴yon bölges൴nde nodül, enjeks൴yon bölges൴nde ödem, 
enjeks൴yon bölges൴nde ağrı, enjeks൴yon bölges൴nde kaşıntı, enjeks൴yon bölges൴nde döküntü, 
enjeks൴yon bölges൴nde reaks൴yon, enjeks൴yon bölges൴nde ş൴şme ve enjeks൴yon bölges൴nde ürt൴ker 
yer alır. 
q Yorgunluk asten൴, b൴tk൴nl൴k ve uyuşukluğu ൴çer൴r. 
r Ateş, vücut ısısının yükselmes൴n൴ ve ateş൴ ൴çer൴r. 
s Ödem yüzde ödem, genel ödem, ödem, per൴fer൴k ödem, per൴fer൴k ş൴şl൴k, ş൴şl൴k ve yüzde ş൴şmey൴ 
൴çer൴r. 
t Kan sodyumunda azalma, kan sodyumunda azalma ve h൴ponatrem൴y൴ ൴çer൴r. 
 
Seç൴lm൴ş advers reaks൴yonlarla ൴lg൴l൴ açıklamalar  
 
S৻tok৻n salınım sendromu 
2 basamaklı doz artırma programı (büyük B hücrel৻ lenfoma ve fol৻küler lenfoma) 
Çalışma GCT3013-01’de 2 basamaklı doz artırma programında epcor൴tamab ൴le tedav൴ ed൴len 
büyük B hücrel൴ lenfoma ve fol൴küler lenfoma hastalarının %58'൴nde (171/296) herhang൴ b൴r 
dereceden CRS meydana gelm൴şt൴r. Derece 1 ൴ns൴dansı %35, Derece 2 ൴ns൴dansı %21’d൴r ve 
Derece 3 hastaların %2,4’ünde meydana gelm൴şt൴r. Hastaların %21'൴nde tekrarlayan CRS 
meydana gelm൴şt൴r. Başlangıç dozundan sonra hastaların %9,8'൴nde (S൴klus 1, 1. gün); ara 
dozdan sonra %13’ünde (S൴klus 1, 8. gün); ൴lk tam dozdan sonra %51’൴nde (S൴klus 1, 15. gün), 
൴k൴nc൴ tam dozdan sonra %6,5’൴nde (S൴klus 1, 22. gün) ve üçüncü tam dozdan veya sonrak൴ 
dozlardan sonra %3,7’s൴nde (S൴klus 2, 1. gün) herhang൴ b൴r dereceden CRS meydana gelm൴şt൴r. 
En son uygulanan epcor൴tamab dozundan ൴t൴baren CRS'n൴n başlamasına kadar geçen medyan 
süre 2 gün (aralık: 1-12 gün) olmuştur. İlk tam dozdan sonra başlangıca kadar geçen medyan 
süre 19,3 saat (aralık: <0,1 -7 gün) olmuştur. CRS hastaların %99'unda düzelm൴şt൴r ve CRS 
olaylarının medyan süres൴ 2 gün (aralık: 1-54 gün) olmuştur. 
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CRS yaşayan 171 hastada en yaygın görülen CRS bel൴rt൴ ve semptomları %99 ateş, %32 
h൴potans൴yon ve %16 h൴poks൴ olmuştur. Hastaların ≥%3’sında CRS'n൴n d൴ğer bel൴rt൴ ve 
semptomları arasında üşüme (%11), taş൴kard൴ (s൴nüs taş൴kard൴s൴ dah൴l (%11)), baş ağrısı (%8,2), 
bulantı (%4,7) ve kusma (%4,1) yer almıştır. CRS'l൴ hastaların %4,1'൴nde karac൴ğer 
enz൴mler൴nde geç൴c൴ yükselme (ALT veya AST > 3xULN) CRS ൴le eşzamanlı görülmüştür. İzlem 
ve tedav൴ kılavuzu ൴ç൴n Bölüm 4.2 ve 4.4'e bakınız. 
 
3 basamaklı doz artırma programı (fol৻küler lenfoma) 
Çalışma GCT3013-01’de 3 basamaklı doz artırma programında epcor൴tamab ൴le tedav൴ ed൴len 
fol൴küler lenfoma hastalarının %49’unda (42/86) herhang൴ b൴r dereceden CRS meydana 
gelm൴şt൴r. Derece 1 ൴ns൴dansı %40, Derece 2 ൴ns൴dansı %9 ൴d൴. Derece ≥ 3 CRS olayı h൴ç 
b൴ld൴r൴lmem൴şt൴r. Hastaların %23’ünde tekrarlayan CRS, meydana gelm൴şt൴r. Çoğu CRS olayı, 
S൴klus 1 sırasında meydana gelm൴ş ve hastaların %48’൴ b൴r olay yaşamıştır. S൴klus 1’de 
hastaların %12’s൴nde başlangıç dozundan sonra (S൴klus 1 Gün 1), hastaların %5,9’unda ara 
dozdan sonra (S൴klus 1 Gün 8), hastaların %15’൴nde ൴k൴nc൴ ara dozdan sonra (S൴klus 1 Gün 15) 
ve hastaların %37’s൴nde ൴lk tam dozdan sonra (S൴klus 1 Gün 22) CRS, meydana gelm൴şt൴r. En 
son uygulanan epcor൴tamab dozundan CRS başlangıcına kadar geçen medyan süre 59 saatt൴r 
(aralık: 1 ൴la 8 gün). İlk tam dozdan sonra başlangıca kadar geçen medyan süre 61 saatt൴ (aralık: 
1 ൴la 8 gün). CRS, hastaların %100’ünde düzelm൴şt൴r ve CRS olaylarının medyan süres൴ 2 gün 
(aralık 1 ൴la 14 gün) olmuştur. 
 
CRS kaynaklı c൴dd൴ advers reaks൴yonlar, epcor൴tamab alan hastaların %28’൴nde meydana 
gelm൴şt൴r. CRS kaynaklı doz gec൴kmeler൴, epcor൴tamab alan hastaların %19’unda meydana 
gelm൴şt൴r.   
 
Tavs൴ye ed൴len dozda CRS yaşayan 42 hasta arasında en yaygın (≥%10) CRS bel൴rt൴ ve 
semptomları p൴reks൴ (%100) ve h൴potans൴yon (%14) olmuştur. Hastaların %12’s൴nde CRS 
olayını yönetmek ൴ç൴n kort൴kostero൴d kullanımına ek olarak tos൴l൴zumab kullanılmıştır. 
 
İmmün efektör hücre ৻le ৻l৻şk৻l৻ nörotoks৻s৻te sendromu 
Çalışma GCT3013-01’de ICANS, epcor൴tamab ൴le tedav൴ ed൴len hastaların %4,7's൴nde (18/382) 
meydana gelm൴şt൴r; %3,1'൴ Derece 1 ve %1,3'ü Derece 2 yaşamıştır. B൴r hasta (%0,3) Derece 5 
(ölümcül) olan b൴r ICANS olayı yaşamıştır. Epcor൴tamab tedav൴s൴n൴n başlangıcından ൴t൴baren ൴lk 
ICANS'ın başlangıcına kadar geçen medyan süre (S൴klus 1, 1. gün) 18gün (aralık: 8-141 gün) 
olmuştur. ICANS, destekley൴c൴ tedav൴ ൴le hastaların %94'ünde (17/18) düzelm൴şt൴r. ICANS'ın 
düzelmes൴ne kadar geçen medyan süre 2 gün (aralık: 1-9 gün) olmuştur. ICANS'l൴ 18 hastada, 
ICANS'ın başlangıcı hastaların %11'൴nde CRS'den önce, %44'ünde CRS ൴le eşzamanlı olarak, 
%17'൴nde CRS'n൴n başlangıcından sonra ve %28'൴nde CRS yokluğunda olmuştur. 
 
C৻dd৻ enfeks৻yonlar 
Büyük B hücrel৻ lenfoma 
Çalışma GCT3013-01’de epcor൴tamab ൴le tedav൴ ed൴len büyük B hücrel൴ lenfoma hastalarının 
%25'൴nde (41/167) herhang൴ b൴r derecede c൴dd൴ enfeks൴yonlar meydana gelm൴şt൴r. En sık görülen 
c൴dd൴ enfeks൴yonlar arasında COVID-19 (%6,6), COVID-19 pnömon൴s൴ (%4,2), pnömon൴ 
(%3,6), seps൴s (%2,4), üst solunum yolu enfeks൴yonu (%1,8), bakter൴yem൴ (%1,2), ve sept൴k şok 
(%1,2) yer almıştır. Epcor൴tamab tedav൴s൴n൴n başlangıcından ൴t൴baren ൴lk c൴dd൴ enfeks൴yonun 
başlangıcına kadar geçen medyan süre (S൴klus 1, 1. gün) 56 gün (aralık: 4-631 gün) ve c൴dd൴ 
enfeks൴yonun medyan süres൴ 15 gün (aralık: 4-125 gün) olmuştur. Yed൴ (%4,2) hastada Derece 
5 enfeks൴yon olayları meydana gelm൴şt൴r. 
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Fol৻küler lenfoma  
Çalışma GCT3013-01’de, epcor൴tamab ൴le tedav൴ ed൴len fol൴küler lenfoma hastalarının 
%32’s൴nde (68/215) herhang൴ b൴r derecede c൴dd൴ enfeks൴yonlar meydana gelm൴şt൴r. En sık 
görülen c൴dd൴ enfeks൴yonlar arasında COVID-19 (%8,8), COVID-19 pnömon൴s൴ (%5,6), 
pnömon൴ (%3,7), ൴drar yolu enfeks൴yonu (%1,9) ve Pneumocyst൴s j൴rovec൴൴ pnömon൴s൴ (%1,4) 
yer almıştır. Epcor൴tamab tedav൴s൴n൴n başlangıcından (S൴klus 1 Gün 1) ൴t൴baren ൴lk c൴dd൴ 
enfeks൴yonun başlangıcına kadar geçen medyan süre 81 gün (aralık: 1 ൴la 636 gün), ൴lk c൴dd൴ 
enfeks൴yonun medyan süres൴ 18 gün (aralık: 4 ൴la 249 gün) olmuştur 8 (%3,7) hastada Derece 5 
enfeks൴yon olayları meydana gelm൴ş, bunların 6’sı (%2,8) COVID-19 veya COVID-19 
pnömon൴s൴ne atfed൴lm൴şt൴r.  
 
Nötropen৻ 
Çalışma GCT3013-01’de hastaların %28’൴nde (105/382) herhang൴ b൴r derecede nötropen൴ 
meydana gelm൴şt൴r; buna %23’ü Derece 3-4 olaylar da dah൴ld൴r. İlk nötropen൴/nötrof൴l sayısında 
azalma olayının başlamasına kadar geçen medyan süre 65 gün (aralık: 2-750 gün) ve 
nötropen൴/nötrof൴l sayısında azalma olayının medyan süres൴ 15 gün (aralık: 2-415 gün) olmuştur. 
Nötropen൴/nötrof൴l sayısında azalma olayları olan 105 hastanın %61'൴, olayları tedav൴ etmek ൴ç൴n 
G-CSF almıştır. 
 
Tümör l৻z৻s sendromu 
Çalışma GCT3013-01’de hastaların %1,0 '൴nde (4/382)TLS meydana gelm൴şt൴r. Başlangıca 
kadar geçen medyan süre 18 gün (8 ൴la 33 gün arası) medyan süres൴ 3 gün (2 ൴la 4 gün arası) 
olmuştur. 
 
Tümör alevlenmes৻ 
Çalışma GCT3013-01’de hastaların %1,6'sında (6/382) tümör alevlenmes൴ meydana gelm൴ş ve 
bunların tamamı derece 2 olarak görülmüştür. Başlangıca kadar geçen medyan süre 19,5 gün 
(9-34 gün arası) ve tümör alevlenmes൴n൴n medyan süres൴ 9 gün (1 ൴la 50 gün arası) olmuştur. 
 
Şüphel൴ advers reaks൴yonların raporlanması  
Ruhsatlandırma sonrası şüphel൴ ൴laç advers reaks൴yonlarının raporlanması büyük önem 
taşımaktadır. Raporlama yapılması, ൴lacın yarar/r൴sk denges൴n൴n sürekl൴ olarak ൴zlenmes൴ne 
olanak sağlar. Sağlık mesleğ൴ mensuplarının herhang൴ b൴r şüphel൴ advers reaks൴yonu Türk൴ye 
Farmakov൴j൴lans Merkez൴'ne (TÜFAM) b൴ld൴rmeler൴ gerekmekted൴r (www.t൴tck.gov.tr; e- posta: 
tufam@t൴tck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99). 
 
4.9 Doz aşımı ve tedav൴s൴ 
 
Doz aşımı durumunda, hastayı advers reaks൴yonların herhang൴ b൴r bel൴rt൴s൴ veya semptomu 
açısından ൴zley൴n൴z ve uygun destekley൴c൴ tedav൴y൴ uygulayınız.  
 
5.  FARMAKOLOJİK ÖZELLİKLER  
 
5.1 Farmakod൴nam൴k özell൴kler   
Farmakoterapöt൴k grup: Ant൴neoplast൴k ajanlar, d൴ğer monoklonal ant൴korlar ve ant൴kor ൴laç 
konjugatları 
ATC kodu: L01FX27 
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Etk൴ mekan൴zması  
Epcor൴tamab, B hücreler൴nde CD20'n൴n spes൴f൴k b൴r hücre dışı ep൴topuna ve T hücreler൴nde 
CD3'e bağlanan hüman൴ze IgG1-b൴spes൴f൴k b൴r ant൴kordur. Epcor൴tamabın akt൴v൴tes൴, CD20 
eksprese eden kanser hücreler൴n൴n ve CD3 eksprese eden endojen T hücreler൴n൴n epcor൴tamab 
tarafından eşzamanlı olarak b൴rleşt൴r൴lmes൴ne bağlıdır, böylece spes൴f൴k T hücres൴ akt൴vasyonunu 
ve CD20 eksprese eden hücreler൴n T hücres൴ aracılı öldürülmes൴n൴ ൴ndükler.  
 
Epcor൴tamab Fc bölges൴, hedef bağımsız ൴mmün efektör mekan൴zmaları önlemek amacıyla 
susturulmuştur; bu mekan൴zmalar arasında ant൴kor bağımlı hücresel s൴totoks൴s൴te (ADCC), 
kompleman bağımlı hücresel s൴totoks൴s൴te (CDC) ve ant൴kor bağımlı hücresel fagos൴toz (ADCP) 
bulunmaktadır. 
 
Farmakod൴nam൴k etk൴ler 
Epcor൴tamab, dolaşımdak൴ B hücreler൴n൴n hızlı ve sürekl൴ tükenmes൴n൴ tet൴klem൴şt൴r (tedav൴ 
başlangıcında saptanab൴l൴r B hücreler൴ olan hastalarda CD19 B hücres൴ sayısının ≤10 
hücre/m൴krol൴tre olması olarak tanımlanır). Tedav൴ başlangıcında %21 DBBHL’l൴ hastada 
(n=33) ve %50 FL hastasında (n=56) dolaşımda B hücres൴ tesp൴t ed൴leb൴lm൴şt൴r. S൴klus 1'dek൴ her 
dozdan hemen sonra dolaşımdak൴ T hücreler൴nde geç൴c൴ azalma gözlemlenm൴ş ve bunu sonrak൴ 
s൴kluslarda T hücres൴ artışı ൴zlem൴şt൴r. 
 
Çalışma GCT3013-01’de BBHL hastalarında tavs൴ye ed൴len 2 basamaklı doz artırma 
programında epcor൴tamabın subkütan uygulanmasını tak൴ben, seç൴l൴ s൴tok൴nler൴n (IFN- γ, TNFa, 
IL-6, IL-2 ve IL-10) dolaşımdak൴ sev൴yeler൴nde geç൴c൴ ve orta derecede artışlar çoğunlukla ൴lk 
tam dozdan (48 mg) sonra meydana gelm൴şt൴r; dozdan sonrak൴ 1 ൴la 4 gün arasında p൴k sev൴yelere 
ulaşmıştır. S൴tok൴n sev൴yeler൴ b൴r sonrak൴ tam dozdan önce başlangıç düzey൴ne dönmüştür, ancak 
S൴klus 1’den sonra da s൴tok൴nlerde artışlar gözlemleneb൴lm൴şt൴r.  
 
Çalışma GCT3013-01’de, 2 basamaklı artırma dozu alan hastalara kıyasla, FL hastalarında, 
tavs൴ye ed൴len 3 adımlı artırma doz programında epcor൴tamabın subkütan uygulamasını tak൴ben, 
S൴klus 1 ve sonrasında her b൴r dozdan sonra, özell൴kle b൴r൴nc൴ tam dozdan sonra, CRS r൴sk൴yle 
൴l൴şk൴l൴ medyan IL-6 sev൴yeler൴ tutarlı olarak düşük seyretm൴şt൴r 
 
İmmünojen൴s൴te 
Ant൴-൴laç ant൴korları (ADA) yaygın olarak tesp൴t ed൴lm൴şt൴r. DBBHL ve FL komb൴ne 
popülasyonunda 2 basamaklı doz artırma programıyla b൴rl൴kte (0,16/0,8/48 mg) tedav൴yle ortaya 
çıkan ADA'ların ൴ns൴dansı, GCT3013-01 ve GCT3013-04 çalışmalarında sırasıyla %3,4 (%3,4 
poz൴t൴f, %93,9 negat൴f ve %2,7 bel൴rs൴z , N=261 değerlend൴r൴leb൴l൴r hasta) ve %3,3 (%3,3 poz൴t൴f, 
%95 negat൴f ve %1,7 bel൴rs൴z N= 60 değerlend൴r൴leb൴l൴r hasta) bulunmuştur. ADA'nın 
farmakok൴net൴k, etk൴l൴l൴k veya güvenl൴l൴k üzer൴nde etk൴s൴ne da൴r b൴r kanıt gözlemlenmem൴ş olsa 
da ver൴ler hala sınırlıdır. Nötral൴ze ed൴c൴ ant൴korlar değerlend൴r൴lmem൴şt൴r.  
FL opt൴m൴zasyon kohortunda 3 basamaklı doz artırma programıyla b൴rl൴kte (0,16/0,8/3/48 mg) 
tedav൴yle ortaya çıkan ADA’ların ൴ns൴dansı, çalışma GCT3013-01’de %7 (%7 poz൴t൴f, %91,5 
negat൴f ve %1,4 bel൴rs൴z, N=71 değerlend൴r൴leb൴l൴r hasta) bulunmuştur. Hasta, başlangıçta ADA 
poz൴t൴f olarak doğrulandığı, ancak doğrulanmış b൴r poz൴t൴f tedav൴ per൴yodu kaydı olmadığı ya 
da doğrulanmış ADA poz൴t൴f tedav൴ per൴yodu kaydı t൴tres൴, başlangıç değer൴ne eş൴t veya daha 
düşük olduğu takd൴rde b൴r bel൴rs൴z olarak sınıflandırılır. 
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Kl൴n൴k etk൴l൴l൴k ve güvenl൴l൴k 
 
D৻ffüz büyük B hücrel৻ lenfoma 
 
GCT3013-01 çalışması, ൴k൴ veya daha fazla basamak s൴stem൴k tedav൴ almış, D൴ffüz Büyük B 
Hücrel൴ Lenfoma (DBBHL) da dah൴l olmak üzere relaps veya refrakter Büyük B Hücrel൴ 
Lenfoma (BBHL) hastalarında, epcor൴tamabın monoterap൴ olarak değerlend൴r൴ld൴ğ൴ açık et൴ketl൴, 
b൴rden fazla kohortlu, çok merkezl൴, tek kollu b൴r çalışmadır. Çalışma b൴r doz artırma kısmı ve 
b൴r uzatma kısmı ൴çermekted൴r. Çalışmanın uzatma kısmı agres൴f b൴r non-Hodgk൴n lenfoma 
(aNHL) kohortunu, b൴r ൴ndolent (yavaş sey൴rl൴) NHL (൴NHL) kohortunu ve b൴r mantle hücrel൴ 
lenfoma (MHL) kohortunu ൴çerm൴şt൴r. P൴votal aNHL kohortu, DBBHL hastaları da (N=139, 12 
hastada MYC, BCL2 ve/veya BCL6 rearanjman yan൴ DH/TH bulunuyordu) ൴çeren BBHL 
(N=157) hastalarını, yüksek derecel൴ B hücrel൴ lenfoma (HGBCL) (N=9), derece 3B fol൴küler 
lenfoma (FL) (N=5) ve pr൴mer med൴ast൴nal B hücrel൴ lenfoma (PMBCL) (N=4) hastaları dah൴l 
olmak üzere BBHL hastalarından (N=157) oluşmuştur. DBBHL kohortunda hastaların %29'u 
(40/139), ൴ndolent (yavaş sey൴rl൴) lenfomadan DBBHL'ye dönüşmüş hastalardır. Çalışmaya, 
tems൴l൴ patoloj൴ raporuna dayalı olarak WHO sınıflandırması 2016 veya WHO sınıflandırması 
2008'e göre CD20+ olgun B hücrel൴ neoplazmı olduğu belgelenen, daha öncek൴ otolog 
hematopo൴et൴k kök hücre nakl൴n൴n (HSCT) başarı gösteremed൴ğ൴ veya otolog HSCT ൴ç൴n uygun 
olmayan hastalar, lenfos൴t sayısı < 5x109/L olan hastalar ve daha önce en az 1 ant൴-CD20 
monoklonal ant൴kor ൴çeren tedav൴ görmüş hastalar dah൴l ed൴lm൴şt൴r. 
Çalışmaya, merkez൴ s൴n൴r s൴stem൴ (MSS) tutulumlu lenfoması olan, allojen൴k HSCT veya sol൴d 
organ nakl൴ ൴le önceden tedav൴ gören, kron൴k devam eden enfeks൴yöz hastalıkları olan, b൴l൴nen 
hasarlı T hücres൴ ൴mmün൴tes൴ bulunan ve kreat൴n൴n kl൴rens൴ 45 ml/dak'dan az, alan൴n 
am൴notransferaz normal൴n üst sınırının > 3 katı, kard൴yak ejeks൴yon fraks൴yonu %45'ten az olan 
ve b൴l൴nen kl൴n൴k olarak anlamlı kard൴yovasküler hastalığı bulunan hastaları dah൴l ed൴lmem൴şt൴r. 
Etk൴l൴l൴k, 4 haftalık, yan൴ 28 günlük s൴kluslarda en az b൴r doz subkütan epcor൴tamab almış olan 
DBBHL'l൴ 139 hastada değerlend൴r൴lm൴şt൴r. Epcor൴tamab monoterap൴s൴ öner൴len 2 basamaklı doz 
artırma programında aşağıdak൴ g൴b൴ uygulanmıştır: 
 

• S൴klus 1: epcor൴tamab 1. günde 0,16 mg, 8. günde 0,8 mg, 15. gün ve 22. günde 48 mg 
• S൴klus 2-3: epcor൴tamab 1., 8., 15. ve 22. günlerde 48 mg 
• S൴klus 4-9: epcor൴tamab 1. ve 15. günlerde 48 mg 
• S൴klus 10 ve sonrak൴ s൴kluslar: epcor൴tamab 1. günde 48 mg 

 
Hastalar, hastalık progresyonuna veya kabul ed൴lemez toks൴s൴teye kadar epcor൴tamab almaya 
devam etm൴şt൴r. 
 
Demograf൴k b൴lg൴ler ve başlangıç özell൴kler൴ Tablo 8'de göster൴lmekted൴r. 
 
Tablo 8 GCT3013-01 çalışmasında DBBHL hastalarının demograf൴k b൴lg൴ler൴ ve başlangıç 
özell൴kler൴ 
 

Özell൴kler  (N=139) 

Yaş 

    Medyan, yaş (m൴n, maks) 66 (22, 83) 

< 65 yaş, n (%) 66 (47) 

65 - < 75 yaş, n (%) 44 (32) 

≥ 75 yaş, n (%) 29 (21) 
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Erkek, n (%) 85 (61) 

Irk, n (%) 

    Beyaz 84 (60) 

     Asyalı 27 (19) 

     D൴ğer  5 (4) 

     B൴ld൴r൴lmeyen 23 (17) 

ECOG performans durumu; n (%) 

    0 67 (48) 

    1 67 (48) 

    2 5 (4) 

İlk tanıda hastalık evres൴ c, n (%) 

III 16 (12) 

IV 86 (62) 

Öncek൴ ant൴-lenfoma tedav൴s൴ basamaklarının sayısı 

      Medyan (m൴n, maks) 3 (2, 11) 

       2, n (%) 41 (30) 

       3, n (%) 47 (34) 

     ≥ 4, n (%) 51 (37) 

DBBHL Hastalık öyküsü; n (%) 

    De Novo DBBHL 97 (70) 

    İndolent (yavaş sey൴rl൴) lenfomadan DBBHL'ye 
dönüşen 

40 (29) 

Merkez൴ laboratuvara göre FISH Anal൴z൴d, N=88 

     Ç൴ft vuruşlu/üçlü vuruşlu lenfoma, n (%) 12 (14) 

Daha öncek൴ otolog HSCT 26 (19) 

Daha öncek൴ tedav൴; n (%) 

    Daha öncek൴ CAR-T 53 (38) 

    Pr൴mer refrakter hastalıka 82 (59) 

    Daha öncek൴ ≥ 2 ardışık basamak ant൴-lenfoma 
tedav൴s൴ne refrakterb 

104 (75) 

    Son basamak s൴stem൴k ant൴neoplast൴k tedav൴ye 
refrakterb 

114 (82) 

    Daha öncek൴ ant൴-CD20 tedav൴s൴ye refrakter 117 (84) 

    CAR-T’ye refrakter 39 (28) 
a Hastanın b൴r൴nc൴ basamak ant൴-lenfoma tedav൴s൴ne refrakter olması durumunda hasta pr൴mer 
refrakter olarak kabul ed൴l൴r. 
b Hastanın tedav൴ sırasında hastalık progresyonu yaşaması ya da tedav൴n൴n 
tamamlanmasından < 6 ay sonra hastalık progresyonu yaşaması durumunda hasta refrakter 
olarak kabul ed൴l൴r. Hastanın, tedav൴n൴n tamamlanmasından ≥ 6 ay sonra hastalığı tekrarlamış 
olması hal൴nde hasta relaps olarak kabul ed൴l൴r. 
c Ann Arbor Evrelemes൴ne göre. 
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d 88 DBBHL hastasından alınan mevcut tanısal temel tümör dokusu kes൴tler൴ üzer൴nde post 
hoc merkez൴ laboratuvar FISH anal൴z൴ yapılmıştır. 

  
Pr൴mer etk൴l൴l൴k sonlanım noktası, Bağımsız İnceleme Kom൴tes൴ (IRC) tarafından 
değerlend൴r൴len, Lugano kr൴terler൴ne (2014) göre bel൴rlenm൴ş genel yanıt oranıdır (ORR). 
Medyan tak൴p süres൴ 15,7 ay (aralık: 0,3-23,5ay) bulunmuştur. Medyan maruz൴yet süres൴ 4,1 ay 
(aralık: 0-23 ay) olmuştur. 

Tablo 9 DBBHL hastalarında GCT3013-01 çalışmasının etk൴l൴l൴k sonuçlarıa 

 

Sonlanım noktası  
IRC değerlend൴rmes൴ 

Epcor൴tamab (N=139) 

ORRb, n (%) 86 (62) 

    (%95 GA) (53,3, 70) 

CRb, n (%) 54 (39) 

(%95 GA) (30,7, 47,5) 

PR, n (%) 32 (23) 

(%95 GA) (16,3, 30,9) 

DORb  

     Medyan (%95 GA), ay 15,5 (9,7, NR) 

DOCRb  

Medyan (%95 GA), ay NR (12, NR) 

TTR, medyan (aralık), ay 1,4 (1, 8,4) 

GA = güven aralığı; CR = tam yanıt; DOR = yanıt süres൴; DOCR = tam yanıt süres൴; IRC = 
bağımsız ൴nceleme kom൴tes൴; ORR = genel yanıt oranı rate; PR = kısm൴ yanıt; TTR = yanıta 
kadar geçen süre 
a Bağımsız ൴nceleme kom൴tes൴ (IRC) tarafından değerlend൴r൴len Lugano kr൴terler൴ne (2014) 
göre bel൴rlenm൴şt൴r. 
b Başlangıçta Lugano tarafından PD veya LYRIC tarafından IR olan ve daha sonra PR/CR 
elde ed൴len hastaları dah൴l etm൴şt൴r. 

CR'ye kadar geçen medyan süre 2,6 ay (aralık: 1,2-10,2 ay) bulunmuştur. 
 
Fol৻küler lenfoma  
 
GCT3013-01 çalışması, ൴k൴ veya daha fazla basamak s൴stem൴k tedav൴ almış, relaps veya refrakter 
fol൴küler lenfoması (FL) olan hastalarda, epcor൴tamabın monoterap൴ olarak değerlend൴r൴ld൴ğ൴ 
açık et൴ketl൴, b൴rden fazla kohortlu, çok merkezl൴, tek kollu b൴r çalışmadır. Çalışma, b൴r doz 
eskalasyon kısmı, b൴r uzatma kısmı ve b൴r 3 basamaklı doz artırma program opt൴m൴zasyonu 
kısmından oluşmaktadır. Çalışmanın uzatma kısmı agres൴f b൴r non-Hodgk൴n lenfoma (aNHL) 
kohortunu, b൴r ൴ndolent (yavaş sey൴rl൴) NHL (൴NHL) kohortunu ve b൴r mantle hücrel൴ lenfoma 
(MHL) kohortunu ൴çerm൴şt൴r. P൴votal aNHL kohortu, FL hastalarını kapsamıştır. Çalışmaya 
alınan hastaların, dönüşüme da൴r kl൴n൴k veya patoloj൴k kanıtları olmaksızın, ൴lk teşh൴ste 
h൴stoloj൴k doğrulanmış FL 1-3A ൴le tems൴l൴ patoloj൴ raporuna dayalı olarak DSÖ sınıflandırması 
2016 veya DSÖ sınıflandırması 2008’e göre CD20+ olgun B hücrel൴ neoplazmı olduğunun 
belgelenmes൴ gerekm൴şt൴r. Tüm hastalar son geçm൴ş tedav൴ basamağından sonra relaps veya 
refrakter hastalık serg൴lerken, daha önce en az 1 ant൴-CD20 monoklonal ant൴kor ൴çeren tedav൴ 
ve b൴r alk൴lley൴c൴ ajan veya lenal൴dom൴d dah൴l olmak üzere en az 2 basamak s൴stem൴n ant൴-
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neoplast൴k tedav൴yle tedav൴ ed൴lm൴şt൴r. merkez൴ s൴n൴r s൴stem൴ (MSS) tutulumlu lenfoması olan, 
allojen൴k HSCT veya sol൴d organ nakl൴ alan, akt൴f enfeks൴yöz hastalığı devam eden hastalar, 
b൴l൴nen hasarlı T hücre ൴mmün൴tes൴ bulunan, kreat൴n൴n kl൴rens൴ 45 ml/dk’dan az olan, alan൴n 
am൴notransferaz değer൴ normal൴n üst sınırının >3 katı olan ve kard൴yak ejeks൴yon fraks൴yonu 
%45’ten az olan hastalar çalışmaya dah൴l ed൴lmem൴şt൴r. Etk൴l൴l൴k, 4 haftalık, yan൴ 28 günlük 
s൴kluslarda subkütan (SC) yolla epcor൴tamab almış olan 128 hastada etk൴l൴l൴k 
değerlend൴r൴lm൴şt൴r. 2 basamaklı b൴r doz artırma programında epcor൴tamab monoterap൴s൴ 
aşağıdak൴ g൴b൴ uygulanmıştır:  
 
 Siklus 1: epcoritamab 1. günde 0,16 mg, 8. günde 0,8 mg, 15. günde 48 mg ve 22. günde 

48 mg 
 Siklus 2-3: epcoritamab 1., 8., 15. ve 22. günlerde 48 mg 
 Siklus 4-9: epcoritamab 1. ve 15. Günlerde 48 mg 
 S൴klus 10 ve sonrası: epcor൴tamab 1. günde 48 mg 

 
Hastalar, hastalık progresyonuna ya da kabul ed൴lemez toks൴s൴teye kadar epcor൴tamab almaya 
devam etm൴şt൴r. 
 
Başlatılan s൴klusların medyan sayısı 8 ൴ken hastaların %60’ı 6 s൴klus almıştır. 
 
Demograf൴k özell൴kler ve başlangıç özell൴kler൴ Tablo 10’da göster൴lmekted൴r. 
 
Tablo 10 GCT3013-01 çalışmasında FL hastalarının demograf൴k b൴lg൴ler൴ ve başlangıç 
özell൴kler൴ 
 
Özellikler (N = 128) 
Yaş  
    Medyan, yıl (min, maks) 65 (39, 84) 
    < 65 yaş, n (%) 61 (48) 
   65 ila < 75 yaş, n (%) 50 (39) 
   ≥ 75 yaş, n (%) 17 (13) 
Erkek, (%) 79 (62) 
Irk, n (%)  
    Beyaz 77 (60) 
    Asyalı 7 (6) 
    Diğer 2 (1,6) 
    Bildirilmeyen 42 (33) 
ECOG performans durumu; n (%)  
    0 70 (55) 
    1 51 (40) 
    2 7 (6) 
Geçmiş tedavi basamağı sayısı, n (%)   
     Medyan (min, maks) 3 (2, 9) 
     2 47 (37) 
     3 41 (32) 
    ≥4 40 (31) 
Ann Arbor Evrelendirmesi; (%)  
     Evre III/IV 109 (85) 
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Özellikler (N = 128) 
Başlangıçtaki FLIPI, n (%)  
     2 31 (24) 
     3 - 5 78 (61) 
Bulky Hastalık, n (%) 33 (26) 
  
Geçmiş tedavi; n (%)  

    Otolog kök hücre nakli  24 (19) 
    Kimerik antijen reseptörü (CAR)-T hücresi 
tedavisi 

6 (5) 

    Rituksimab artı lenalidomid tedavisi   27 (21) 
   PI3K inhibitörü 29 (23) 
 Birinci sistemik tedavinin 24 ayında hastalık 
progresyonu 

67 (52) 

     Daha önceki ≥ 2 ardışık basamak anti-lenfoma 
tedavisine refrakter 

70 (55) 

    Son basamak sistemik antineoplastik tedaviye 
refrakter 

88 (69) 

    Daha önceki anti-CD20 monoklonal antikor 
tedaviye refrakter 

101 (79) 

    Hem anti-CD20 monoklonal antikor hem 
alkilleyici tedaviye refrakter 

90 (70) 

 
Etk൴l൴l൴k, Bağımsız İnceleme Kom൴tes൴ (IRC) tarafından değerlend൴r൴len, Lugano kr൴terler൴ne 
(2014) göre bel൴rlenm൴ş genel yanıt oranıdır (ORR). DOR ൴ç൴n medyan tak൴p süres൴ 16,2 ay 
bulunmuştur. Etk൴l൴l൴k sonuçları, Tablo 11’de özetlenm൴şt൴r. 
 
Tablo 11 FL Hastalarındaki GCT3013-01 Çalışmasının Etkililik Sonuçları 
 

Sonlanım noktası a    
IRC değerlendirmesi  

Epcoritamab 
(N=128) 

ORR b, n (%) 106 (83) 
    (%95 GA) (75,1, 88,9) 

 CRb, n (%) 81 (63) 
 (%95 GA) (54,3, 71,6) 
 PR b, n (%) 25 (20) 
 (%95 GA) (13,1, 27,5) 

DORb   
    Medyan (%95 GA), ay 21,4 (13,7, NR) 
DOCRb  
    Medyan (%95 GA), ay NR (21,4, NR) 
    12 aylık tahmin, % (%95 GA) 78,6 (67,3, 86,4) 
TTR, medyan (aralık), ay 1,4 (1, 3) 
GA = güven aralığı; CR = tam yanıt; DOR = yanıt süresi; DOCR = tam 
yanıt süresi; IRC = bağımsız inceleme komitesi; ORR = genel yanıt oranı; 
PFS = progresyonsuz sağkalım; TTR = yanıta kadar geçen süre 
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Sonlanım noktası a    
IRC değerlendirmesi  

Epcoritamab 
(N=128) 

a Bağımsız inceleme komitesi (IRC) tarafından değerlendirilen Lugano 
kriterlerine (2014) göre belirlenmiştir. 
b Başlangıçta Lugano tarafından PD veya LYRIC tarafından IR olan ve 
daha sonra PR/CR elde edilen hastaları dahil etmiştir. 

 
CR’ye kadark൴ medyan süre 1,5 ay (aralık: 1,2 ൴la 11,1 ay) bulunmuştur. 
 
Ped൴yatr൴k popülasyon  
Ped൴yatr൴k araştırma planı (PIP) kararı uyarınca, ver൴len end൴kasyon ൴ç൴n olgun B hücrel൴ 
mal൴gn൴teler൴n tedav൴s൴nde ped൴yatr൴k popülasyonun b൴r veya daha fazla alt grubunda 
epcor൴tamab ൴le yapılan çalışmaların sonuçlarının sunulması yükümlülüğü ertelenm൴şt൴r 
(Ped൴yatr൴k kullanıma ൴l൴şk൴n b൴lg൴ ൴ç൴n Bölüm 4.2'ye bakınız). 
 
Koşullu Ruhsatlandırma 
Bu tıbb൴ ürüne "Koşullu Ruhsatlandırma" adı ver൴len b൴r düzenleme doğrultusunda onay 
ver൴lm൴şt൴r. Bu, tıbb൴ ürüne ൴l൴şk൴n daha fazla kanıtın beklend൴ğ൴ anlamına gelmekted൴r. Bu tıbb൴ 
ürüne ൴l൴şk൴n yen൴ b൴lg൴ler en az yılda b൴r gözden geç൴r൴lecek ve bu KÜB gerekt൴ğ൴ şek൴lde 
güncellenecekt൴r. 
 
5.2 Farmakok൴net൴k özell൴kler 
 
Genel özellikler   
Epcor൴tamabın subkütan uygulamasını tak൴ben popülasyon farmakok൴net൴ğ൴, b൴r൴nc൴ dereceden 
subkütan em൴l൴m൴ ve hedef aracılı ൴laç el൴m൴nasyonunu ൴çeren ൴k൴ bölmel൴ b൴r modelle 
tanımlanmıştır. Epcor൴tamab ൴ç൴n orta ൴la yüksek farmakok൴net൴k değ൴şkenl൴k gözlemlenm൴ş ve 
epcor൴tamab PK parametreler൴ ൴ç൴n %25,7 ൴la %137,5 varyasyon katsayısı (CV) arasında 
değ൴şen b൴reyler arası değ൴şkenl൴k (IIV) ൴le karakter൴ze ed൴lm൴şt൴r.  
 
BBHL’l൴ hastalarda GCT3013-01 çalışmasında, popülasyon farmakok൴net൴k modellemes൴ 
kullanılarak b൴reysel olarak tahm൴n ed൴len maruz൴yetler temel alınarak, öner൴len 2 basamaklı 
doz artırma programında subkütan epcor൴tamab 48 mg dozunun ardından, epcor൴tamabın 
haftalık dozlama programının sonunda geometr൴k ortalama (% CV) Cmaks'ı 10,8 mcg/ml 
(%41,7) ve EAA0-7gün’ü 68,9 gün*mcg/ml (%45,1)'d൴r. 12. haftadak൴ Cçukur 8,4 (%53,3) 
mcg/ml'd൴r. 
 
Epcor൴tamabın 2 haftada b൴r programı sonunda geometr൴k ortalama (% CV) Cmaks’sı 7,52 
mcg/ml (%41,1) ve EAA0-14gün’ü 82,6 gün*mcg/ml (%49,3)'t൴r. İk൴ haftada b൴r programı ൴ç൴n 
Cçukur 4,1 (%73,9) mcg/ml'd൴r. 
 
Epcor൴tamabın 4 haftada b൴r programı sırasında geometr൴k ortalama (% CV) Cmaks’sı 4,76 
mcg/ml (%51,6) ve kararlı durumda EAA0-28gün’ü 74,3 gün*mcg/ml (%69,5)'t൴r. Dört haftada 
b൴r program ൴ç൴n Cçukur 1,2 (%130) mcg/ml'd൴r.  
 
FL hastalarında epcor൴tamab maruz൴yet parametreler൴, BBHL hastalarında görülen maruz൴yet 
parametreler൴yle tutarlı bulunmuştur. 2 basamaklı doz artırma programıyla ൴lk tam 48 mg doza 
kıyasla 3 adımlı arttırım doz programıyla S൴klus 1 15.günde ൴k൴nc൴ ara doz (3 mg) sonrasında 
beklend൴ğ൴ üzere geç൴c൴ olarak daha düşük d൴p konsantrasyonları har൴c൴nde, epcor൴tamab 



27 / 33 

maruz൴yetler൴, 3 basamaklı doz artırma programı ve 2 basamaklı doz artırma programı alan FL 
hastaları arasında benzerd൴r.  
 
Em൴l൴m: 
Doruk konsantrasyonları, 48 mg'lık tam dozu alan BBHL hastalarında yaklaşık 3-4 günde 
(Tmaks) meydana gelm൴şt൴r. 
 
Dağılım: 
Popülasyon PK modellemes൴ne göre geometr൴k ortalama (%CV) merkez൴ dağılım hacm൴ 8,27 L 
(%27,5) ve görünür kararlı durum dağılım hacm൴ 25,6 L (%81,8)'d൴r. 
B൴yotransformasyon: 
Epcor൴tamabın metabol൴k yolağı doğrudan araştırılmamıştır. D൴ğer prote൴n terapöt൴kler൴ g൴b൴, 
epcor൴tamabın da katabol൴k yolaklar yoluyla küçük pept൴tlere ve am൴no as൴tlere parçalanması 
beklenmekted൴r. 
 
El൴m൴nasyon: 
Epcor൴tamabın doyurulab൴l൴r hedef aracılı kl൴rense tab൴ tutulması beklenmekted൴r. Geometr൴k 
ortalama (%CV) kl൴rens (L/gün) 0,441'd൴r (%27,8). Epcor൴tamabın yarılanma ömrü 
konsantrasyona bağlıdır. Popülasyon PK model൴nden türet൴len tam doz epcor൴tamabın (48 mg) 
geometr൴k ortalama yarılanma ömrü, dozlama sıklığına bağlı olarak 22 ൴la 25 gün arasında 
değ൴şm൴şt൴r. 
 
Doğrusallık/Doğrusal olmayan durum:  
Epcor൴tamab, R/R B-NHL hastalarında 1,5 ൴la 48 mg arasındak൴ dozlarda oransal olana göre 
daha fazla artan maruz൴yetle doğrusal olmayan farmakok൴net൴k özell൴kler gösterm൴şt൴r. 
 
Hastalardaki karakteristik özellikler 
Yaş (20-89 yaş), c൴ns൴yet veya ırk/etn൴k köken (beyaz, Asyalı ve d൴ğer), haf൴f ൴la orta ş൴ddette 
böbrek yetmezl൴ğ൴ kreat൴n൴n kl൴rens൴ (CLcr ≥ 30 ml/dak ൴la CLcr < 90 ml/dak) ve haf൴f karac൴ğer 
yetmezl൴ğ൴ (toplam b൴l൴rub൴n ≤ ULN ve AST > ULN veya total b൴l൴rub൴n 1-1,5 kat ULN ve 
herhang൴ b൴r AST) açısından epcor൴tamabın farmakok൴net൴ğ൴nde vücut ağırlığındak൴ farklılıklar 
d൴kkate alındıktan sonra kl൴n൴k olarak öneml൴ b൴r etk൴ gözlemlenmem൴şt൴r (S൴klus 1 EAA 
yaklaşık %36 ൴ç൴nde). Ş൴ddetl൴ ൴la son evre böbrek hastalığı (CLcr < 30 ml/dak) veya ş൴ddetl൴ 
karac൴ğer yetmezl൴ğ൴ (total b൴l൴rub൴n > 3 kat ULN ve herhang൴ b൴r AST) olan h൴çb൴r hasta 
൴ncelenmem൴şt൴r. Orta derecede karac൴ğer yetmezl൴ğ൴nde çok sınırlı ver൴ mevcuttur (total 
b൴l൴rub൴n > 1,5 ൴la 3 kat ULN ve herhang൴ b൴r AST, N=1). Bu nedenle bu popülasyonlarda 
epcor൴tamabın farmakok൴net൴ğ൴ b൴l൴nmemekted൴r. 
 
D൴ğer terapöt൴k prote൴nler g൴b൴ vücut ağırlığının (39 ൴la 172 kg) epcor൴tamabın farmakok൴net൴ğ൴ 
üzer൴nde ൴stat൴st൴ksel olarak anlamlı b൴r etk൴s൴ vardır. Maruz൴yet-yanıt anal൴z൴ ve kl൴n൴k ver൴lere 
dayanarak, düşük vücut ağırlığı (örn. 46 kg) veya yüksek vücut ağırlığı (örn. 105 kg) ve tüm 
vücut ağırlığı kategor൴ler൴ndek൴ (< 65 kg, 65-< 85, ≥ 85) hastalardak൴ maruz൴yetler d൴kkate 
alındığında maruz൴yetler üzer൴ndek൴ etk൴ kl൴n൴k olarak anlamlı değ൴ld൴r. 
 
Ped൴yatr൴k popülasyon: 
Ped൴yatr൴k hastalarda epcor൴tamabın farmakok൴net൴ğ൴ bel൴rlenmem൴şt൴r. 
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5.3 Kl൴n൴k önces൴ güvenl൴l൴k ver൴ler൴ 
 
Hayvan farmakoloj൴s൴ ve/veya toks൴koloj൴s൴ 
Epcor൴tamab ൴le hayvanlarda üreme veya gel൴ş൴msel toks൴s൴te çalışmaları yapılmamıştır. 
S൴nomolgus maymunlarında epcor൴tamabın farmakoloj൴k etk൴ mekan൴zmasıyla genel olarak 
tutarlı etk൴ler gözlemlenm൴şt൴r. Bu bulgular arasında doza bağlı advers kl൴n൴k bel൴rt൴ler൴ (yüksek 
dozlarda kusma, azalmış akt൴v൴te ve mortal൴te dah൴l) ve s൴tok൴n salınımını, düzeleb൴l൴r 
hematoloj൴k değ൴ş൴kl൴kler൴, per൴fer൴k kanda düzeleb൴l൴r B hücres൴ tükenmes൴ ve sekonder lenfo൴d 
dokularda düzeleb൴l൴r azalmış lenfo൴d selülar൴te yer almıştır. 
 
Mutajen൴s൴te 
Epcor൴tamab ൴le mutajen൴s൴te çalışmaları yapılmamıştır. 
 
Kanserojen൴s൴te 
Epcor൴tamab ൴le kars൴nojen൴s൴te çalışmaları yapılmamıştır. 
 
Fert൴l൴ten൴n bozulması 
Epcor൴tamab ൴le hayvan doğurganlığı çalışmaları yapılmamıştır ancak epcor൴tamab, 5 haftalık 
൴ntravenöz genel toks൴s൴te çalışmasında 1 mg/kg/hafta'ya kadar dozlarda erkek veya d൴ş൴ 
s൴nomolgus maymunların üreme organlarında toks൴koloj൴k değ൴ş൴kl൴klere neden olmamıştır. 
S൴nomolgus maymunlarında yüksek dozda EAA maruz൴yetler൴n൴n (ortalama 7 gün boyunca), 
öner൴len dozu alan hastalardak൴ (EAA0-7gün) EAA maruz൴yetler൴ne benzer olduğu görülmüştür. 
 
6. FARMASÖTİK ÖZELLİKLER  
 
6.1 Yardımcı maddeler൴n l൴stes൴   
 
Sodyum asetat tr൴h൴drat 
Aset൴k as൴t 
Sorb൴tol (E420) 
Pol൴sorbat 80 
Enjeks൴yonluk su 
 
6.2 Geç൴ms൴zl൴kler   
 
Geç൴ml൴l൴k çalışmalarının bulunmaması durumunda bu tıbb൴ ürün, Bölüm 6.6'da l൴stelenenler 
dışındak൴ d൴ğer tıbb൴ ürünler ve/veya seyrelt൴c൴lerle karıştırılmamalıdır. 
 
6.3 Raf Ömrü  
  
Açılmamış flakon 
24 ay 
 
Seyrelt൴lm൴ş ya da hazırlanmış epcor൴tamab 
K൴myasal ve f൴z൴ksel kullanım stab൴l൴tes൴, oda sıcaklığında (20-25°C) 12 saate kadar dah൴l olmak 
üzere 2°C ൴la 8°C'de 24 saat süreyle göster൴lm൴şt൴r. 
 
M൴krob൴yoloj൴k açıdan ürün hemen kullanılmalıdır. Hemen kullanılmazsa kullanım sırasındak൴ 
saklama süreler൴ ve koşulları kullanıcının sorumluluğundadır ve seyreltme kontrollü ve val൴de 
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ed൴lm൴ş asept൴k koşullarda yapılmadığı sürece normalde 2°C ൴la 8°C'de 24 saatten uzun 
olmayacaktır. 
 
Gün ışığına maruz൴yet൴ en aza ൴nd൴r൴lmel൴d൴r. Uygulamadan önce epcor൴tamab çözelt൴s൴n൴n oda 
sıcaklığına gelmes൴ne ൴z൴n ver൴lmel൴d൴r. Kullanılmayan epcor൴tamab çözelt൴s൴ ൴z൴n ver൴len 
saklama süres൴nden sonra atılmalıdır. 
 
6.4 Saklamaya yönel൴k özel tedb൴rler  
  
2°C-8°C arasında buzdolabında saklanmalı ve taşınmalıdır. 
Dondurulmamalıdır. 
Işıktan korumak ൴ç൴n flakon dış karton kutusunda saklanmalıdır. 
 
Tıbb൴ ürünün seyrelt൴lmes൴nden/ ൴lk açılmasından sonrak൴ saklama koşulları ൴ç൴n Bölüm 6.3'e 
bakınız. 
6.5 Ambalajın n൴tel൴ğ൴ ve ൴çer൴ğ൴   
 
Temas yer൴ floropol൴merle kaplanmış bromobut൴l kauçuk tıpa ve plast൴k açık mav൴ geçme 
kapaklı alüm൴nyum conta olan ve enjeks൴yonluk çözelt൴ ൴ç൴n 0,8 ml başına 4 mg ൴çeren T൴p I 
cam flakon. 
 
Her b൴r kutuda b൴r flakon bulunur. 
 
6.6 Beşer൴ tıbb൴ üründen arta kalan maddeler൴n ൴mhası ve d൴ğer özel önlemler 
 
Epcor৻tamabın hazırlanması 
Epcor൴tamab’ın hazırlanmasından önce bu bölümün tamamı d൴kkatle okunmalıdır. 
Epcor൴tamab’ın bazı dozları (başlangıç dozu (0,16 mg) ve ara doz (0,8 mg)) uygulama 
önces൴nde seyreltme gerekt൴rmekted൴r. Epcor൴tamab, ൴k൴ farklı yöntemle seyrelt൴lerek 
hazırlanab൴l൴r: flakon yöntem൴ veya enjektör yöntem൴.  
Yanlış hazırlama hatalı doz uygulanmasına yol açab൴leceğ൴nden aşağıda ver൴len tüm tal൴matlara 
uyulmalıdır.  
 
Epcor൴tamab, b൴r sağlık uzmanı tarafından subkütan enjeks൴yon olarak hazırlanmalıdır ve 
uygulanmalıdır. 
 
Her b൴r epcor൴tamab flakonu yalnızca tek kullanımlıktır. 
 
Her b൴r flakon, et൴kettek൴ m൴ktarın çek൴lmes൴ne olanak sağlayacak şek൴lde fazla dolum ൴çer൴r. 
 
Epcor൴tamabın uygulanması, Bölüm 4.2'dek൴ doz programına uygun olarak 28 günlük s൴kluslar 
hal൴nde gerçekleşt൴r൴l൴r. 
 
Epcor൴tamab, uygulamadan önce part൴külat madde ve renk değ൴ş൴kl൴ğ൴ açısından görsel olarak 
൴ncelenmel൴d൴r. Enjeks൴yonluk çözelt൴ renks൴z ൴la haf൴f sarı renkte b൴r çözelt൴ olmalıdır. 
Çözelt൴n൴n reng൴ değ൴ş൴rse, bulanıksa ya da yabancı part൴küller mevcutsa kullanmayınız.  
 
Epcor൴tamab asept൴k tekn൴k kullanılarak hazırlanmalıdır. Seyrelt൴lm൴ş çözelt൴n൴n f൴ltrelenmes൴ 
gerekl൴ değ൴ld൴r. 
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Ster൴l boş flakon yöntem൴ kullanılarak seyrelt൴lm൴ş epcor൴tamab’ın hazırlanması 
0,16 mg başlangıç dozu hazırlama tal൴matları – 2 seyreltme gerek൴r – ster൴l boş flakon 
yöntem൴ 
Her aktarma adımında uygun boyutta b൴r enjektör, flakon ve ൴ğne kullanınız. 
 

1) Epcor൴tamab flakonun hazırlanması 
a) Açık mav൴ kapaklı b൴r adet 4 mg/0,8 ml epcor൴tamab flakonunu buzdolabından 

çıkarınız. 
b) Flakonun oda sıcaklığına gelmes൴ ൴ç൴n 1 saat kadar bekley൴n൴z. 
c) Epcor൴tamab flakonunu yavaşça döndürünüz. 

Flakonu g൴rdap oluşturacak şek൴lde ÇALKALAMAYINIZ veya kuvvetl൴ b൴r şek൴lde 
SALLAMAYINIZ. 

2) İlk seyreltmen൴n gerçekleşt൴r൴lmes൴ 
a) Uygun boyuttak൴ boş b൴r flakonu "seyreltme A" olarak et൴ketley൴n൴z.  
b) 0,8 ml epcor൴tamabı seyreltme A flakonuna aktarınız. 
c) 4,2 ml sodyum klorür 9 mg/ml (%0,9) ster൴l çözelt൴y൴ seyreltme A flakonuna 

aktarınız. İlk seyrelt൴lm൴ş çözelt൴ 0,8 mg/ml epcor൴tamab ൴çer൴r. 
d) Seyreltme A flakonunu 30 – 45 san൴ye boyunca yavaşça döndürünüz. 

3) İk൴nc൴ seyreltmen൴n gerçekleşt൴r൴lmes൴  
a) Uygun boyuttak൴ boş b൴r flakonu "seyreltme B" olarak et൴ketley൴n൴z.  
b) Seyreltme A flakonundan 2 ml çözelt൴y൴ seyreltme B flakonuna aktarınız. Seyreltme 

A flakonuna artık gerek yoktur ve atılmalıdır. 
c) 0,16 mg/ml'l൴k b൴r n൴ha൴ konsantrasyon elde etmek ൴ç൴n 8 ml sodyum klorür 9 mg/ml 

(%0,9) ster൴l çözelt൴y൴ seyreltme B flakonuna aktarınız. 
d) Seyreltme B flakonunu 30 – 45 san൴ye boyunca yavaşça döndürünüz. 

4) Dozun çek൴lmes൴ 
Seyrelt൴lm൴ş epcor൴tamabın 1 ml's൴n൴ seyreltme B flakonundan b൴r enjektöre çek൴n൴z. 
Seyreltme B flakonuna artık gerek yoktur ve atılmalıdır. 

5) Enjektörün et൴ketlenmes൴ 
Enjektörü ürün adı, dozaj (0,16 mg), tar൴h ve saat ൴çerecek şek൴lde et൴ketley൴n൴z. 
Seyrelt൴lm൴ş epcor൴tamabın saklanması ൴ç൴n bölüm 6.3'e bakınız. 

6) Flakonu ve epcor൴tamabın kullanılmayan kısmını yerel yönetmel൴klere uygun şek൴lde 
atınız.  

0,8 mg ara doz hazırlama tal൴matları – 1 seyreltme gerek൴r – ster൴l boş flakon yöntem൴ 

Her aktarma adımında uygun boyutta b൴r enjektör, flakon ve ൴ğne kullanınız. 
 

1) Epcor൴tamab flakonun hazırlanması 
a) Açık mav൴ kapaklı b൴r adet 4 mg/0,8 ml epcor൴tamab flakonunu buzdolabından 

çıkarınız. 
b) Flakonun oda sıcaklığına gelmes൴ ൴ç൴n 1 saat kadar bekley൴n൴z. 
c) Epcor൴tamab flakonunu yavaşça döndürünüz. 

Flakonu g൴rdap oluşturacak şek൴lde ÇALKALAMAYINIZ veya kuvvetl൴ b൴r şek൴lde 
SALLAMAYINIZ. 
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2) Seyreltmen൴n gerçekleşt൴r൴lmes൴ 
a) Uygun boyuttak൴ boş b൴r flakonu "seyreltme A" olarak et൴ketley൴n൴z.  
b) 0,8 ml epcor൴tamabı seyreltme A flakonuna aktarınız. 
c) 0,8 mg/ml'l൴k b൴r n൴ha൴ konsantrasyon elde etmek ൴ç൴n 4,2 ml sodyum klorür 9 mg/ml 

(%0,9) ster൴l çözelt൴y൴ seyreltme A flakonuna aktarınız.  
d) Seyreltme A flakonunu 30 – 45 san൴ye boyunca yavaşça döndürünüz. 

3) Dozun çek൴lmes൴ 
Seyrelt൴lm൴ş epcor൴tamabın 1 ml's൴n൴ seyreltme A flakonundan b൴r enjektöre çek൴n൴z. 
Seyreltme A flakonuna artık gerek yoktur ve atılmalıdır. 

4) Enjektörün et൴ketlenmes൴ 
Enjektörü ürün adı, dozaj (0,8 mg), tar൴h ve saat ൴çerecek şek൴lde et൴ketley൴n൴z. 
Seyrelt൴lm൴ş epcor൴tamabın saklanması ൴ç൴n bölüm 6.3'e bakınız. 

5) Flakonu ve epcor൴tamabın kullanılmayan kısmını yerel yönetmel൴klere uygun şek൴lde 
atınız. 

 
Ster൴l enjektör yöntem൴ kullanılarak seyrelt൴lm൴ş epcor൴tamab’ın hazırlanması 
0,16 mg başlangıç dozu hazırlama tal൴matları – 2 seyreltme gerek൴r – ster൴l enjektör yöntem൴ 
Her aktarma adımında uygun boyutta b൴r enjektör ve ൴ğne kullanınız. 
 

1) Epcor൴tamab flakonun hazırlanması 
a) Açık mav൴ kapaklı b൴r adet 4 mg/0,8 ml epcor൴tamab flakonunu buzdolabından 
çıkarınız. 
b) Flakonun oda sıcaklığına gelmes൴ ൴ç൴n 1 saat kadar bekley൴n൴z. 
c) Epcor൴tamab flakonunu yavaşça döndürünüz. 

Flakonu g൴rdap oluşturacak şek൴lde ÇALKALAMAYINIZ veya kuvvetl൴ b൴r şek൴lde 
SALLAMAYINIZ. 

2) İlk seyreltmen൴n gerçekleşt൴r൴lmes൴ 
a) Uygun boyuttak൴ b൴r enjektörü "seyreltme A" olarak et൴ketley൴n൴z.  
b) 4,2 ml sodyum klorür 9 mg/ml (%0,9) ster൴l çözelt൴y൴ seyreltme A enjektörüne 

çek൴n൴z. Enjektöre yaklaşık 0,2 ml hava çek൴n൴z. 
c) “Enjektör 1” olarak et൴ketlenen yen൴ b൴r enjektöre 0,8 ml epcor൴tamab çek൴n൴z. 
d) İk൴ enjektörü b൴rb൴r൴ne bağlayınız ve 0,8 ml epcor൴tamab’ı seyreltme A enjektörüne 

aktarınız. İlk seyrelt൴lm൴ş çözelt൴ 0,8 mg/ml epcor൴tamab ൴çer൴r. 
e) Bağlı enjektörler൴ 5 kez 180 derece ters çev൴rerek naz൴kçe karıştırınız. 
f) Enjektörler൴ ayırınız ve enjektör 1’൴ atınız. 

3) İk൴nc൴ seyreltmen൴n gerçekleşt൴r൴lmes൴  
a) Uygun boyuttak൴ b൴r enjektörü "seyreltme B" olarak et൴ketley൴n൴z.  
b) 8 ml sodyum klorür 9 mg/ml (%0,9) ster൴l çözelt൴y൴ seyreltme B enjektörüne çek൴n൴z. 

Enjektöre yaklaşık 0,2 ml hava çek൴n൴z. 
c) Uygun boyuttak൴ başka b൴r enjektörü "enjektör 2" olarak et൴ketley൴n൴z.  
d) Enjektör 2’y൴ seyreltme A enjektörüne bağlayınız ve 2 ml çözelt൴y൴ enjektör 2’ye 

aktarınız. Seyreltme A enjektörü artık gerek yoktur ve atılmalıdır. 
e) Enjektör 2’y൴ seyreltme B enjektörüne bağlayınız ve 0,16 mg/ml’l൴k b൴r n൴ha൴ 

konsantrasyon elde etmek ൴ç൴n 2 ml çözelt൴y൴ seyreltme B enjektörüne aktarınız.  
f) Bağlı enjektörler൴ 5 kez 180 derece ters çev൴rerek naz൴kçe karıştırınız. 
g) Enjektörler൴ ayırınız ve enjektör 2’y൴ atınız. 
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4) Dozun çek൴lmes൴ 
Seyrelt൴lm൴ş epcor൴tamabın 1 ml's൴n൴ seyreltme B enjektöründen yen൴ b൴r enjektöre 
aktarınız. Seyreltme B enjektörüne artık gerek yoktur ve atılmalıdır. 

5) Enjektörün et൴ketlenmes൴ 
Enjektörü ürün adı, dozaj (0,16 mg), tar൴h ve saat ൴çerecek şek൴lde et൴ketley൴n൴z.  

6) Flakonu ve epcor൴tamabın kullanılmayan kısmını yerel yönetmel൴klere uygun şek൴lde 
atınız.  

 

0,8 mg ara doz hazırlama tal൴matları – 1 seyreltme gerek൴r – ster൴l enjektör yöntem൴ 
Her aktarma adımında uygun boyutta b൴r enjektör ve ൴ğne kullanınız. 
 

1) Epcor൴tamab flakonun hazırlanması 
a) Açık mav൴ kapaklı b൴r adet 4 mg/0,8 ml epcor൴tamab flakonunu buzdolabından 

çıkarınız. 
b) Flakonun oda sıcaklığına gelmes൴ ൴ç൴n 1 saat kadar bekley൴n൴z. 
c) Epcor൴tamab flakonunu yavaşça döndürünüz. 

Flakonu g൴rdap oluşturacak şek൴lde ÇALKALAMAYINIZ veya kuvvetl൴ b൴r şek൴lde 
SALLAMAYINIZ. 

2) Seyreltmen൴n gerçekleşt൴r൴lmes൴ 
a) Uygun boyuttak൴ b൴r enjektörü "seyreltme A" olarak et൴ketley൴n൴z.  
b) 4,2 ml sodyum klorür 9 mg/ml (%0,9) ster൴l çözelt൴y൴ seyreltme A enjektörüne 
çek൴n൴z. Enjektöre yaklaşık 0,2 ml hava çek൴n൴z. 
c) “Enjektör 1” olarak et൴ketlenen yen൴ b൴r enjektöre 0,8 ml epcor൴tamab çek൴n൴z. 
d) İk൴ enjektörü b൴rb൴r൴ne bağlayınız ve 0,8 mg/ml’l൴k b൴r n൴ha൴ konsantrasyon elde etmek 

൴ç൴n 0,8 ml epcor൴tamab’ı seyreltme A enjektörüne aktarınız.  
e) Bağlı enjektörler൴ 5 kez 180 derece ters çev൴rerek naz൴kçe karıştırınız. 
f) Enjektörler൴ ayırınız ve enjektör 1’൴ atınız. 

3) Dozun çek൴lmes൴ 
Seyrelt൴lm൴ş epcor൴tamabın 1 ml's൴n൴ seyreltme A enjektöründen yen൴ b൴r enjektöre 
aktarınız. Seyreltme A enjektörüne artık gerek yoktur ve atılmalıdır. 

4) Enjektörün et൴ketlenmes൴ 
Enjektörü ürün adı, dozaj (0,8 mg), tar൴h ve saat ൴çerecek şek൴lde et൴ketley൴n൴z.  

5) Flakonu ve epcor൴tamabın kullanılmayan kısmını yerel yönetmel൴klere uygun şek൴lde 
atınız. 

 
3 mg epcor൴tamab dozunun hazırlanması  
 
3 mg ൴k൴nc൴ ara doz hazırlama tal൴matları- Seyreltme gerekl൴ değ൴ld൴r  
 
Epcor൴tamab 3 mg dozu, yalnızca FL hastaları ൴ç൴n gerekl൴d൴r (bkz. Bölüm 4.2). 
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1) Epcoritamab flakonunun hazırlanması 
a) Açık mavi kapaklı bir adet 4 mg/0,8 ml epcoritamab flakonunu buzdolabından 
çıkarınız. 
b) Flakonun oda sıcaklığına gelmesi için 1 saat kadar bekleyiniz. 
c) Epcoritamab flakonunu yavaşça döndürünüz.  

Flakonu girdap oluşturacak şekilde ÇALKALAMAYINIZ veya kuvvetli bir şekilde 
SALLAMAYINIZ. 

2) Dozun çekilmesi 
0,6 ml epcoritamabı bir enjektöre çekiniz. 

3) Enjektörün etiketlenmesi 
Enjektörü ürün adı, dozaj (3 mg), tarih ve saatini içerecek şekilde etiketleyiniz. 
Hazırlanmış epcoritamabın saklanması için bölüm 6.3'e bakınız. 

4) Flakonu ve epcoritamabın kullanılmayan kısmını yerel yönetmeliklere uygun şekilde 
atınız. 

 
Kullanılmamış olan ürün ya da atık materyaller, “Tıbb൴ Atıkların Kontrolü” ve “Ambalaj 
Atıklarının Kontrolü” yönetmel൴kler൴ne uygun olarak ൴mha ed൴lmel൴d൴r. 

7.   RUHSAT SAHİBİ  
  
Abbv൴e Tıbb൴ İlaçlar Sanay൴ ve T൴caret L൴m൴ted Ş൴rket൴ 
Barbaros Mah. Begonya Sk. 
N൴dakule Ataşeh൴r Batı Blok No: 1 İç Kapı No: 33 
Ataşeh൴r / İstanbul 
 
Tel : 0216 636 06 00 
Faks : 0216 425 85 39  

8.   RUHSAT NUMARASI  
 
2025-KSR/1 

9.   İLK RUHSAT TARİHİ/RUHSAT YENİLEME TARİHİ  
 
İlk ruhsat tar൴h൴: 31.07.2025 
 
Ruhsat yenileme tarihi:  
 
10.  KÜB’ÜN YENİLENME TARİHİ 
 
15.05.2026 
  
  
  
 


