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Prospect

Prospect: Informatii pentru utilizator

Doxorubicind Accord 2 mg/ml concentrat pentru solutie perfuzabili
Clorhidrat de doxorubicina

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa utilizati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recitifi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boala ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect:

Ce este Doxorubicind Accord si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti Tnainte sa utilizati Doxorubicina Accord
Cum se utilizeaza Doxorubicind Accord

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Doxorubicind Accord

Continutul ambalajului si alte informatii
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1. Ce este Doxorubicina Accord si pentru ce se utilizeaza

Numele medicamentului dumneavoastra este Doxorubicind Accord 2 mg/ml concentrat pentru solutie
perfuzabila, dar in restul prospectului va fi numit “Doxorubicind Accord”

Doxorubicina apartine grupului de medicamente numite antracicline. Aceste medicamente sunt de
asemenea cunoscute ca medicamente pentru chimioterapie. Ele sunt utilizate Tn tratamentul diferitelor
cancere, pentru a incetini sau opri cresterea celulelor canceroase. O asociere a diferitelor tipuri de
medicamente anticanceroase va fi adesea utilizatd pentru obtinerea unor rezultate mai bune si pentru
minimalizarea reactiilor adverse.

Doxorubicina Accord este utilizat pentru tratarea urmatoarelor forme de cancer:
cancer de san

cancer al tesutului conjunctiv, ligamentelor, osos, muscular (sarcom)

cancer care se dezvolta 1n stomac sau intestin

cancer pulmonar

limfom, cancerul care afecteaza sistemul imunitar

leucemie, cancerul care determina numarul anormal de celule sanguine
cancer al glandei tiroide

cancer ovarian si endometrial avansat (cancer al mucoasei uterine sau al uterului)
cancer al vezicii urinare

neuroblastom avansat (cancer al celulelor nervoase intélnit frecvent la copii)
tumora renald maligna la copii (tumora Wilm)

mielom (cancer al maduvei osoase).




2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati Doxorubicini Accord

Nu utilizati Doxorubicina Accord:

. daca sunteti alergic la clorhidrat de doxorubicina sau la oricare dintre celelalte componente ale
acestui medicament (enumerate la pct. 6), antracendione sau la alte antracicline.

. daci aveti o suprimare persistenta a capacitatii maduvei osoase de a produce celule sanguine
(mielosupresie)

. daci ati fost tratat inainte cu doxorubicind sau medicamente chimioterapeutice similare, cum

sunt idarubicina, epirubicina sau danuorubicina, deoarece tratamentul anterior cu aceste
medicamente similare poate sa creasca riscul ca daxorubicina concentrat pentru solutie
perfuzabila sa produca reactii adverse

daca aveti orice fel de infectie.

daca ficatul dumneavoastra nu functioneaza bine.

daca ati avut infarct miocardic.

daca aveti insuficienta cardiaca.

daca aveti tulburari grave ale ritmului batailor inimii (aritmie).

daca alaptati (consultati i sectiunea ,,Sarcina, alaptarea si fertilitatea”).

Nu trebuie sa vi se administreze medicamentul printr-un cateter (un tub subtire flexibil) in vezica
urinara:

. daca sunteti alergic la clorhidrat de doxorubicind sau la oricare dintre celelalte componente ale
acestui medicament (enumerate la pct. 6), antracendione sau la alte antracicline.

daca aveti o tumora care a crescut in peretele vezicii urinare

daca aveti o infectie a tractului urinar

daca aveti inflamatie a vezicii urinare

daca aveti singe in urina (hematurie)

daca aveti probleme la insertia cateterului

daca alaptati (consultati si sectiunea ,,Sarcina, aldptarea si fertilitatea™).

Atentionari si precautii

Vi rugadm sa spuneti medicului dumneavoastra daca aveti sau ati avut oricare dintre urmatoarele
conditii medicale sau boli:

° numar scazut de celule sanguine produse in maduva o0soasa

° probleme cardiace

. tulburari hepatice

. tulburari renale

Trebuie de asemenea sa informati medicul:

. daca ati fost tratat vreodata cu doxorubicina sau oricare alt medicament similar impotriva
cancerului (antraciclina) pentru tratamentul cancerului

. daca ati fost tratat cu radiatii in partea superioara a corpului

° daca luati in prezent sau ati luat recent trastuzumab (un medicament utilizat in tratamentul

anumitor tipuri de cancer). Trastuzumab poate ramane 1n organism pana la 7 luni. Deoarece
trastuzumabul poate afecta inima, nu trebuie sa utilizati doxorubicind timp de pana la 7 luni
dupa ce ati incetat sa luati trastuzumab. Daca doxorubicina este utilizata inainte de acest
termen, functia inimii dumneavoastra trebuie monitorizata cu atentie.

Inaintea si in timpul tratamentului cu Doxorubicini Accord, medicul dumneavoastri vi va efectua
urmatoarele teste:

. numarul de celule din sange

. teste ale functiilor inimii, ficatului si rinichilor dumneavoastra

Tn timpul tratamentului cu doxorubicini, maduva osoasi poate si nu mai fie capabild si produci
suficiente celule sanguine si trombocite, iar hemoleucograma se poate modifica; din acest motiv



trebuie efectuate analize de sange 1nainte si in timpul fiecarui tratament. Urmatoarele simptome pot
aparea ca urmare a deficitului de celule sanguine si/sau trombocite: febra, infectii, intoxicare a
sangelui, sangerare si leziuni tisulare. Medicul care va trateaza trebuie contactat imediat Tn caz de
febra.

Eruptia pe piele de-a lungul venei in care se administreaza medicamentul nu este neobisnuita si poate
fi urmata de inflamatia venei (flebita). Poate aparea intarirea sau ingrosarea peretelui venei, mai ales
daca medicamentul este administrat in mod repetat intr-o vena subtire. Daca medicamentul se scurge
din vasul de sange 1n tesutul inconjurator (extravazare), pot aparea dureri locale, inflamatie severa a
tesutului subcutanat (celulitd) si leziuni tisulare. Spuneti unei asistente daca apare o senzatie de arsura
in timpul injectarii: perfuzia trebuie oprita imediat si acul trebuie reintrodus intr-o alta vena.

Medicul dumneavoastra va monitoriza cu atentie functia dumneavoastra cardiaca in timpul
tratamentului, deoarece:

. doxorubicina poate afecta muschiul cardiac

. tratamentul cu doxorubicind poate conduce la insuficienta cardiaca dupa o anumita doza
cumulativa (administrarea repetata a mai multe doze unice)

. riscul afectarii muschiului cardiac este mai mare daca dumneavoastra ati fost tratat anterior cu

medicamente care pot afecta inima sau cu radioterapie n partea superioara a corpului.

Acest medicament nu este recomandat Tn general Tn asociere cu vaccinuri vii atenuate. Contactul cu
persoanele recent vaccinate impotriva poliomielitei trebuie evitat.

In timpul tratamentului cu doxorubicind poate aparea inflamatia mucoaselor (in principal la nivelul
gurii, mai rar al nivelul esofagului). Aceasta se manifesta sub forma de durere sau a senzatie de
arsurd, eruptie pe piele, ulceratie a mucoasei superficiale (adesea pe intreaga latura a limbii sau sub
limba), sangerari si infectii. Orice inflamatie in cavitatea bucald apare 1n general la scurt timp dupa
administrarea medicamentului si, in cazuri severe, poate evolua catre ulceratii ale mucoasei in decurs
de cateva zile; in majoritatea cazurilor, totusi, pacientul isi revine dupa aceasta reactie adversa pana in
a 3-a saptamana de tratament.

Pot aparea greata, varsaturi si, ocazional, diaree. Acestea pot fi prevenite sau ameliorate printr-un
tratament adecvat, pe care medicul dumneavoastra il poate prescrie.

Inrosirea urinei (care este normala si legatd de culoarea medicamentului) - Trebuie sa va informati
medicul daca aceasta nu se opreste in cateva zile sau daca credeti ca existd sange in urind. Spuneti
medicului dumneavoastra daca aveti aceste simptome.

Doxorubicina poate provoca probleme de infertilitate si poate deteriora celulele reproductive. Atat
barbatii, cat si femeile trebuie sa utilizeze metode contraceptive eficiente in timpul tratamentului si
pentru o perioada dupa terminarea tratamentului cu doxorubicina (consltati sectiunea ,,Sarcina,
alaptarea si fertilitatea”). Daca doriti s ramaneti gravida dupa tratamentul cu doxorubicind, trebuie sa
discutati cu medicul dumneavoastra despre consilierea genetica si despre optiunile de pastrare a
fertilitatii inainte de a incepe tratamentul.

Reactii cutanate si reactii de hipersensibilitate:

e Pot aparea caderea parului si intreruperea cresterii barbii. Aceasta reactie adversa este de obicei
reversibila, cu cresterea completa a parului in doua pana la trei luni de la terminarea tratamentului.

e Pot aparea inrosire a fetei, modificari ale culorii pielii si a unghiilor si hipersensibilitate la lumina
soarelui.

e In cazuri rare pot apirea reactii alergice (hipersensibilitate); semnele sau simptomele acestor
reactii pot varia de la eruptie pe piele si mancarime (prurit, urticarie) pana la febra, frisoane si soc
anafilactic.

Doxorubicina Accord impreun: cu alte medicamente
Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra daca luati sau ati luat recent orice alte medicamente,
inclusiv dintre cele eliberate fara prescriptie medicala.
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Urmatoarele medicamente pot interactiona cu Doxorubicina Accord concentrat pentru solutie

perfuzabila:

o Alte citostatice (medicamente Tmpotriva cancerului), de exemplu trastuzumab, antracicline
(daunorubicind, epirubicind, idarubicind), cisplatind, ciclofosfamida, ciclosporind, citarabina,
dacarbazina, dactinomicind, fluorouracil, mitomicina C, taxani (de exemplu paclitaxel),
mercaptopurind, metotrexat, streptozocina.

. Ciclosporina: care poate spori efectele doxorubicinei si poate duce la scaderea prelungita a
activitatii maduvei osoase si a celulelor sanguine (coma si convulsiile au fost, de asemenea,
descrise la administrarea concomitenta de ciclosporina si doxorubicind)

° Medicamente cardioactive (medicamente pentru tratarea bolilor cardiace), de exemplu blocante
ale canalelor de calciu, verapamil si digoxina

. Inhibitori ai citocromului P-450 (medicamente care blocheaza actiunea citocromului P-450,

care este important pentru detoxifierea corpului dumneavoastra: de exemplu cimetiding),

medicamente care induc citocromul P-450 (de exemplu rifampicina, barbiturice, incluzand
fenobarbital)

Medicamente antiepileptice (de exemplu carbamazepina, fenitoina, valproat)

Medicamente antipsihotice: clozapina (un medicament folosit pentru schizofrenie)

Warfarina (previne coagularea sangelui)

Medicamente antiretrovirale (medicamente Tmpotriva unor forme speciale de virusuri)

Cloramfenicol si sulfonamide (medicamente Tmpotriva bacteriilor)

Amfotericina B (medicament utilizat impotriva bolilor fungice)

Vaccinuri vii (de exemplu polio (mielita), malarie)

Unele medicamente care influenteaza concentratia si efectul clinic al doxorubicinei (de

exemplu sunatoarea)

. Paclitaxel: care poate spori efectele doxorubicinei

Va rugam sa retineti ca aceste atensionari sunt valabile si pentru medicamentele utilizate recent.
Sarcina, alaptarea si fertilitatea

Sarcina
Daca sunteti gravida sau aléptati, credeti cd ati putea fi gravida sau intentionati sa raméaneti gravida,
cereti sfatul medicului sau farmacistului Tnainte de a utiliza acest medicament.

Se cunoaste din studiile la animale ca doxorubicina traverseaza placenta si produce efecte daunatoare
asupra fatului. Daca sunteti gravida, medicul dumneavoastrd va va administra doxorubicind numai
daca beneficiile tratamentului depasesc efectul potential daunator asupra copilului nendscut.Va rugam
sa-1 informati imediat pe medicul dumneavoastrd daca sunteti gravida sau daca va ganditi ca ati putea
fi gravida.

Femeile nu trebuie sa ramana gravide in timpul tratamentului cu doxorubicina sau pana la 7 luni dupa
tratament. Barbatii trebuie sd ia masuri de precautie adecvate pentru a se asigura ca partenera nu
ramane gravida in timpul tratamentului cu doxorubicina sau intr-o perioada de pana la 4 luni dupa
tratament.

Alaptare

Nu alaptati in timpul tratamentului cu Doxorubicina Accord si timp de cel putin 14 zile dupa ultima
administrare a dozei. Medicamentul poate trece la copil prin laptele matern si este posibil sa 1i faca
rau copilului dmneavoastra.

Fertilitatea
Barbatii trebuie sa ceara sfatul medicului pentru crioconservarea (sau criopastrarea) spermei inainte

............

doxorubicina.



Daca aveti in vedere sa deveniti parinti dupa tratament, va rugdm sa discutati cu medicul
dumneavoastra.

Adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua orice
medicament.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
Din cauza aparitiei frecvente a gretei si varsaturilor, conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor
trebuie descurajata.

Doxorubicina Accord contine sodiu

Acest medicament contine sodiu 0,15 mmol (3,5 mg) per ml. A se lua in considerare de catre pacientii
care urmeaza o dietd cu continut controlat de sodiu. Diferitele marimi de ambalaj ale acestui
medicament contin urmatoarele cantitati de sodiu:

Acest medicament contine mai putin de 1 mmol sodiu (23 mg) in fiecare flacon de 5 ml, adica practic
,»hu contine sodiu”.

Acest medicament contine 35,42 mg sodiu (componenta principala a sarii de gatit/de masa) in fiecare
flacon de 10 ml. Aceasta cantitate este echivalenta cu 1,77% din aportul zilnic maxim recomandat de
sodiu pentru un adult.

Acest medicament contine 88,55 mg sodiu (componenta principala a sarii de gatit/de masa) in fiecare
flacon de 25 ml. Aceasta cantitate este echivalenta cu 4,43% din aportul zilnic maxim recomandat de
sodiu pentru un adult.

Acest medicament contine 177,10 mg sodiu (componenta principald a sarii de gatit/de masa) in fiecare
flacon de 50 ml. Aceasta cantitate este echivalenta cu 8,85% din aportul zilnic maxim recomandat de
sodiu pentru un adult.

Acest medicament contine 354,20 mg sodiu (componenta principald a sarii de gatit/de masa) in fiecare
flacon de 100 ml. Aceasta cantitate este echivalenta cu 17,71% din aportul zilnic maxim recomandat
de sodiu pentru un adult.

3. Cum sa utilizati Doxorubicind Accord

Mod si cii de administrare

Doxorubicina Accord poate fi administrat numai sub supravegherea unui medic cu experienta in
tratamentul cancerului.

Medicul dumneavoastra va decide doza care urmeaza sa vi se administreze.

Nu va administrati singur acest medicament. Medicamentul dumneavoastra vi se va administra ca
parte a perfuziei intravenoase, intr-un vas de singe, sub indrumarea specialistilor. Veti fi monitorizat
regulat, atat in timpul cét si dupa tratament. Daca aveti cancer superficial al vezicii urinare este posibil
sd Vi se administreze tratamentul in vezica urinara (utilizare intravezicala).

Doze

Doza se calculeaza de obicei in functie de suprafata corporald. Pe aceastd baza se recomanda o doza
de 60-75 mg/m? la interval de 3 sdptimani, in cazul in care doxorubicina este utilizatd ca monoterapie.
Poate fi necesar ca doza si fie redusa la 30-60 mg/m?, iar intervalul de tratament s fie prelungit daca
este administrat 1n asociere cu alte medicamente antitumorale. Medicul dumneavoastra va va sfatui
care este doza de care aveti nevoie. Daca este administrat saptamanal, doza recomandata este de 15-
20 mg/m?. Medicul dumneavoastra va va sfatui care este doza de care aveti nevoie.

Pacienti cu insuficienta hepatica si renala
Daca functia hepatica sau renala este redusa, doza trebuie scazutd. Medicul dumneavoastra va va

sfatui care este doza de care aveti nevoie.

Copii/varstnici sau pacienti dupi radioterapie



Poate fi necesar ca doza si fie redusa la copii si varstnici sau daca vi s-a administrat radioterapie.
Medicul dumneavoastra va va sfatui care este doza de care aveti nevoie.

Pacienti cu supresie a miaduvei osoase
Poate fi necesar ca doza si fie redusi la pacientii cu supresie a maduvei osoase. Medicul
dumneavoastrad va va sfatui care este doza de care aveti nevoie.

Pacienti obezi

Doza initiala poate fi redusa la pacientii obezi, sau intervalul de administrare a dozei poate fi
prelungit. Medicul dumneavoastra va va sfatui care este doza de care aveti nevoie si la ce interval
trebuie administrata aceasta.

Daca utilizati mai mult Doxorubicind Accord decét trebuie

In timpul tratamentului si dupa tratament, medicul dumneavoastra sau asistenta medicala va va
monitoriza cu atentie. Simptomele unui supradozaj sunt o amplificare a posibilelor reactii adverse la
doxorubicing, in special tulburarile sanguine, problemele gastrointestinale si cardiace. Simptomele
cardiace pot apare chiar pana la sase luni dupa ce vi S-a administrat o doza mai mare decat cea
recomandata.

In cazul unui supradozaj, medicul dumneavoastra va lua masurile adecvate cum sunt transfuzia de
sange si /sau tratamentul cu antibiotice.

Va rugam sa spuneti medicului dumneavoastra daca apare orice simptom.

Daca uitati sa utilizati Doxorubicina Accord

Medicul dumneavoastra va decide durata tratamentului dumneavoastra cu Doxorubicind Accord. Daca
tratamentul este Intrerupt Tnainte de durata recomandata, efectele tratamentului cu doxorubicina pot fi
reduse. Va rugam sa cereti sfatul medicului dumneavoastra daca doriti sa intrerupeti tratamentul.

Daca incetati sa utilizati Doxorubicina Accord
Daci aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-va medicului
dumneavoastra sau farmacistului.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

La anumite persoane, acest medicament poate provoca o reactie alergicd severa care poate pune viata
n pericol (anafilaxie). Contactati imediat un medic daca observati debutul brusc al dificultatilor la
respiratie, umflare a fetei si gatului si daca aveti o stare generala de rau (soc).

Doxorubicina reduce sever capacitatea de raspuns a sistemului imunitar si, prin urmare, exista un risc
major de infectie sau infestare care poate duce la infectie generalizata, legata de patrunderea
microbilor in sdnge (intoxicare a sangelui). Contactati imediat un medic in caz de febra mare,
deoarece intoxicarea sangelui poate fi letala.

Alte reactii adverse care pot aparea sunt urmatoarele:

Foarte frecvente: pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane

Infectie

Pierdere a poftei de mancare (anorexie)

Inflamatie la nivelul gurii (stomatitd)/inflamatie a membranelor mucoase (mucozita)

Diaree

Senzatie de rau (greatd) sau stare de rau (varsaturi)

Reducere a numarului de celule din sange: globule rosii (anemie), toate globulele albe sau doar
unele dintre acestea (leucopenie, neutropenie) si trombocite (trombocitopenie)



e Inrosire, umflare, amorteald, durere si furnicaturi la nivelul palmelor si labelor picioarelor
(eritrodisestezie palmoplantara sau eritem acral)

Cadere a parului de pe cap si de pe corp (alopecie si intrerupere a cresterii barbii)

Febra, senzatie de slabiciune (astenie), frisoane

ECG anormala (aceasta este Tnregistrarea activitatii electrice a inimii)

Reduceri asimptomatice ale fractiei de ejectie a ventriculului stang

Modificari ale valorilor enzimelor hepatice (transaminaze)

Crestere in greutate la pacientii cu cancer mamar precoce

Afectare a muschiului inimii (cardiotoxicitate).

Frecvente: pot afecta pana la 1 din 10 persoane

o Inflamatie a conjunctivei - membrana care acopera partea din fatd a ochiului si interiorul
pleoapelor (conjunctivita)

e Modificari ale functiei inimii, in special ale ritmului batéilor inimii (tahicardie sinusald), scddere a
cantitdtii de sange pompat in corp de catre inima (insuficienta cardiaca congestiva)

e Inflamatie a esofagului (esofagitd)

e Durere de stomac

e Eruptie pe picle insotitd de mancarime, eruptie pe piele, schimbare a culorii pielii si unghiilor
(hiperpigmentare)
Intoxicare a sangelui

e Lalocul injectarii se pot dezvolta roseata si umflare
Reactii adverse locale atunci cand se administreaza in vezica, cum ar fi inflamatia vezicii urinare
(cistita chimica).

Mai putin frecvente: pot afecta pana la 1 din 100 de persoane
o Embolie (cheag de sange intr-un vas de sange).

Rare (pot afecta pana la 1 din 1000 de persoane)

e Leucemie secundara (cancer de sange dezvoltat dupa tratamentul pentru un alt cancer), cand
doxorubicina este utilizatd in asociere cu alte medicamente antitumorale care afecteaza ADN-ul

e Sindrom de liza tumorala (complicatii ale chimioterapiei cazate de produsii de descompunere ai
celulelor canceroase moarte, care, de exemplu, pot afecta sangele si rinichii).

Cu frecventa necunoscuti: (frecventa nu poate fi estimata din datele disponibile)

Deshidratare

Crestere a concentratiei ureei in sange (hiperuricemie)

Cancer de sange (leucemie limfocitara acuta, leucemie mieloida acuta)

Soc

Inflamatie a suprafetei corneei (keratita), crestere a producerii de lacrimi

Batai rapide ale inimii (tahiaritmii), pierdere a impulsurilor nervoase din inima (bloc

atrioventricular si bloc de ramura)

o Inflamatie a venelor (flebitd), blocare totala a unei vene (tromboflebitd), inrosire a fetei, probleme
de sangerare (hemoragie)

o Iritatii sau sangerari la nivelul intestinelor, dureri sau ulceratii la nivelul gurii, care pot sa nu apara

decét la 3-10 zile dupa tratament, modificare a culorii interiorului gurii

Sensibilitate crescutd a pielii la lumina soarelui

Inflamatie a intestinului gros (colitd) si inflamatie a mucoasei stomacului

Mancarimi ale pielii si alte afectiuni ale pielii

Hipersensibilitate a pielii iradiate (radiodermita)

Culoare rosie a urinei

Femeile pot constata, de asemenea, oprirea menstruatiei (amenoree), dar menstruatia ar trebui sa

revina la normal dupa oprirea tratamentului. In unele cazuri poate apirea menopauza precoce.

e La barbati, doxorubicina poate determina absenta sau scaderea numarului de spermatozoizi
(oligospermie, azoospermie), dar aceasta poate reveni la normal dupa oprirea tratamentului.

e Stare generala de rau



Toxicitate hepatica

Crestere temporara a valorii enzimelor hepatice

Afectiune care face ca rinichiul sa nu mai functioneaze (insuficienta renald acuta)
Dificultati la respiratie din cauza spasmului muschilor tractului respirator (bronhospasm).

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De asemenea, puteti
raporta reactiile adverse direct la

Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro

Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii suplimentare privind siguranta
acestui medicament.

5. Cum se pastreaza Doxorubicinia Accord

A nu se lasa acest medicament la vederea si indeméana copiilor.

Nu utilizati Doxorubicina Accord dupa data de expirare inscrisa pe eticheta flaconului sau pe cutie,
dupa EXP. Data de expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

A se pastra la frigider (2-8°C). A se pastra flaconul in cutia de carton pentru a fi protejat de lumina.

Nu utilizati acest medicament daca observati ca solutia nu este limpede, de culoare rosie si lipsita de
particule vizibile.
Numai pentru o singura utilizare.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

Respectati ghidurile pentru manipularea medicamentelor citotoxice.
Tnainte de deschidere: 18 luni

Dupa prima deschidere: Medicamentul trebuie utilizat imediat dupa prima deschidere.

S-a demostrat stabilitatea chimica si fizica a solutiei diluate cu solutie injectabila de clorurd de sodiu
0,9% sau solutie injectabila de glucoza 5% timp de pana la 28 de zile daca este pastrata la temperatura
de 2-8°C si pand la 7 zile daca este pastrata la temperatura camerei, protejata de lumina.

Din punct de vedere microbiologic, medicamentul trebuie utilizat imediat. Dacd nu se administreaza
imediat, durata si conditiile de pastrare naintea utilizarii reprezinta responsabilitatea utilizatorului si
in mod normal nu trebuie si depaseasca 24 ore la 2-8°C, cu exceptia cazului in care dilutia a avut loc
in conditii aseptice controlate si validate.

‘ 6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine Doxorubicina Accord

. Substanta activa este clorhidrat de doxorubicina .
Fiecare ml de concentrat pentru solutie perfuzabila contine clorhidrat de doxorubicini 2 mg.
Fiecare flacon de 5 ml contine clorhidrat de doxorubicina 10 mg.
Fiecare flacon de 10 ml contine clorhidrat de doxorubicina 20 mg.



Fiecare flacon de 25 ml contine clorhidrat de doxorubicina 50 mg.

Fiecare flacon de 50 ml contine clorhidrat de doxorubicina 100 mg.

Fiecare flacon de 100 ml contine clorhidrat de doxorubicina 200 mg.
. Celelalte componente sunt: clorura de sodiu, acid clorhidric (pentru ajustarea pH-ului) si apa
pentru preparate injectabile.

Cum arata Doxorubicina Accord si continutul ambalajului
Doxorubicina Accord este o solutie limpede, de culoare rosie, practic lipsita de particule.

Marimi de ambalaj:

Cutie cu un flacona 5 ml
Cutie cu un flacon a 10 ml
Cutie cu un flacon a 25 ml
Cutie cu un flacon a 50 ml
Cutie cu un flacon a 100 mi

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj s fie comercializate.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piati si fabricantul

Detinitorul autorizatiei de punere pe piata
Accord Healthcare Polska Sp. z 0.0.
ul. TaSmowa 7, 02-677 Warszawa,

Polonia

Fabricantul

Accord Healthcare B.V.
Winthontlaan 200, 3526 KV Utrecht

Tarile de Jos

Accord Healthcare Polska Sp. z 0.0.
ul. Lutomierska 50, 95-200, Pabianice

Polonia

Acest medicament este autorizat in Statele Membre ale Spatiului Economic European si in
Regatul Unit (Irlanda de Nord) sub urmatoarele denumiri comerciale:

Namele statului | Denumire comerciali

membru

Tarile de Jos Doxorubicin Accord 2 mg/ml Concentraat voor oplossing voor infusie

Austria Doxorubicin Accord 2 mg/ml Konzentrat zur Herstellung einer Infusionslésung
Doxorubicin Accord Healthcare 2 mg/ml, solution a diluer pour perfusion /

Belgia concentraat voor oplossing voor infusie/ Konzentrat zur Herstellung einer
Infusionslésung

Bulgaria Jlokcopyourma Axkop 2 mg/ml KOHIIEHTpAT 3a HH()Y3MOHEH Pa3TBOP

Germania Doxorubicin Accord 2 mg/ml Konzentrat zur Herstellung einer Infusionsldsung

Danemarca Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentrat til infusionsveeske, oplgsning

Estonia Doxorubicin Accord 2 mg/ml infusioonilahuse kontsentraat

Spania Doxorubicina Accord 2 mg/ml concentrado para solucién para perfusion EFG

Finlanda !Doxo.rubic.i.n Acc.(.)rd- 2 mg/ml infuusiokonsentraatti, liuosta varten/koncentrat till
infusionsvétska, 16sning

Ungaria Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentratum oldatos infuziéhoz

Irlanda Doxorubicin 2 mg/ml Concentrate for Solution for Infusion

Italia Doxorubicina Accord Healthcare 2 mg/ml concentrato per soluzione per infusione

Lituania Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui




Letonia Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentrats infuziju Skiduma pagatavosanai
Regatul Unit Doxorubicin 2 mg/ml Concentrate for Solution for Infusion

(Irlanda de Nord)

Norvegia Doxorubicin Accord 2 mg/ml konsentrat til infusjonsvaeske

Polonia Doxorubicinum Accord, 2 mg/ml, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji
Portugalia Doxorrubicina Accord 2 mg/ml concentrado para solucao para perfusdo

Romania Doxorubicina Accord 2 mg/ml concentrat pentru solutie perfuzabild

Suedia Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentrat till infusionsvatska, 16sning

Slovenia Doksorubicin Accord 2 mg/ml koncentrat za raztopino za infundiranje

Acest prospect a fost revizuit Tn martie 2024.

Urmitoarele informatii sunt destinate numai personalului medical si profesionistilor in
domeniul sanatatii:

Doze si mod de administrare

Doxorubicina injectabila trebuie administratd numai sub supravegherea unui medic specializat i cu
multd experientd In administrarea tratamentului citotoxic. De asemenea, pacientii trebuie monitorizati
cu atentie si frecvent in timpul tratamentului.

Din cauza riscului de aparitie a cardiomiopatiei, adesea letala, trebuie evaluate riscurile si beneficiile
pentru fiecare pacient Tnainte de fiecare administrare.

Doxorubicina se administreaza intravenos si intravezical si nu trebuie administrata pe cale orala,
subcutanatd, intramusculara sau intratecala. Doxorubicina poate fi administrata intravenos in bolus in
cateva minute, sub forma de perfuzie scurtd de pana la o ord, sau in perfuzie continud, timp de pana la
96 de ore.

Solutia se administreaza prin intermediul unui tub de perfuzie, cu solutie perfuzabila de clorurd de
sodiu 9 mg/ml (0,9%) sau solutie perfuzabila de glucoza 50 mg/ml (5%), in decurs de 3-10 minute.
Aceastd metoda scade la minim riscul de dezvoltare a tromboflebitei si extravazarii perivenoase, care
determind aparitia celulitei locale severe, aparitia de vezicule si necroza tesuturilor. O injectie directa
intravenoasa nu este recomandata, din cauza riscului de extravazare, care poate s apara chiar si in
prezenta aspiratiei prin ac a sangelui eliminat.

Administrarea intravenoasa

Doza de doxorubicina depinde de schema terapeutica, starea generala si de tratamentul anterior al
pacientului. Schema de tratament cu clorhidrat de doxorubicina poate varia in functie de indicatie
(tumori solide sau leucemie acutd) si conform utilizarii sale in schemele de tratament specific (ca
monoterapie sau Tn asociere cu alte medicamente citotoxice, sau ca parte a procedurilor
multidisciplinare care includ asocierea chimioterapiei cu interventia chirurgicala, radioterapie si
tratament hormonal).

Monoterapie
Doza se calculeaza de obicei in functie de suprafata corporald (mg/m?). Pe aceastd bazi se recomanda

o doza de 60-75 mg/m? la interval de trei siptimani, in cazul in care doxorubicina este utilizata ca
monoterapie.

Terapie combinata

Daca clorhidratul de doxorubicina este administrat Tn asociere cu alte medicamente citostatice cu
toxicitate adaugata, cum ar fi o doza mare de ciclofosfamida i.v. sau compusi inruditi ai antraciclinei
cum sunt daunorubicina, idarubicina si/sau epirubicina, doza de doxorubicina trebuie scazuta la
30-60 mg/m? la fiecare 3 - 4 saptamani.

La pacientii carora nu li se poate administra intreaga doza (de exemplu in caz de imunosupresie,
varstnici), doza alternativa de tratament este 15-20 mg/m? pe saptamana.
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Administrarea intravezicala

Doxorubicina poate fi administrata prin instilare intravezicald in tratamentul cancerului superficial al
vezicii urinare si pentru a preveni recidiva tumorii dupa rezectie transuretrala (RTU), la pacientii cu
risc crescut de recidiva. Doza recomandata de clorhidrat de doxorubicind pentru tratamentul
intravezical local al tumorilor superficiale ale vezicii urinare este de 30-50 mg administrata in
25-50 ml solutie injectabild de clorura de sodiu 9 mg/ml (0,9%), prin instilare. Concentratia optima
este de aproximativ 1 mg/ml. In general, solutia trebuie si rimana in vezica urinara timp de 1-2 ore.
Pe parcursul acestei perioade, pacientul trebuie Tntors la 90° la fiecare 15 minute. Pentru a evita
diluarea nedorita cu urina, pacientul nu trebuie sa bea nimic timp de 12 de ore inainte de tratament
(astfel se scade productia de urina la aproximativ 50 ml/h). Instilarea poate fi repetata, la un interval
cuprins intre o saptimana si o luna, dependent de tipul tratamentului, terapeutic sau profilactic.

Pacienti cu insuficienti hepatica:

Deoarece clorhidratul de doxorubicina se elimind in principal pe cale hepatica si biliara, eliminarea
medicamentului poate fi scazuta la pacientii cu insuficienta hepatica sau cu obstructie biliara si astfel
pot apare reactii adverse severe.

Recomandarile generale de ajustare a dozei la pacientii cu insuficienta hepatica se bazeaza pe
concentratia serica a bilirubinei:

Bilirubinemie Doza recomandata
1,2 — 3,0 mg/100 ml 50%
3,1 5,0 mg/100 ml 25%

Doxorubicina este contraindicata la pacientii cu tulburare severa a functiei hepatice.

Pacienti cu risc de insuficienta renala
La pacientii cu insuficienta renald (RFG < 10 ml/min) trebuie administratd numai 75% din doza
recomandata.

In scopul evitarii cardiomioapatiei se recomandi ca doza maxima cumulativi totald de

450-550 mg/m? si nu fie depasita (incluzand utilizarea altor medicamente inrudite cum este
daunorubicina). Pacientii cu boald cardiacd concomitenta, care urmeaza radioterapia mediastinala
si/sau cardiaca, pacientii tratati anterior cu medicamente alchilante si pacientii cu risc crescut (cu
hipertensiune arteriald de mai mult de 5 ani, cu leziuni coronariene, valvulare sau miocardice, sau
pacientii cu varsta peste 70 ani) nu trebuie sa depaseascd doza maxima totala de 400 mg/m?, iar
functia cardiaca a acestor pacienti trebuie monitorizata.

Doza la copii
Doza pentru copii poate fi necesar sa fie redusa; va rugam sa consultatila protocoalele pentru

tratament si la literatura de specialitate.

Pacienti obezi si pacientii cu infiltratie neoplazica la nivelul maduvei osoase
La pacientii obezi si la pacientii cu infiltratie neoplazica la nivelul maduvei osoase poate fi necesard o
doza initiald redusa sau un interval prelungit de administrare a dozei.

Incompatibilitati

Doxorubicina nu trebuie amestecata cu heparina, deoarece se poate forma un precipitat si nu trebuie
amestecata cu 5-fluorouracil, deoarece se poate produce degradarea. Trebuie evitat contactul prelungit
cu orice solutie cu pH alcalin, deoarece rezulta hidroliza medicamentului.

Din cauza lipsei informatiilor detaliate despre compatibilitate si miscibilitate, doxorubicina nu trebuie
amestecata cu alte medicamente in afara de solutie perfuzabila de clorura de sodiu 0,9% si solutie
perfuzabila de glucoza 5%.

Prepararea solutiilor perfuzabile
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S-a demonstrat stabilitatea chimica si fizica a solutiei diluate cu solutie injectabild de clorura de sodiu
0,9% sau solutie injectabila de glucoza 5% timp de pana la 28 de zile daca este pastrata la temperatura
de 2-8°C si pand la 7 zile daca este pastratd la temperatura camerei, protejatd de lumina.

Din punct de vedere microbiologic, medicamentul trebuie utilizat imediat. Dacd nu se administreaza
imediat, durata si conditiile de pastrare inaintea utilizarii reprezintd responsabilitatea utilizatorului si
in mod normal nu trebuie si depaseasci 24 ore la 2-8°C, cu exceptia cazului in care dilutia a avut loc
in conditii aseptice controlate si validate.

Eliminare

Medicamentul neutilizat precum si toate materialele care au fost utilizate pentru diluare si
administrare trebuie sa fie distruse in conformitate cu procedurile standard de operare ale spitalului
prevazute pentru medicamentele antineoplazice, conform legislatiei in vigoare pentru eliminarea
reziduurilor toxice.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

Perioada de valabilitate si precautii speciale pentru pastrare

Tnainte de deschidere: 18 luni

Dupa prima deschidere: Medicamentul trebuie utilizat imediat dupa prima deschidere.
A se pastra la frigider (2°C - 8°C).

A se pastra in ambalajul de carton pentru a fi protejat de lumina.
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