Pakkausseloste: Tietoa kayttijille
Doxorubicin Accord 2 mg/ml infuusiokonsentraatti, linosta varten
Doksorubisiinihydrokloridi

Lue timé pakkausseloste huolellisesti, ennen kuin aloitat timiin lidkke en kéyttimis en, silli se siséltiis sinulle
tarkeiti tietoja..

o Séilytd timé pakkausseloste. Voit tarvita sitd my6hemmin.

o Jos sinulla on kysyttavad, kddnny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

o Tama lddke on médritty vain sinulle eikd sitd pidd antaa muiden kdyttoon. Se voi aiheuttaa haittaa muille,
vaikka heilld olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

o Jos havaitset haittavaikutuksia, kerroniistd ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tamé koskee myos sellaisia

mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole maimittu tissé pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tiss i pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitéd Doxorubicin Accord on ja mihin sitd kiytetdin

Mitd sinun on tiedettdvd, ennen kuin kadytidt Doxorubicin Accordia.
Miten Doxorubicin Accordia kdytetdin

Mahdolliset haittavaikutukset

Doxorubicin Accordin sdilyttiminen

Pakkauksen sisdltd ja muuta tietoa

SANNAIE I ol

1.  Mitia Doxorubicin Accord on ja mihin siti kiyte tain

Doksorubisiini kuuluu lddkeryhméén nimeltdén antrasyklinit. Se vaikuttaa tappamalla kasvain- ja verisyopésoluja.
Ladkarisi kertoo, miten doksorubisiinista voi olla apua sinun erityisessé tilanteessasi.

Téaté ladkettd kiytetddn seuraavien sairauksien hoidossa:

pitkédlle edennyt neuroblastooma (yleisesti lapsilla esiintyvd hermosolukasvain)
pahanlaatuinen munuaiskasvain lapsilla (Wilmsin kasvain)
myelooma (luuydinsy6pé).

e rintasyOpd

e sidekudos-, nivelside-, luu- ja lihaskasvain (sarkooma)

e mabhan tai suoliston syopa

e keuhkosyopa

e lymfoomat, immuunijirjestelméin syovét

e leukemia (syopd joka aiheuttaa verisolutuotannon hiirion)
e kilpirauhassyopa

e pitkille edennyt munasarja- ja kohdun limakalvon syopa
e virtsarakkosyopd

[ ]

[ ]

[ ]

Doksorubisiinihydrokloridia, jota Doxorubicin Accord sisédltdd, voidaan joskus kédyttdd myds muiden kuin téssé
pakkausselosteessa mainittujen sairauksien hoitoon. Kysy neuvoa Iddkariltd, apteekkihenkilokunnalta tai muulta
terveydenhuollon ammattilaiselta tarvittaessa ja noudata aina heiltd saamiasi ohjeita.

2. Miti sinun on tiede ttiivi, ennen kuin kéytit Doxorubicin Accordia

Ali kiiyti Doxorubicin Accordia
e jos olet allerginen doksorubisiinihydrokloridille tai timén lidkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu kohdassa
6), antraseenidioneille tai muille antrasykliineille
e jos luuytimesi on toistuvasti kykenemiton tuottamaan verisoluja (myelosupressio)



e jos sinua on aikaisemmin hoidettu doksorubisiinilla tai muilla syopiladkkeilld, esim. idarubisiinilla,
epirubisiinilla tai daunorubisinilla, silli aikaisempi hoito niilli samankaltaisilla lidkkeilld voi liséta
Doxorubicin Accordin haittavaikutuksia

jos sinulla on jokin infektio

jos maksasi ei toimi hyvin

jos sinulla on ollut syddnkohtaus

jos sinulla on syddmen vajaatoiminta

jos sinulla on syddmen epidnormaalit lyonnit (vakava rytmihéirio)

jos imetit (katso myds kohta ”Raskaus, imetys ja hedelméillisyys™).

Sinulle ei saa antaa lddkettd katetrin kautta (ohut taipuisa letku) virtsarakkoon seuraavissa tapauksissa:

e jos olet allerginen doksorubisiinihydrokloridille tai timén lidkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu kohdassa 6),
antrakinoneille tai muille antrasyklineille

jos sinulla on kasvain, joka on kasvanut virtsarakon seiniméaén

jos sinulla on virtsatieinfektio

jos sinulla on virtsarakon tulehdus

jos sinulla on verta virtsassa (hematuria)

jos sinulla on ongelmia katetrin paikalleen asetuksessa

jos imetdt (katso myds kohta ”Raskaus, imetys ja hedelméillisyys™).

Varoitukset ja varotoimet

Keskustele ladkérin tai apteekkihenkilokunnan kanssa, jos sinulla on tai on ollut mikd tahansa seuraavista
ladketicteellisistd tiloista tai sairauksista:

luuytimen huono verisolutuotanto

syddanongelmia

maksasairauksia

munuaissairauksia.

Sinun pitdd myos kertoa ladkarille

e jos olet saanut doksorubisiinia tai mitd tahansa samankaltaista syopéldédkettd (antrasyklinid) syovén hoitoon

e jos olet saanut sddehoitoa ylikehon hoitoon

e jos kaytattilld hetkelld tai olet dskettdin kiyttdnyt trastutsumabia (tiettyjen syOpétyyppien hoitoon kiytetty lddke).
Trastutsumabi voi sdilyd elimistdssd jopa seitsemdn kuukautta. Koska trastutsumabi saattaa vaikuttaa sydimeen,
sinun ei pidd kayttdd doksorubisiinia seitseméin kuukauteen trastutsumabi-hoidon péttymisen jilkeen. Jos
doksorubisiinia kdytetddn titd aikaisemmin, sydimesitoimintaa tulee seurata huolellisesti.

Ennen doksorubisiini-infuusiohoidon aloittamista lddkérisi tekee sinulle seuraavat kokeet:
e verenkuva
e syddmen, maksan ja munuaisten toiminnan testit.

Doksorubisiini-hoidon aikana luuytimesi ei valttdméttd kykene tuottamaan riittdvésti verisoluja ja -hiutaleita ja
veriarvosi saattavat muuttua. Tasté syystd verikokeet tdytyy tehdd ennen jokaista hoitoa ja jokaisen hoidon aikana.
Seuraavia oireita voi esiintyd verisolujen ja/tai -hiutaleiden véhyyden seurauksena: kuume, infektiot, verenmyrkytys,
verenvuoto ja kudosvaurio. Sinua hoitavaan ladkériin tiytyy ottaa vélittdmésti yhteyttd, jos sinulla on kuumetta.

Thottuma laskimon kohdalla, johon timé lddke injektoidaan, eiole poikkeavaa, ja siitd voi seurata laskimotulehdus
(flebiitti). Laskimon seindmdn kovettumista tai paksuuntumista voi esiintyd, etenkin jos lidkettd annetaan toistuvasti
ohueen laskimoon. Jos lidke vuotaa verisuonesta ympérdivddn kudokseen (ekstravasaatio), saattaa esiintyéd paikallista
kipua, ihonalaisen kudoksen vaikea infektio (selluliitti) ja kudosvaurio. Kerro hoitajalle, jos koet polttavaa tunnetta
injektiota annettaessa, koska tilloin infuusio tdytyy keskeyttdd vilittoméasti ja neula tulee viedi toiseen laskimoon.

Ladkari seuraa syddmesi toimintaa huolellisesti hoidon aikana, silld

e doksorubisiini saattaa vaurioittaa sydénlihasta

e doksorubisiinihoito saattaa aiheuttaa syddmen vajaatoimintaa tietyn kumulatiivisen annoksen jilkeen (kun
kerta-annoksia lisdtdan)



e sydinlihasvaurion riski on suurempi, jos olet aikaisemmin saanut lddkkeitd, jotka saattavat vaurioittaa sydinté
tai olet saanut sddehoitoa ylikehoosi.

Tati ladkevalmistetta eiyleensd suositella annettavaksi yhdessd eldvien rokotteiden kanssa. Kontaktia dskettdin
poliorokotuksen saaneisiin thmisiin tulee valttaa.

Limakalvotulehdusta (péddasiassa suussa,ja harvemmin ruokatorvessa) voi esiintyd doksorubisiinihoidon aikana.
Tama ilmenee kipuna ja polttavana tunteena, ihottumana, haavoina limakalvojen pinnalla (usein koko kielen syrjassa
tai alla), verenvuotona ja infektioina. Suuntulehdukset esiintyvét yleensd pian lidkkeen annon jilkeen, ja vaikeissa
tapauksissa ne voivat johtaa limakalvohaavaumiin muutaman vuorokauden sisélld. Useimmissa tapauksissa potilaat
kuitenkin parantuvat tdsti haittavaikutuksesta hoidon kolmanteen hoitovikkoon mennessa.

Pahoinvointia, oksentelua ja ajoittaista ripulia saattaa esiintyd. Nditd voidaan estda tai helpottaa lddkarin maaraamalla
sopivalla hoidolla.

Virtsa voi virjaytyd punaiseksi (timi on normaalia ja littyy lidkkeen vdriin). Kerro lddkérille, jos se ei lakkaa
muutamassa péivissi tai jos epdilet, ettd virtsassasi on verta. Kerro lddkérille, jos sinulla esiintyy nditd oireita.

Doksorubisiini voi aiheuttaa hedelmittomyysongelmia ja vahingoittaa sukusoluja. Sekd miesten ettd naisten taytyy
kéyttaa tehokasta ehkiisyd hoidon aikana ja tietyn aikaa doksorubisiinihoidon pééttymisen jilkeen (ks. kohta
"Raskaus, imetys ja hedelméillisyys"). Jos haluat tulla raskaaksidoksorubisiinihoidon jilkeen, sinun tiytyy keskustella
ladkarin kanssa perinnéllisyysneuvonnasta ja vaihtoehdoista hedelméllisyyden siilyttimiseksi ennen hoidon
aloittamista.

Iho-oireet ja yliherkkyysreaktiot:

e Hiustenldhtod ja parrankasvun pyséhtymistd voi esiintyd. Tama haittavaikutus korjautuu yleensd, ja hiusten-/parran
kasvu palautuu tiysin 2—3 kuukauden kuluttua hoidon péaattymisesta.

e Punastumista, ihon ja kynsien vidrimuutoksia sekd yliherkkyyttd auringonvalolle voi esiintya.

e Harvoissa tapauksissa voi esiintyd allergisia reaktioita (yliherkkyys). Ndiden merkit ja oireet voivat vaihdella
ihottumasta ja kutinasta (pruritus, urtikaria) kuumeeseen, vilunvaristyksiin ja anafylaktiseen sokkiin.

Muut liifike valmis teet ja Doxorubicin Accord
Kerro laédkdrille, jos parhaillaan kéytét, olet dskettdin kdyttényt tai saatat joutua kayttdmadn muita ladkkeit.

Seuraavilla ladkkeilld voi olla yhteisvaikutuksia doksorubisiinin kanssa:

o muut solunsalpaajat (syopdlddkkeet), esim. trastutsumabi, antrasykliinit (daunorubisiini, epirubisiini,
idarubisiini), sisplatiini, syklofosfamidi, siklosporiini, sytarabiini, dakarbatsiini, daktinomysiini, fluorourasiili,
mitomysiini-C, taksaanit (esim. paklitakseli), merkaptopuriini, metotreksaatti, streptotsosiini

o siklosporiini, joka voi voimistaa doksorubisiinin vaikutuksia ja saattaa johtaa pitkittyneeseen luuytimen ja
verisolujen vahenemiseen (koomaa ja kouristuskohtauksia on myds kuvattu annettaessa siklosporiinia ja
doksorubisiinia samanaikaisesti)

o kardioaktiiviset lddkkeet (sydidnsairauksien hoitoon kéytettdvit lddkkeet, esim. kalsiumkanavanestéjt,
verapamiili, digoksiini)
o sytokromi P-450m estéjit (ladkkeet, jotka estivit sytokromi P-450-proteiinien toimintaa, jolla on tirke& rooli

myrkyllisten aineiden poistamisessa kehostasi, esim. simetidiini)

sytokromi P-450:ta indusoivat lddkkeet (esim. rifampisiini, barbituraatit mukaan lukien fenobarbitaali)
epilepsialidkkeet (esim. karbamatsepiini, fenytoiini, valproaatti)

psyykenlidkkeet: klotsapiini (skitsofrenian hoitoon kiytettiva ladke)

varfariini (veren hyytymistd estivi lidke)

antiretroviraaliset lidkkeet (tietynlaisia viruksia vastaan vaikuttavat Iddkkeet)

kloramfenikoli ja sulfonamidit (bakteereja tuhoavia lddkkeitd)

amfoterisiini-B (sienilidédke)

eldvit rokotteet (esim. polio (selkdydintulehdus) ja malaria)

jotkut Iddkkeet vaikuttavat doksorubisiinin pitoisuuteen ja kliniseen vaikutukseen (esim. mékikuisma)
paklitakseli, joka saattaa voimistaa doksorubisiinin vaikutusta.



Huom. tdma voi my0s pated dskettdin kdytettyihin laakkeisiin.

Raskaus, imetys ja he delmillisyys

Raskaus

Jos olet raskaana taiimetét, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy lddkariltd tai
apteekista neuvoa ennen timén lidkkeen kayttoa.

Doksorubisiinin tiedetddn eldinkokeissa lidpéisevin istukan ja vahingoittavan sikiotd. Jos olet raskaana, lidkéri antaa
sinulle doksorubisiinia vain jos hoidon hyddyt ovat suurempia kuin mahdollinen haitta syntyméttomille lapselle.
Kerro ladkérille vilittomésti, jos olet tai epdilet olevasi raskaana.

Naisten ei pidd tulla raskaaksidoksorubisiinihoidon aikana eikd seitsemdn kuukauden aikana hoidon jélkeen. Miesten
on riittdvasti huolehdittava siitd, ettei heidin kumppaninsa tule raskaaksi michen doksorubisiinihoidon aikana eikd
neljin kuukauden aikana hoidon jilkeen.

Imetys
Ali imeti doksorubisiinihoidon aikana #liki vihintdin 14 vuorokauteen viimeisen annoksen jilkeen. TAmé Eiike
voi kulkeutua vauvaan rintamaidon mukana ja mahdollisesti vahingoittaa vauvaa.

Hedelmdllisyys

Miesten tulee kysyd neuvoa sperman mahdollisesta pakastesidilytyksesti ennen hoitoa, silld on olemassa
palautumattoman hedelméttomyyden riski doksorubisiinihoidon vuoksi.

Jos harkitsette lapsen saantia hoidon jilkeen, keskustelkaa siitd lddkédrin kanssa.
Kysy lddkériltd tai apteekista neuvoa ennen minkdan lidkkeen kayttoa.
Ajaminen ja koneiden kaytto

Koska uneliaisuutta, pahoinvointia ja oksentelua esiintyy usein, sinua kehotetaan pidattaytymdan autolla ajamisesta ja
koneiden kaytosta.

Ladke voi heikentdd kykya kuljettaa moottoriajoneuvoa taitehdd tarkkaa keskittymistd vaativia tehtdvid. On omalla
vastuullasi arvioida, pystytko nidihin tehtdviin lidkehoidon aikana. Ladkkeen vaikutuksia ja haittavaikutuksia on
kuvattu muissa kappaleissa. Lue koko pakkausseloste opastukseksesi. Keskustele lidkérin tai apteekkihenkilokunnan
kanssa, jos olet epdvarma.

Doxorubicin Accord sisiltii natriumia

Tama ladke sisaltdd 0,15 mmol (3,5 mg) natriumia/ml. Niukkasuolaista ruokavaliota noudattavien potilaiden on
otettava timd huomioon. Tamén lddkkeen eri pakkauskoot sisdltdvit seuraavat maarat natriumia:

Jokainen 5 mln injektiopullo téti ladkettd sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) eli sen voidaan sanoa olevan
"natriumiton".

Jokainen 10 mln injektiopullo tatd ladkettd sisaltdd 35,42 mg natriumia (ruoka-/pdytdsuolan pddasiallinen ainesosa).
Tédma vastaa 1,77 prosenttia suositellusta paivittdisestd natriumin enimméissaannista aikuiselle.

Jokainen 25 mln njektiopullo titd lddkettd sisdltdd 88,55 mg natriumia (ruoka-/pdytdsuolan pidasiallinen ainesosa).
Tama vastaa 4,43 prosenttia suositellusta paivittdisestd natriumin enimmaissaannista aikuiselle.

Jokainen 50 mln injektiopullo titd [ddkettd sisdltdd 177,10 mg natriumia (ruoka-/pdytidsuolan pdidasiallinen ainesosa).
Tamai vastaa 8,85 prosenttia suositellusta péivittdisestd natriumin enimméissaannista aikuiselle.

Jokainen 100 mln injektiopullo titd ladkettd sisdltdd 354,20 mg natriumia (ruoka-/pdytidsuolan péaidasiallinen
ainesosa). Tama vastaa 17,71 prosenttia suositellusta paivittdisestd natriumin enimméissaannista aikuiselle.

3. Miten Doxorubicin Accordia kiyte tiin

Antotavat ja antoreitit



Doxorubicin Accord voidaan antaa ainoastaan sellaisen lddkérin valvonnan alaisena, jolla on kokemusta syovan
hoidosta.

Ladkari padttdd sinulle annettavan annoksen méarén.

Ali ota ldketti itse. LiZikkeesi annetaan sinulle verisuoneen osana laskimonsiséistd infuusiota erikoislifikérien
valvonnassa. Sinua tarkkaillaan sédénnollisesti sekd hoitosi aikana ettd hoidon jilkeen. Jos sairastat pinnallista
virtsarakkosyopéd, on mahdollista, ettd saat lidkkeesi virtsarakkoon.

Annostus

Annostus lasketaan tavallisesti kehosi pinta-alan mukaan. Ladkettd voidaan antaa 60—75 mg kehon pinta-alan
neliémetrid (m?) kohden kolmen vilkkon vilein, kun sitd annetaan ainoana ldédkkeend. Annostusta voi olla tarpeen
pienentdd 3060 mg:aan/m?, kun lidkettd annetaan yhdessd muiden syopélddkkeiden kanssa. Ladkarisi neuvoo sinua,
miten paljon tarvitset. Jos se annetaan viikoittain, suositettu annos on 15-20 mg kehon pinta-alan m? kohden.
Laakarisi neuvoo sinua, miten paljon tarvitset.

M aks an tai munuais te n vajaatoimintaa s airas tavat potilaat
Jos maksasi tai munuaistesi toiminta on heikentynyt, annostusta tulee pienentii. Ladkérisi kertoo sinulle, kuinka
paljon tarvitset.

Lapset/idkkait tai sidehoitoa saaneet potilaat
Annostusta voi olla tarpeen pienentédd lapsilla ja ifikkailld sekd potilailla, jotka ovat saaneet sddehoitoa. Ladkari kertoo
sinulle, kuinka paljon tarvitset.

Luuydinlamaa sairastavat potilaat
Annosta voi olla tarpeen pienentdd luuydinlamaa sairastavilla potilailla. Léékari kertoo sinulle, kuinka paljon tarvitset.

Muut potilaat
Annosta voi olla tarpeen pienentid ylipainoisille potilaille tai annosvélid saatetaan pidentdd. Ladkéri kertoo sinulle,
kuinka paljon tarvitset ja kuinka usein.

Jos kiytit enemmiéiin Doxorubicin Accordia kuin sinun pitiisi

Ladkari tai sairaanhoitaja seuraa sinua hoidon aikana ja sen jilkeen. Yliannostus johtaa doksorubisiinin mahdollisten
haittavaikutusten voimistumiseen, varsinkin verimuutosten, maha- ja suolioireiden sekd sydédnoireiden osalta.
Syddmen toiminnan hiiriditd saattaa ilmeté jopa kuuden kuukauden kuluttua yliannostuksen jilkeen.
Yliannostustapauksessa ladkéri ryhtyy tarvittaviin toimenpiteisiin, kuten verensiirto ja/tai antibioottihoito.

Kerro laédkdérille, jos mitd tahansa oireita esiintyy.

Jos unohdat ottaa Doxorubicin Accordia

Laadkarisi padttdd doksorubisiinihoitosi kestosta. Jos hoito lopetetaan ennen kuin suositeltava hoitokuuri on pééttynyt,
doksorubisiinihoidon teho saattaa heikentya.

Kysy ldékériltd neuvoa, jos haluat lopettaa hoidon.

Jos lopetat Doxorubicin Accordin kiyton

Jos sinulla on kysymyksid tdmén lddkkeen kdytosté, kddnny lddkdrin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

4.  Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki ladkkeet, timékin lddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niitd saa.

Tietyille henkildille tdmé lidke voi aiheuttaa mahdollisesti hengenvaarallisen vaikean allergisen reaktion
(anafylaksia). Ota heti yhteys lidékériin, jos sinulla ilmenee &killistd hengenahdistusta, kasvojen ja nielun turvotusta

ja olosi muuttuu yleisesti huonovointiseksi (sokki).

Doksorubisiini heikentdd merkittdvasti immuunipuolustusjirjestelmid, jolloin on suuri vaara saada infektio tai
infestaatio, joka voi johtaa yleistyneeseen infektioon ja sithen hLittyvddn mikrobien pddsyyn verenkiertoon



(verenmyrkytys). Ota heti yhteys lidfikiriin, jos sinulla on korkea kuume, koska verenmyrkytys voi olla
hengenvaarallinen.

Muita mahdollisia haittavaikutuksia ovat seuraavat:

Hyvin yleinen (voi esiintyd useammalla kuin yhdelld henkilolli kymmenestd):

infektio

ruokahaluttomuus (anoreksia)

suun limakalvojen tulehdus (stomatiitti) / ruoansulatuskanavan limakalvojen tulehdus (mukosiitti)

ripuli

pahoinvointi tai oksentelu

verisolujen méérin viheneminen: punasolut (anemia), kaikki tai jotkin valkosolut (leukopenia, neutropenia) ja
verihiutaleet (trombosytopenia)

punoitus, turvotus, tunnottomuus, kipu ja pistely kimmenissi ja jaloissa (palmoplantaarinen erytrodysestesia tai
akraalinen eryteema)

hiusten- ja karvojen liht6 (alopesia ja parrankasvun pysdhtyminen)

kuume, heikkous (astenia), vilunvéristykset

poikkeava EKG (sydénsidhkokdyrd)

oireeton vasemman kammion ejektiofraktion pienentyminen

maksaetsyymiarvojen muutokset (transaminaasit)

painonnousu potilailla, joilla on varhaisvaiheen rintasyopa

sydénlihasvaurio (sydédntoksisuus).

Yleiset (voiesiintyd enintdén yhdelld henkilolld kymmenestd):

e simid peittdvén ja silmdluomien alla olevan sidekalvon tulehdus (konjunktiviitti)

e muutokset sydimen toiminnassa etenkin rytmimuutokset (sinustakykardia), kehoon ja sydimeen pumpattavan
veren midrdn vihentyminen (kongestiivinen syddmen vajaatoiminta)

ruokatorvitulehdus

vatsakipu

kutiseva ihottuma, ihon ja kynsien varimuutokset (hyperpigmentaatio)

verenmyrkytys

punoitusta ja turvotusta voi esiintyd pistokohdassa

paikalliset haittavaikutukset, kuten virtsarakkotulehdus (kemiallinen kystiitti), kun ladke annetaan virtsarakkoon.

Melko harvinaiset (voi esiintyd enintidn yhdelld henkilolld sadasta):
e embolia (veritukos verisuonessa).

Harvinainen (voi esiintyd enintddn yhdelld henkilolld tuhannesta):

e sekundaarinen leukemia (muun sy6vén hoidosta aiheutuva verisyopd), kun doksorubisiinia kdytetddan
samanaikaisesti muiden sellaisten syopélddkkeiden kanssa, jotka vaurioittavat DNA ta

e tuumorilyysioireyhtymi (kemoterapian aiheuttamat komplikaatiot, jotka johtuvat kuolevien solujen
hajoamistuotteista, ja voivat vaikuttaa esimerkiksi vereen ja munuaisiin).

Tunte maton (saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin):

elimistén kuivuminen

lisddntynyt veren ureapitoisuus (hyperurikemia)

verisyopa (akuutti lymfosyyttinen leukemia, akuutti myelooinen leukemia)

sokki

simén sarveiskalvotulehdus (keratiitti), lisidntynyt kyynelesteen eritys

kithtynyt syddmen syke (takyarytmia), sydimen hermoimpulssien puuttuminen (eteiskammiokatkos ja haarakatkos)

laskimotulehdus (flebiitti), tdydellinen laskimotukos (tromboflebiitti), punastuminen, verenvuoto-ongelmat

(verenvuoto)

e  drsytys tai verenvuoto ohutsuolessa, arkuus tai haavaumat suussa, jotka saattavat ilmeté vasta 3—10 paivda hoidon
jalkeen, varimuutokset suussa

e ihon lisddntynyt herkkyys auringonvalolle

e paksusuolen tulehdus (koliitti) ja mahalaukun limakalvon tulehdus



kutiseva iho ja muut iho-ongelmat

séteilytetyn thon yliherkkyys (sddehoidon jilkeiset reaktiot ’recall-ilmi6™)

virtsan vérjaytyminen punaiseksi

naisten kuukautiset saattavat myos puuttua (amenorrea), mutta niiden pitdisi palata normaaliin liakehoidon
lopettamisen jilkeen. Joissakin tapauksissa vaihdevuodet voivat alkaa ennenaikaisesti

doksorubisiini voi miehilld aiheuttaa sperman puuttumista tai madran vihentymisti (atsoospermia, oligospermia),
mutta timi korjautuu lddkehoidon lopettamisen jilkeen

pahoinvointi tai huonovointisuus

maksatoksisuus

maksaentsyymien ohimenevi lisidntyminen

munuaisten toiminnan pyséhtyminen (akuutti munuaisten vajaatoiminta)

hengityslihasten spasmin aiheuttama hengenahdistus (bronkospasmi).

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerroniistd lidkarille, apteekkihenkilokunnalle taisairaanhoitajalle. Téméa koskee myds
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita eiole mainittu tdssd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista myos
suoraan (ks. yhteystiedot alla). IImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmén tietoa timén lidkevalmisteen
turvallisuudesta.

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri
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5. Doxorubicin Accordin séiilyttiminen
Ei lasten ulottuville eikd nikyville.

AlA kiyti titd lidkettd pakkauksessa mainitun viimeisen kiyttopdivimiirin jilkeen. Viimeinen kdyttopdivimairi
tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Séilytd avaamattomat injektiopullot jéékaapissa (2—8 °C). Pida injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka valolle.

Ali kilytd titi lidkettd, jos huomaat, ettd liuos ei ole kirkasta ja punaista tai siind on hiukkasia.
Vain kertakayttoon.

Ladkkeitd ei pidd heittdd viemdriin eikd havittda talousjitteiden mukana. Kysy kdyttdméttomien lidkkeiden
havittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

Noudata sytotoksisista lddkkeistd annettuja ohjeita.

Avaamattomat injektiopullot: 18 kuukautta.

Avatut pullot: Valmiste on kdytettdva heti injektiopullon avaamisen jilkeen.

Kemiallisen ja fysikaalisen kdyttostabiiliuden on 0,9-prosenttiseen natriumkloridi- ja 5-prosenttiseen
glukoosiliuokseen sekoitettuna osoitettu olevan korkeintaan 28 vuorokautta 2—8 °C:een lampdétilassa ja korkeintaan
seitsemdn vuorokautta 25 °C:een lampétilassa, kun luos on valmistettu lasipulloissa, jotka on suojattu valolta.
Mikrobiologisista syistd valmiste tulee kdyttaa vilittomasti. Jos sitd ei kdytetd heti, kdyton aikaiset sdilytysajat ja

olosuhteet ennen kadyttoa ovat kdyttdjan vastuulla, eikd ne normaalisti saa ylittdd 24 tuntia 2—8 °C:een limpdtilassa,
ellei laimennus ole tapahtunut kontrolloiduissa ja validoiduissa aseptisissaolosuhteissa.


http://www.fimea.fi/

6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Mitia Doxorubicin Accord sisaltai

Doksorubisiini-infuusiokonsentraatti, luosta varten, siséltdd vaikuttavaa ainetta doksorubisiinihydrokloridia.
1 ml siséltdd 2 mg doksorubisiinihydrokloridia.

Jokainen 5 mln injektiopullo sisdltdd 10 mg doksorubisiinihydrokloridia.

Jokainen 10 mln injektiopullo sisdltdd 20 mg doksorubisiinihydrokloridia.

Jokainen 25 mln injektiopullo sisdltdd 50 mg doksorubisinihydrokloridia.

Jokainen 50 mln injektiopullo sisdltdd 100 mg doksorubisinihydrokloridia.

Jokainen 100 mln injektiopullo sisdltdd 200 mg doksorubisiinihydrokloridia.

Muut aineosat ovat natriumkloridi, suolahappo (pH:n sddt6n) ja injektionesteisiin kéytettivé vesi.

Liasdkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)
Doxorubicin Accord on kirkas, punainen liuos, jossa kdytdnnollisesti katsoen ei ole lainkaan hiukkasia.

Pakkauskoot:

1 x 5 mkn injektiopullo

1 x 10 mln injektiopullo
1 x 25 mln injektiopullo
1 x 50 mLn injektiopullo
1 x 100 mkn injektiopullo

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttdméttd ole myynnissa.
Mpyyntiluvan haltija ja valmistaja

Myyntiluvan haltija
Accord Healthcare B.V.,
Winthontlaan 200,

3526 KV Utrecht,
Alankomaat

Valmistaja
Accord Healthcare Polska Sp.z o.o.,
ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, Puola

Accord Heathcare B.V .,
Winthontlaan 200,

3526 KV Utrecht,
Alankomaat

Tiamé pakkausseloste on tarkis tettu viimeksi 03.01.2024



Seuraavat tiedot on tarkoite ttu vain hoitoalan ammattilaisille
Annostus ja antotapa

Doksorubisiini-injektion saa antaa vain ammattitaitoisen lidkérin valvonnassa, jolla on laajaa kokemusta
solunsalpaajahoidosta. Potilaita on myds valvottava huolellisesti ja tiheddn hoidon aikana.

Hengenvaarallisen kardiomyopatian riskin takia potilaille koituvat riskit ja hdydyt tulee punnita yksilollisesti ennen
jokaista kéyttoa.

Doksorubisiini annetaan laskimoon tai virtsarakkoon eikd sitd saa antaa suun kautta, thon alle, lihakseen tai
intratekaalisesti. Doksorubisiini voidaan antaa laskimoon bolusannoksena minuuttien kuluessa, lyhyenéd enintdén
yhden tunnin kestdvidnd infuusiona tai jatkuvana enintddn 96 tuntia kestdvana infuusiona.

Liuos annetaan 3—10 minuuttia kestdvénd infuusiona laskimoon infuusioletkun kautta, jossa on vapaasti juoksevaa
laskimoon annettavaa natriumkloridilinosta 9 mg/ml (0,9 %) tai glukoosia 50 mg/ml (5 %), injektionestettd, luosta
varten. Tdméa antotapa minimoi tromboflebiitin ja ekstravasaation riskin. Ekstravasaatio voi aiheuttaa vaikean
paikallisen selluliitin, rakkuloiden muodostumisen ja kudosnekroosin. Suora laskimonsisdinen injektio ei ole
suositeltavaa ekstravasaatioriskin vuoksi, jota voi esiintyd jopa riittivin veren palautumisen yhteydessé neulalla
aspiroidessa.

Laskimonsiséiinen anto

Doksorubisiinin annostus rijppuu annostusohjelmasta, potilaan yleistilasta ja aikaisemmasta hoidosta.
Doksorubisiinihydrokloridin annostusohjelma voi vaihdella kédyttdaiheen mukaan (kiintedt kasvaimet tai akuutti
leukemia) ja sen kdytosté erityisessé hoito-ohjelmassa (yksin tai yhdessd muun solunsalpaajahoidon kanssa taikka
osana monialaisia toimenpiteitd, joihin kuuluu solunsalpaajahoidon, leikkaustoimenpiteen ja sdde- sekd
hormonihoidon yhdistelma).

Monoterapia
Annostus lasketaan tavallisesti kehon pinta-alan mukaan. Témén perusteella, kun doksorubisiinia kéytetdén yksindén,

suositeltava annos on 60—75 mg kehon pinta-alan m? kohden kolmen viikon vélein.

Yhdis telmihoito

Jos doksorubisiinia kéytetddn yhdessd muiden sydpalddkkeiden kanssa, joiden toksisuus on osaksi sama, esim.
syklofosfamidin suuret laskimonsisdiset annokset tai samantapaiset antrasykliiniyhdisteet kuten daunorubisiini,
idarubisiini ja/tai epirubisiini, doksorubisiinin annostusta on pienennettdvd 30—60 mg:aan kehon pinta-alan m? kohden
3—4 viikon vélein.

Potilailla, joille eivoida antaa tiyttd annosta (esim. immunosuppression vuoksi, iikkéét potilaat), annostus on
vaihtoehtoisesti 15-20 mg kehon pinta-alan m? kohden viikossa.

Virtsarakkoon anto

Doksorubisiinia voidaan tiputtaa virtsarakkoon pinnallisen virtsarakkosyovéin hoidossa ja uusiutumisen estdmiseksi
transuretraalisen resektion (T.U.R.) jilkeen potilaille, joilla uusiutumisen riski on suuri. Suositeltava annos virtsarakon
pinnallisen sydvin paikallishoidossa on 30—-50 mg 25-50 mln natriumkloridiliuoksessa 9 mg/ml (0,9 %).
Optimaalinen pitoisuus on noin 1 mg/ml. Liuoksen tulisi yleensd pysyd virtsarakossa 1-2 tunnin ajan. Tdmén ajan
kuluessa potilasta tulee kdantdaa 90 astetta 15 minuutin vélein. Ei-toivottavan laimentumisen estdmiseksi virtsassa
potilasta tulee kehottaa olemaan juomatta mitdén 12 tunnin ajan ennen hoitoa (tdmén tulisi vihentia virtsan
muodostusta noin 50 ml:aan tunnissa). Tiputus voidaan toistaa yhden vikkon — yhden kuukauden vilein riippuen siité,
onko hoito terapeuttinen vai profylaktinen.

Maksan vajaatoimintaa s airastavat potilaat

Koska doksorubisiinihydrokloridi erittyy pddasiassa maksan ja sapen kautta, ladkevalmisteen eliminoituminen saattaa
vahentya potilailla, joilla on maksan vajaatoiminta tai sappinestevirtauksen tukkeuma, jolloin seurauksena voisi olla
vakavia myShempid vaikutuksia.

Yleiset suositukset annoksen sddtamiseksi potilailla, jotka sairastavat maksan vajaatoimintaa perustuvat seerumin



bilirubiinipitoisuuteen:

Se erumin bilirubiinitaso Suositeltava annos
1,2-3,0 mg/100 ml 50 %
3,1-5,0 mg/100 ml 25 %

Doksorubisiini on vasta-aiheinen vakavaa maksan vajaatoimintaa sairastavilla potilailla.

Munuais te n vajaatoimintaa s airastavat potilaat
Munuaisten vajaatoiminnassa (GFR < 10 ml/min) tulee antaa vain 75 % lasketusta annoksesta.

Kardiomyopatian viélttdmiseksi suositellaan, ettd doksorubisiinin kumulatiivinen kokonaiselinaika-annos
(samankaltaiset lddkkeet, esim. daunorubisiini mukaan lukien) ei ole suurempi kuin 450—550 mg kehon pinta-alan m?
kohden. 400 mg:n suurinta kokonaisannosta kehon pinta-alan m? kohden ei saa ylittdd, jos samanaikaisesti
sydinsairautta sairastavat potilaat saavat sddehoitoa mediastinaali- ja/tai kardiaalialueelle, esihoitoa alkyloivilla
aineilla tai samanaikaista hoitoa mahdollisesti sydéntoksisilla aineilla, eikd suuren riskin potilailla (valtimohypertensio
yli viiden vuoden ajan, aikaisempi koronaari-, lappa- tai syddnlihasvaurio, ikd yli 70 vuotta). Syddmen toimintaa on
tarkkailtava ndilld potilailla.

Annostus lapsille
Annostusta lapsille voi olla vilttdmétonta vihentéd, ks. lisdtietoja hoito-ohjelmista ja erikoiskirjallisuudesta.

Ylipainoiset potilaat ja potilaat, joilla on luuytime e n infiltroitunut kasvain
Ylipainoisille potilaille ja potilaille, joilla on luuytimeen infiltroitunut kasvain, voi olla tarpeen harkita pienennettya
aloitusannosta tai pidennettyd annosvali.

Yhte e ns opimattomuudet

Doksorubisiinia ei tule sekoittaa hepariinin kanssa, silli se saattaa aiheuttaa sakan muodostumista, eiki sité tule
sekoittaa 5-fluorourasiilin kanssa, silli se saattaa johtaa doksorubisiinin hajoamiseen. Pitkittynyttd kontaktia minka
tahansa emiksisen pH:n omaavan linoksen kanssa tulee vilttda, silld se aiheuttaa lidkeaineen hydrolyysin.

Ennen kuin yksityiskohtaisia tietoja yhteensopivuudesta on saatavissa, doksorubisiinia ei saa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssa kuin 0,9-prosenttisen natriumkloridiliuoksen, injektiota varten, ja 5-prosenttisen
glukoosiliuoksen, injektiota varten, kanssa.

Kayttovalmiiksi s aatetut infuusioliuokset

Kemiallinen ja fysikaalinen kdyttostabiilius on osoitettu 0,9-prosenttisella natriumkloridiliuoksella injektiota varten ja
S-prosenttisella glukoosi-injektiolla olevan korkeintaan 28 vuorokautta 2—8 °C:ssa ja korkeintaan seitsemén
vuorokautta 25 °C:ssa, kun valmistus tapahtuu valolta suojatuissa lasiastioissa.

Mikrobiologisista syistd valmiste tulee kadyttaa vilittomésti. Jos sitd ei kdytetd heti, kdyton aikaiset sdilytysajat ja
olosuhteet ennen kiyttod ovat kiyttdjan vastuulla eivitkd normaalisi ole pitempid kuin 24 tuntia 2—8 °C:ssa, ellei
laimennus ole tapahtunut kontrolloiduissa ja validoiduissa aseptisissa tiloissa.

Havittiminen

Tamaén ladkevalmisteen jitteet ja kaikki laimentamiseen ja antoon kdytetyt materiaalit tulee havittdd sairaalan
standarditoimenpiteiden mukaisesti, joita noudatetaan sytotoksisten aineiden kisittelyssé ottaen huomioon voimassa
olevat vaarallisten jitteiden hévittimiseen liittyvét lait.

Kayttaimiton ladkevalmiste tai jidte on hévitettdvé paikallisten vaatimusten mukaisesti.

Kestoaika ja siilytys

Avaamattomat injektiopullot: 18 kuukautta.

Avatut injektiopullot: Valmiste tulee kayttda vilittoméasti injektiopullon avaamisen jilkeen.
Sailytd jadkaapissa (2—8 °C).

Séilytd injektiopullo ulkopakkauksssa. Herkké valolle.



Bipacksedel: Information till anvindaren

Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentrat till infusions viitska, 10sning
Doxorubicinhydroklorid

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvinda detta like medel. Den innehaller information som

ar viktig for dig.

e Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

e Om du har ytterligare fragor vind dig till likare eller apotekspersonal.

e Detta likemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, 4ven om de uppvisar
sjukdomstecken som liknar dina.

¢ Om du far biverkningar, tala med likare eller apotekspersonal. Detta giller &ven eventuella biverkningar som inte
namns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande :

1. Vad Doxorubicin Accord dr och vad det anvands for

2. Vad du behover veta innan du anvinder Doxorubicin Accord
3. Hur du anvinder Doxorubicin Accord

4. Eventuella biverkningar

5. Hur Doxorubicin Accord ska forvaras

6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

1. Vad Doxorubicin Accord dr och vad det anvands for

Lakemedlet heter Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentrat till infusionsvitska, 16sning, men i resten av bipacksedeln
kallas det fér Doxorubicin Accord. ¢

Doxorubicin tillhér en grupp likemedel som kallas antracykliner. Dessa likemedel kallas ocksé for Iikemedel mot
cancer, cytostatika eller cellgifter. De anvinds for att behandla olika typer av cancer genom att sakta av eller stoppa
tillvixten av cancerceller. Ofta anvindes en kombination av olika typer av likemedel mot cancer for att uppné béttre
resultat och minimera biverkningar.

Doxorubicin Accord anvénds for att behandla foljande typer av cancer:

e Brostcancer

Cancer ibindvdv, ledband, skelett, muskler (sarkom)

Cancer som utvecklas i magen eller tjocktarmen

Lungcancer

Lymfom, en cancer som paverkar immunsystemet

Leukemi, en cancer som orsakar onormal blodkroppsproduktion

Cancer i skoldkorteln

Langt framskriden cancer i dggstockar samt cancer ilivmoderslemhinnan eller livmodern

Cancer i urinblasan

Langt framskriden neuroblastom (en cancer i nervcellerna som ofta forekommer hos barn)

Elakartad njurtumdr hos barn (Wilms tumor)

Myelom (cancer i benmérgen)

Doxorubicinhydroklorid som finns i Doxorubicin Accord kan ocksa vara godként for att behandla andra sjukdomar
som inte ndmns i denna bipacksedel, Fraga likare, apotekspersonal eller anna hilso- och sjukvardspersonal om du har
ytterligare fragor och folj alltid deras instruktion.

2. Vad du behdver veta innan du anvinder Doxorubicin Accord

Anvind inte Doxorubicin Accord



e om du irallergisk mot doxorubicinhydroklorid eller nagot annat innehallsimne i detta likemedel (anges i avsnitt
6), antracenedioner eller andra antracykliner

om du lider av bestdende suppression av benmérgens formaga att géra nya blodkroppar (myelosuppression)
om du tidigare har behandlats med doxorubicin eller liknande cytostatika som idarubicin, epirubicin eller
danuorubicin, eftersom tidigare behandling med sadana liknande likemedel kan 6ka risken for biverkningar av
Doxorubicin Accord

om du har nidgon typ av infektion

om din lever inte fungerar som den ska

om du har haft en hjartinfarkt

om ditt hjdrta inte fungerar som det ska

om du har svart abnorma hjirtslag (arytmi)

om du ammar (se dven avsnittet ’Graviditet, amning och fertilitet™).

Du ska inte ta lidkemedlet genom kateter (en tunn béjbar slang) direkt i urinblasan :

e om du &r allergisk mot doxorubicin eller nagot annat innehdllsdmne i detta likemedel (anges i avsnitt 6),
antracenedioner eller ndgon annan antracyklin

om du har en tumér som har véxt igenom blasviggen

om du har urinvigsinfektion

om du har inflammation 1 urinblasan

om du har blod i urinen (hematuri)

om du har har problem vid inséttning av kateter

om du ammar (se dven avsnittet ”Graviditet, amning och fertilitet”).

Varningar och forsiktighet

Tala med likare eller apotekspersonal om du har eller har haft ndgon av foljande sjukdomar eller besvér:
e Dalig blodkroppsproduktion i benmérgen

e Hjirtbesvir

e Nedsatt leverfunktion

e Njurbesvir

Tala ocksa om for din Iikare om:

e dutidigare har fitt doxorubicin eller liknande likemedel mot cancer (antracykliner)

e du har fatt stralbehandling riktad mot 6verkroppen

e om du for nirvarande tar eller nyligen har tagit trastuzumab (ett likemedel som anvidnds vid behandling av visa
cancertyper). Trastuzumab kan finnas kvar i kroppen i upp till 7 manader. Eftersom trastuzumab kan paverka
hjértat ska du inte anvinda doxorubicin iupp till 7 ménader efter att du har slutat ta trastuzumab. Om doxorubicin
anvénds innan dess maste din hjartfunktion Gvervakas noggrant.

Innan du startar behandling och under behandling med Doxorubicin Accord kommer din likare att utféra foljande
prover:

e Blodvirden

e Funktionstester av hjirta, lever och njurar

Under behandling med doxorubicin kanske din benmérg inte lingre kan gora tillrickligt méanga nya blodkroppar och
blodplittar, och antalet blodkroppar kan forandras. Av denna anledning méste blodprover goras fore och under varje
behandlingsomgang. Foljande symtom kan uppsta pa grund av bristen pa blodkroppar och/eller blodplittar: feber,
infektioner, blodforgiftning, blédning och vdavnadsskador. Om du far feber maste den behandlande likaren kontaktas
omedelbart.

Hudutslag lings med venen som likemedlet administrerades i dr inte ovanligt, och kan atfoljas av inflammation 1
venen (flebit). Venvidggen kan forhardna eller bli tjockare, sirskilt om likemedlet administreras upprepade génger i en
tunn ven. Om lakemedlet skulle licka ut fran blodkérlet till omgivande vévnad (extravasering) kan lokal smarta, svar
inflammation iden subkutana vivnaden (cellulit) och viavnadsskador uppsta. Tala om for sjukskoterskan om du far en
svidande kénsla under injektionen; i sa fall méste infusionen avbrytas omgdende ochnilen ska sedan foras in i en
annan ven.



Din Idkare kommer att 6vervaka din hjartfunktion noga under behandlingen eftersom:
e doxorubicin kan skada hjartmuskeln

e behandling med doxorubicin kan leda till hjirtsvikt efter en viss kumulativ dos (sammanliggning av enstaka
doser)

o det ar storre risk for skada pa hjartmuskeln om du tidigare fatt likemedel som kan skada hjértat eller om du fatt
strdlningsbehandling riktad mot dverkroppen.

Lakemedlet rekommenderas normalt inte i kombination med levande, férsvagade vacciner. Patienten bor undvika
kontakt med personer som nyligen vaccinerats mot polio.

Inflammation i slemhinnor (frimst i munnen, mer séllan i matstrupen) kan uppsté vid behandling med doxorubicin.
Detta yttrar sig i form av smérta eller sveda, utslag, sarbildning i ytliga slemhinnor (ofta pa hela sidan av tungan eller
under tungan), blodning och infektioner. Inflammation 1 munnen brukar uppsta strax efter att likemedlet

administrerats och isvara fall kan det utvecklas till sar pa slemhinnan inom nagra dagar, men de flesta patienter blir av
med denna biverkning fére den tredje behandlingsveckan.

Illamaende, krékning och ibland diarré kan uppsta. De kan forebyggas eller lindras med limplig behandling som din
lakare kan skriva ut.

Rodférgad urin r normalt och har att géra med likemedlets farg. Du bor informera din likare om det inte upphor
inom nagra dagar eller om du tror att du har blod i urinen. Tala om f6r likaren om du far dessa symtom.

Doxorubicin kan orsaka infertilitetsproblem och kan skada konsceller. Bade médn och kvinnor maste anvénda effektiv
preventivmetod under sin behandling och under en tid efter avslutad behandling med doxorubicin (se avsnittet
”Graviditet, amning och fertilitet”). Om du vill bli gravid efter behandling med doxorubicin maste du tala med din

lakare om genetisk radgivning och vilka alternativ som finns for att bevara din fertilitet innan du paborjar
behandlingen.

Hudreaktioner och 6verkénslighetsreaktioner:

e Haravfall och himmad skédggvixt kan forekomma. Denna biverkning ar vanligtvis inte bestdende da haret vixer
tillbaka inom tva till tre manader efter avslutad behandling.

e Virmevalhingar, missfiargning av hud och naglar samt dverkénslighet mot ljus kan férekomma.

e [Isillsynta fall kan allergiska reaktioner (6verkénslighet) forekomma; tecken och symtom pé sddana reaktioner kan
variera fran hudutslag och klada till feber, frossningar och anafylaktisk chock.

Andra likemedel och Doxorubicin Accord
Tala om for likare eller apotekspersonal om du tar eller nyligen har tagit eller kan tinkas ta andra likemedel.

Foljande likemedel kan paverka eller pdverkas av Doxorubicin Accord koncentrat till infusionsvitska, 16sning:

e Andra cytostatika (likemedel mot cancer) som trastuzumab, antracykliner (daunorubicin, epirubicin, idarubicin,),
cisplatin, cyklofosfamid, ciklosporin, cytarabin, dacarbazin, dactinomycin, fluorouracil, mitomycin C, taxan (t.ex.
paclitaxel), merkaptopurin, metotrexat, streptozocin

e Ciklosporin, som kan forstdrka effekterna av doxorubicin och kan leda till laingvarig minskning av benmérg och
blodkroppar (koma och anfall har ocksa beskrivits vid samtidig anvindning av cyklosporin och doxorubicin)

e Hjirtaktiva likemedel (likemedel mot hjirtsjukdomar) t.ex. kalciumkanalblockerare, verapamil och digoxin

e Cytokrom P450-hdmmare (likemedel som gor att &mnet cytokrom P450, som &r viktigt for att rena kroppen fran

gifter, inte fungerar som det ska) t.ex. cimetidin, cytomkrom P450-inducerare (t.ex. rifampicin och barbiturater
som fenobarbital)

Liakemedel mot epilepsi (t.ex karbamazepin, fenytoin och valproat)

Antipsykotika: Clozapin (likemedel mot schizofreni)

Warfarin (forebygger blodproppar)

Antiretrovirala likemedel (likemedel mot sérskilda typer av virus).

Kloramfenikol och sulfonamid (likemedel mot bakterier)

Amfotericin B (Iikemedel mot svampsjukdomar)

Levande vaccin (t.ex. polio (myelit) och malaria)

Vissa likemedel som paverkar koncentrationen och den kliniska effekten av doxorubicin (t.ex. johannesort)



e Paklitaxel, som kan forstirka effekterna av doxorubicin
Obs! Detta kan ocksé gilla likemedel som anvénts nyligen.
Gravidite t, amning och fertilitet

Graviditet
Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga likare eller
apotekspersonal innan du tar detta likemedel.

Djurstudier visar att doxorubicin passerar placentan och skadar fostret. Likaren ordinerar endast doxorubicin till
gravida kvinnor om fordelarna med behandlingen uppvéger riskerna for fostret. Tala omedelbart om for din likare om
du ér, eller tror att du &r, gravid.

Kvinnor far inte bli gravida under behandling med doxorubicin och under 7 manader efter behandlingen. Min ska
vidta lAmpliga atgdrder for att sékerstilla att deras partner inte blir gravid under behandlingen med doxorubicin och
under 4 manader efter behandlingen.

Amning
Amma inte medan du behandlas med Doxorubicin Accord och under minst 14 dagar efter den sista dosen. Lakemedlet
kan overforas till barnet genom modersmjolken och eventuellt skada barnet.

Fertilitet

Doxorubicin kan orsaka bestdende infertilitet och mén bor darfor sdka rdd om forvaring (eller nedfrysning) av sperma
fore behandling.

Om ni funderar pa att skaffa barn efter behandlingen ska ni diskutera det med er likare.

RAdfraga likare eller apotekspersonal innan du tar nagot likemedel.
Korformaga och anvindning av maskiner
P& grund av ofta forekommande illamaende och krikningar avrads du fran att framfora fordon och anvdanda maskiner.

Du ér sjilv ansvarig for att bedoma om du &r i kondition att framféra motorfordon eller utféra arbete som kréver skarpt
uppméirksamhet. En av faktorerna som kan paverka din forméga i dessa avseendendranvindning av likemedel pa grund
av deras effekter och/eller biverkningar. Beskrivning av dessa effekter och biverkningar finns iandra avsnitt. Lads darfor
all information i denna bipacksedel for vigledning. Diskutera med likare eller apotekspersonal om du &r oséker.
Doxorubicin Accord innehéller natrium

Detta likemedel innehaller 0,15 mmol (3,5 mg) natrium per ml. Patienter som intar diet med lagt saltinnehall bor ta
hénsyn till detta. De olika forpackningsstorlekarna av detta likemedel innehaller foljande méngder natrium:

Detta likemedel innehaller mindre &n 1 mmol natrium (23 mg) per 5 ml injektionsflaska, d.v.s. dr nést mtill
“natriumfritt”.

Detta lakemedel innehaller 35,42 mg natrium (huvudingrediensen i koksalt/bordssalt) per 10 ml injektionsflaska. Detta
motsvarar 1,77 % av hogsta rekommenderat dagligt intag av natrium for vuxna.

Detta likemedel innehaller 88,55 mg natrium (huvudingrediensen i koksalt/bordssalt) per 25 ml injektionsflaska. Detta
motsvarar 4,43 % av hogsta rekommenderat dagligt intag av natrium f6r vuxna.

Detta likemedel innehaller 177,10 mg natrium (huvudingrediensen i koksalt/bordssalt) per 50 ml injektionsflaska.
Detta motsvarar 8,85 % av hogsta rekommenderat dagligt intag av natrium for vuxna.

Detta lakemedel innehaller 354,20 mg natrium (huvudingrediensen i koksalt/bordssalt) per 100 ml injektionsflaska.
Detta motsvarar 17,71 % av hogsta rekommenderat dagligt intag av natrium for vuxna.

3. Hur du anvinder Doxorubicin Accord

Adminis treringssitt och adminis treringsviagar
Doxorubicin Accord ska endast ges under 6vervakning av likare med erfarenhet av cancerbehandling.

Din ldkare avgor vilken dos du ska fa.



Ta inte likemedlet sjalv. Du kommer att ges likemedlet genom intravends infusion 1 ett blodkérl under verinsyn av
specialister. Du 6vervakas regelbundet, bade under och efter behandling. Om du har ytlig cancer i urinbldsan ar det
mdjligt att likemedlet tillférs direkt i urinblasan (intravesikalt).

Dosering

Dosen berdknas vanligtvis utifran kroppsytan. Vid monoterapi kan 60—75 mg per m* kroppsyta ges var tredje vecka.
Om likemedlet ges i kombination med andra likemedel mot cancer kan dosen behdva minskas till 30—-60 mg per m?
kroppsyta. Din likare kommer att tala om for dig hur stor dos du behover. Om du far likemedlet varje vecka dr den

rekommenderade dosen 15-20 mg/m? kroppsyta. Din ldkare kommer att tala om for dig hur stor dos du behover.

Patienter med nedsatt lever- och njurfunktion
Dosen ska minskas for patienter med nedsatt lever- eller njurfunktion. Din likare kommer att tala om for dig hur stor
dos du behover.

Barn/ildre eller patienter som fitt strilbe handling
Dosen kan behdva minskas for barn, dldre eller patienter som har fatt stralbehandling. Din likare kommer att tala om
for dig hur stor dos du behdver.

Patienter med be nméiirgshimning
Dosen kan behdva minskas for patienter med benmargshdmning. Din likare kommer att tala om for dig hur stor dos
du behover.

Overviktiga patienter
Overviktiga patienter kan behova ligre startdos eller Eingre intervall mellan behandlingscyklerna. Din Eikare kommer
att tala om for dig hur stor dos du behdver och hur ofta du ska ges likemedlet.

Om du har anvint for stor méiingd Doxorubicin Accord

Du 6vervakas under och efter behandling av ldkare och annan vardpersonal. Symtomen pa en 6verdos ar att
biverkningarna av likemedlet blir mer utdragna. Det giller sérskilt férdndringarna i blodet samt besviren med mag-
tarmkanalen och hjirtat. Hjdrtbesvér kan till och med uppkomma sex méanader efter 6verdosen.

Din ldkare kommer att vidta lAmpliga atgdrder om du har fatt en verdos, som t.ex. blodtransfusion och/eller
behandling med antibiotika.

Tala om for din likare om du uppvisar nagra av symtomen.

Om du har glomt att ta Doxorubicin Accord

Din likare avgor hur linge du ska behandlas med Doxorubicin Accord. Om behandlingen avbryts innan de planerade
behandlingscyklerna har genomforts kan behandlingen har sémre effekt. Radfraga likare om du vill avbryta
behandlingen.

Om du slutar att anvinda Doxorubicin Accord
Om du har ytterligare fragor om detta likemedel, kontakta likare eller apotekspersonal.

4. Eventuella biverkningar
Liksom alla likemedel kan detta likemedel orsaka biverkningar men alla anvéindare behover inte fa dem.

Hos visa personer kan detta likemedel eventuellt orsaka en livshotande allergisk reaction (anafylax). Kontakta likare
omedelbart om du plotsligt far svart att andas, svullnad iansikte eller svalg och kénner dig allmént sjuk (chock).

Doxorubicin reducerar allvarligt immunsystemets svarsformaga och darfor finns det en stor risk for infektion eller
infestation som kan leda till allmidn infektion och har att géra med att mikrober tar sig in i blodet (blodforgiftning).
Kontakta likare omedelbart om du far hog feber efter blodforgiftning kan vara livshotande.

Andra biverkningar som kan férekomma ar foljande:

Mycket vanliga: kan forekomma hos fler dn 1 av 10 patienter
e Infektion

e Forlust av aptit (anorexi)



Inflammation i munnen (stomatit)/inflammation i slemhinnor (mukosit)

Diarré

[Mamaende eller krékningar

Minskat antal blodkroppar: roda blodkroppar (anemi), samtliga eller en del vita blodkroppar (leukopeni,
neutropeni) och blodplittar (trombocytopeni)

Rodnad, svullnad, domningar, smérta och stickningar i handflator eller fotter (palmoplantar erytrodysestesieller
akralt erytem)

Haravfall pa huvud och kropp (alopeci och himmad skaggvéxt)

Feber, svaghetskénsla (asteni), frossningar

Onormalt EKG (kartliggning av hjirtats elektriska aktivitet)

Asymtomatiska reduktioner i ejektionsfraktion for vanster kammare

Foréndrat antal leverenzymer (transaminaser)

Viktokning hos patienter med brdstcancer itidigt stadium

Skada pa hjartmuskeln (kardiotoxicitet).

Vanliga: kan forekomma hos upp till 1 av 10 patienter

e Inflammation i bindhinnan, membranet som ticker dgats framsida och insidan av 6gonlocken (konjunktivit)
Forandrad hjartfunktion, i synnerhet hjirtrytmen (sinustakykardi), minskad méngd blod som hjirtat pumpar runt
kroppen (hjirtsvikt)

Inflammation i matstrupen (esofagit)

Magont

Kliande utslag, hudutslag, missfargning (hyperpigmentering) av hud och naglar

Blodforgiftning

Rodnad och svullnad kan uppsta pa injektionsstillet

Lokala biverkningar vid administrering i urinblasan, t.ex. blaskatarr (kemisk cystit).

Mindre vanliga: kan férekomma hos upp till 1 av 100 patienter
e Embolis (blodpropp i ett blodkarl).

Séllsynta (kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 patienter)

e Sekundér leukemi (blodcancer som uppstér efter behandling for en annan sorts cancer), ndr doxorubicin anviands
tillsammans med andra likemedel mot cancer som skadar DNA

e  Tumdrlyssyndrom (komplikationer efter kemoterapipa grund av sonderdelingsprodukter fran déende cancerceller
som till exempelkan paverka blodet och njurarna).

Ingen kénd frekvens: (kan inte berdknas fran tillgéingliga data)

Dehydrering

Okat urea i blodet (hyperurikemi)

Blodcancer (akut lymfocytisk leukemi, akut myeloid leukaemi)

Chock

Inflammation i hornhinnan (keratit), 6kad tarproduktion

Okad hjirtfrekvens (takyarytmier), forlust av nervsignaler fran hjirtat (atrioventrikulirt block och skinkelblock)
Veninflammation (flebit), totalt blockerad ven (tromboflebit), varmevallningar, blodningsproblem (kraftig
blodning)

Irritation eller blodning i tarmar, smérta eller sar i munnen, som eventuellt inte uppstar forrdn 3—10 dagar efter
behandlingen, missfiargning inuti munnen

Okad hudkinslighet mot ljus

Inflammation i tjocktarmen (kolit) och inflammation i magsidckens slemhinna

Kliande hud och andra hudsjukdomar

Overkinslighet hos strilbehandlad hud (straldermatit)

Rodfdrgad urin

Kvinnors menstruation kan upphéra (amenorré), men menstruationen bor komma tillbaka efter avslutad
behandling. I vissa fall kan klimakteriet borja tidigt.

e Hos min kan doxorubicin orsaka franvaro av sperma eller minskad sperma (oligospermi, azoospermi), men detta



kan aterga till det normala efter avslutad behandling

Almén sjukdomskénsla

Levertoxicitet

Tillféllig okning av leverenzymer

Tillstand som innebér att njurarna slutar fungera (akut njursvikt)
Andféddhet p& grund av spasmer i andningsvdgarna (bronkospasm).

Rapportering av biverkningar
Om du far biverkningar, tala med likare eller apotekspersonal. Detta giller 4ven eventuella biverkningar som inte
ndmns 1 denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar direkt till:

webplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till att 6ka informationen om likemedels sdkerhet.

5. Hur Doxorubicin Accord ska forvaras
Forvara detta likemedel utom syn- och riackhall for barn.

Anvinds fore utgangsdatum som anges pa injektionsflaskan efter EXP och pa ytterkartongen efter Utg. dat.
Utgangsdatumet &r den sista dagen i angiven manad.

Forvaras i kylskdp (2—8 °C). Forvara injektionsflaskan 1 ytterkartongen. Ljuskénsligt.

Anvind inte detta likemedel om det inte &r genomskinligt, rott och fritt fran partiklar.
Endast for engangsbruk.

Liakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushédllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man kastar likemedel
som inte lingre anvénds. Dessa atgérder ar till for att skydda miljon.

Ooppnade injektionsflaskor:18 manader

Oppnade injektionsflaskor: Produkten bor anviindas omedelbart efter ppning.

Kemisk och fysisk stabilitet efter beredning har for 0,9 % natriumkloridinjektion och 5 % glukosinjektion pavisats i
upp till 28 dagar vid 2—8 °C och i upp till 7 dagar vid 25 °C nir l6sningen har beretts i glasbehéllare som skyddas fran
ljus.

Ur ett mikrobiologiskt perspektiv bor produkten anvéindas omedelbart. Om den inte anvénds omedelbart ansvarar
anvandaren for forvaringstid och forvaringsforhdllanden fore anvdandning. Normalt bor lakemedlet inte forvaras under
langre tid 4n 24 timmar vid 2—8 °C, om inte spiddning skett under kontrollerade och validerade antiseptiska
forhallanden.

6. Forpackningens innehéll och 6vriga upplys ningar

Inne halls deklaration
Den aktiva substansen i Doxorubicin Accord dr doxorubicinhydroklorid.
1 ml mnehaller 2 mg doxorubicinhydroklorid

Varje 5 ml injektionsflaska innehaller 10 mg doxorubicinhydroklorid.
Varje 10 ml injektionsflaska nnehaller 20 mg doxorubicinhydroklorid.
Varje 25 ml injektionsflaska innehaller 50 mg doxorubicinhydroklorid.
Varje 50 ml injektionsflaska innehaller 100 mg doxorubicinhydroklorid.


http://www.fimea.fi/

Varje 100 ml injektionsflaska innehaller 200 mg doxorubicinhydroklorid.

Ovriga innehallsémnen Ar natriumklorid, saltsyra (for justering av pH-virdet) och vatten for injektionsvitskor.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar:
Doxorubicin Koncentrat till infusionsvétskor, 16sning &r en genomskinlig, rod vétska som i stort sett ar fri fran
partiklar.

Forpackningsstorlekar:

1 x 5 ml injektionsflaska

1 x 10 ml injektionsflaska
1 x 25 ml injektionsflaska
1 x 50 ml injektionsflaska
1 x 100 ml injektionsflaska

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkinnande for forsiljning och tillverkare:

Innehavare av godkinnande for forsédljning:
Accord Healthcare B.V.,

Winthontlaan 200,

3526 KV Utrecht,

Nederlinderna

Tillverkare:

Accord Healthcare Polska Sp.z o.0.,

ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, Polen

Accord Healthcare B.V.,
Winthontlaan 200,

3526 KV Utrecht,
Nederldnderna

Denna bipacksedel diindrades senast 03.01.2024



Foljande uppgifter r endast avsedda for hilso- och s jukvards personal:

Dosering och adminis treringssétt

Doxorubicininjektioner ska endast ges under 6vervakning av likare med dokumenterad erfarenhet fran
behandling med cytotoxiska likemedel. Patienterna méste vidare Gvervakas noga och ofta under
behandlingen.

P4 grund av risken for kardiomyopati, ofta med dodlig utgang, &r det viktigt att fére behandling gora en
noga avvigning av riskerna och fordelarna for patienten.

Doxorubicin ges endast intravendst och intravesikalt och ska inte ges oralt, subkutant, intramuskuldrt eller
intratekalt. Doxorubicin kan ges intravendst som bolus under nadgra minuter, som kort infusion under
hogst en timme eller som kontinuerligt dropp i hogst 96 timmar.

Losningen ges genom en fritt rinnande intravends infusion av natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) I6sning for
injektionsvitska eller glukoslosning 50 mg/ml (5 %) for injektioner pa 3—10 minuter. P4 detta satt
minskas risken for tromboflebit eller perivends extravasering som kan leda till allvarliga lokala celluliter,
blasbildning och bindvévsnekros. Direkt intravends injektion rekommenderas inte pa grund av risken for
extravasering. Sddan kan uppkomma dven da blodflodet kommer igang i tillricklig utstrdckning nér nalen
dras ut.

Intravenos administrering:

Doxorubicindosen kan variera beroende pa behandlingstyp, allméntillstind och tidigare behandlingar.
Behandlingsschemat for administrering av doxorubicinhydroklorid kan variera beroende pé indikation
(solida tumérer eller akut leukemi) och anvindning for den sérskilda behandlingen (som monoterapi,
kombinationsterapi med andra cytotoxiska likemedel eller som en del av en méngd olika ingrepp som
mnefattar cellgifts-, kirurgisk-, strlnings- och hormonbehandling).

Monoterapi
Dosen beréknas vanligen utifran kroppsytan (mg/m?). Nér doxorubicin ges som monoterapi

rekommenderas med detta berdkningssatt en dos om 60—75 mg/m? kroppsyta var tredje vecka.

Kombinations terapi

Nir doxorubicinhydroklorid ges tillsammans med andra tumérshammande likemedel med 6verlappande
toxicitet (t.ex. intravends hogdosbehandling med cyklofosfamid eller liknande antracykliner som
daunorubicin, idarubicin och/eller epirubicin) bor dosen minskas till 30—60 mg/m? var tredje till fjarde
vecka.

Patienter som inte kan ges full dos (t.ex. pa grund av immunhdmning eller hog alder) kan som alternativ
dos f& 15-20 mg/m? kroppsyta per vecka.

Intravesikal administrering:

Doxorubicin kan ges intravesikalt for behandling av ytliga karcinom i urinblasan eller som profylax for
att forhindra aterkomst av tumor efter transuretral resektion (TUR) hos patienter med hog risk for
aterkommande karcinom. Den rekommenderade dosen for intravesikal behandling av ytliga blastumdrer
ar 30-50 mg 1 25-50 ml 9 mg/ml (0,9 %) koksaltlosning for injektion per instillation. Den optimala
koncentrationen &r ca 1 mg/ml. Losningen bor héllas kvar i urinbldsan i 1-2 timmar och patienten bor
under denna period vindas 90° var femtonde minut. For att undvika att preparatet oavsiktligt spads med
urin bor patienten bor avsta fran vitskeintag i 12 timmar fore behandlingen (vilket bor minska
urinproduktionen till ca 50 ml/h). Instillationen kan upprepas med en veckas upp till en manads
mellanrum, beroende pa om behandlingen &r terapeutisk eller profylaktisk.




Patienter med nedsatt leverfunktion
Doxorubicinhydroklorid utsdndras normalt genom levern och gallan och elimineringen kan minska hos
patienter med nedsatt leverfunktion eller forsdmrat gallflode, vilket kan leda till svara sekundira effekter.

Denvanliga dosjusteringen som rekommenderas for patienter med nedsatt leverfunktion bestdms utifran
koncentrationen av serumbilirubin enligt foljande:

Se rumbilirubin Rekommenderad dos
1,2-3,0 mg/100 ml 50 %
3,1-5,0 mg/100 ml 25 %

Doxorubicin &r kontraindicerat for patienter med kraftigt nedsatt leverfunktion.

Patienter med nedsatt njurfunktion
Patienter med terminal njursvikt (GFR < 10 ml/min) bor endast ges 75 % av planerad dos.

For att forebygga kardiomyopati ska den rekommenderade kumulativa totala livstidsdosen doxorubicin
(jamte liknande likemedel som daunorubicin) inte vara hogre 4n 450—550 mg/m? kroppsyta. For patienter
med samtidig hjartsjukdom som far stralningsbehandling riktad mot mediastinum och/eller hjéirta, som
tidigare behandlats med alkylerande léikemedel samt patienter med hog risk (med arteriell
hypertoni i mer in fem ir med tidigare koronir, valvulir eller myokardiell hjirtskada, 6ver 70 ar)
ar maximaldosen 400 mg/m? kroppsyta. Dessa patienters hjartfunktion ska kontrolleras.

Dosering for barn
Dosen hos barn kan behdva minskas. Var god kontrollera behandlingsprotokoll och specialistlitteratur.

(:)ve rviktiga patie nter och patie nter me d neoplas tisk be nmérgsinfiltration
Overviktiga patienter och patienter med neoplastisk benmérgsinfiltration kan behova en ldgre startdos
eller lingre intervall mellan behandlingscyklerna.

Inkompatibilite ter

Doxorubicin ska inte blandas med heparin da detta kan medfora utfalining. Likemedlet ska inte heller
blandas med 5-fluorourcacil d& det kan medfora nedbrytning. Langvarig kontakt med alkaliska 16sningar
ska alltid undvikas, eftersom det medfor hydrolys av likemedlet.

Det dr inte lampligt att blanda doxorubicin med andra medicinska produkter dn 0,9 %
natriumkloridinjektion och 5 % glukosinjektion sa linge detinte finns detaljerade blandbarhetsuppgifter.

Beredd l16sning

Kemisk och fysisk stabilitet efter beredning har for 0,9 % natriumkloridinjektion och 5 % glukosinjektion
pavisats 1 upp till 28 dagar vid 2—8 °C och i upp till 7 dagar vid 25°C nér 16sningen har beretts i
glasbehéllare som skyddas fran fjus.

Ur ett mikrobiologiskt perspektiv bor produkten anvindas omedelbart. Om det beredda likemedlet inte
anvinds omedelbart ansvarar anvindaren for forvaringstid och forvaringsforhdllanden fére anvindning.
Normalt bor likemedlet inte forvaras under lingre tid dn 24 timmar vid 2—-8 C°, om inte spadning skett
under kontrollerade och validerade antiseptiska forhallanden.

Destruktion



Lakemedelsrester och allt material som har anvénts till beredning, spiddning och administrering maste
kasseras i enlighet med sjukhusets vanliga rutiner for cytotoxiska substanser ochi enlighet med lokala
foreskrifter om omhédndertagande av farligt avfall.

Oanvind produkt och avfall ska kasseras enligt lokala bestimmelser.

Hallbarhet och forvaring

Odppnade injektionsflaskor: 18 manader

Oppnade injektionsflaskor: Produkten bor anviindas omedelbart efter 6ppning.
Forvaras i kylskap (2-8 °C).

Forvara injektionsflaskan 1 ytterkartongen. Ljuskénsligt.



