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Mepexaan IneTpyKuii 1JIst MEAMYHOT0 32CTOCYBAHHA JIKAPCHKOIro 3aco0y:
indopmanis 1 namieHTa, IO MAPKETYETHCS TA IUVIAHYETHCS /10 EBO3Y HA
TePHTOPIK YKpaiHu

ACCORD (AKKOPA)

NucTok-BkNaauLL Ao YNakoBKW: iHdopMmalis Ans nauieHTa

Dokcopy6iunHym Akkopa, 2 mrimn,
KOHLEHTpAT ANS NPUrotyBaHHA PO34YUHY
ans iHdy3in
LokcopybiyuHy 2idpoxnopud

Cnia yBaXKHO MPOYMTATU L0 IHCTPYKUIiK, Nepw HK NpuimMaTti npenapart, ocKinbku BOHa
MIiCTUTL BaXUBY ANSA nauieHTa iHopmauilo.

Cnig 36epertu Ui iHCTpyKLilo, Wwob 3a noTpebu i MoxHa Byno npoYuTaTty LWe pas.

Y pasi BUHUKHEHHS 40AaTKOBUX 3anuTaHb Cnid 3BepHYTUCH A0 Nikaps abo chapmauesTa.

Lleit npenapaT NpuaHaYeHuit NuLLe neBHin ocobi | He NoBUHEH NepeaasaTUes iHWUM ocobam.
MpenapaTt MOXe 3aBaaT LWKOAM iHLWIMA NoAWHI, HaBITh AKLLIO Y HET Taki cami CUMNTOMMW.

Y pasi SKWo Y naujeHTa BUHUKNU Byab-aki nobiuHi edpekTn, BrouHo Byab-aki nobivHi edekTy,
WO He nepepaxosaHi B Ui iHCTPYKUIT, cnia 3BepHyTUCS Ao nikaps abo papmauesTa. [usuTucs
MYHKT 4.

3MicT iHCTpyKUIl:

oM

1

LLlo Take JokcopyBiunHym AKKOpPA | ANS 4Oro BiH BUKOPUCTOBYETBLCS.
LLlo noTpi6Ho 3HaTV nepea 3acTocyBaHHAM [lokcopyOiumMHymM AkKopA.
Ak npuinmaTy JokcopyBiuMHym AkkopA.

Moxnumei noBivHi edekTu.

Ak 36epiratn [JokcopybiunHym Akkopa.

BmicT ynakoBKkW Ta iHwWwa iHdopmauis

LLlo Take [lokcopyBiumHym AKKopZa i Ans 4Oro BiH BAKOPUCTOBYETbLCH

BnacHa Hasea npenapaty [okcopyBiuvHym AKkopg 2 Mr/mn, KOHUEHTpaT Ans npuroTyBaHHsA
po34MHy Ans iHdy3ii, Wo aani B Ui iHCTpykUil Byae BukopuctosyBaTtuca Ak «[lokcopybiunHym
Akkopa».

[okcopybiuMH Hanexuts 00 rpynu nikapcbkux 3acobis, siki HasuBalOTbCH aHTpauukniHamu. Ll
npenaparty TakoX BigoMi sik NpoTUNYXnHHI @00 xiMioTepanesTuyHi npenapaTu, abo «ximioTepanisy.
Lli npenapaTtit BUKOPUCTOBYIOTECS ANS MiKyBaHHA PisHUX BUAIB paky, wob saTpumaTti abo 3yniHUTU
piCT pakoBMX KMiTWH. [ANA AOCATHEHHNA KpawMX pesynbTaTis i 3MeHWeHHA NobivHux edekTis YacTto
BUKOPWCTOBYETLCA KOMBIHaUIs pi3HMX NPOTUNYXITMHHWX Npenaparis.

NokcopyBiunHym AKKOPA BUKOPWUCTOBYETBECS ANSA MiKyBaHHA Takux BUAIB paky:

pak MOno4YHOT 3ano3u

paK Crony4Hoi TKaHWHK, 3B'A30K, KICTOK | M'si3iB (capkoma)

paK LWNyHKY abo KuweYyHuka

pak nereHb

niMmcomMu — pak iIMyHHOT cUcTemMM

nenkemis, pak, SKuin BUKNVKaE NOPYLUEHHSA Y BUPOBNEHHI KNiTUH KPOBI

paK WMTOBUAOHOT 32aMn03K

NPOrpecyrymnin pak se4H1KIB | MaTku (pak cnuaosoi o6onoHkn maTtku abo camol maTku)
pak ce4yoBoro mixypa )

nporpecyioya Hespina Hespoma (Heipobnacrtoma) (pak HepBOBUX KNITWH, 3a3BUYan
cnocTepiraeTbes y aitei)

;é i-;—’,ﬁ P V4 /4%,
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e 3nosikicHa NyxnuHa HWpKK y Aiten (NyxnuHa Binbmca)
e Mienoma (pak KicTKOBOro MO3Ky)

2. Lo noTpibHo 3HaTK nepen 3acTocyBaHHAM [JOKCOPYOIiLUUHYM
Akkopa

Ookcopy6iumMHym AKKOpA He MOXHa BUKOPUCTOBYBATH Y TaKUX BUNagKax:

-y nauieHTa anepria Ha gokcopybiuuHy rigpoxriopug abo Byab-AKy 3 IHWWX CKIagoBUX LbOro
npenapary (nepeniyeHi B NyHkTi 6) a6o Ha ByAb-SKUI IHLWINA aHTPALMKITIH.

- aHanis KpoBi nauieHTa Mae BiAXMNEeHHs Big Hopmu (po3naan KicTKOBOTO MO3KY).

- nauieHT paHile OTPUMYBaB niKyBaHHA AOKCOPYBIUMHOM ab0o [HWUMKU NPOTUNYXITMHHUMU
npenapatamu 3 nodibHUM edeKkToM, TakuMu Ak iaapybiuvH, enipybiumH abo AayHopyOiumH,
OCKINbKK NonepeaHe NikyBaHHA nofibHUMK npenapatamu Moxe 30inblwnvT pU3UK NOBIYHUX
edoekTiB nicns BBeaeHHs [JokcopybiunHym Akkopa

-y naujeHTa CxunbHiCTb A0 KPOBOTEMi

-y naujieHTa HasBHi AKICb IHdeKUiT

-y naujeHTa € BUPa3ku B PoTi

-y nauieHTa po3nagu nevdiHkun

-y nauieHTa iHekuis ce4oBoro Mixypa (y pasi siKwo npenapar BBOAUTECH B CEYOBUIA MiXyp)

- HasiBHICTb Y CEYi KpOBi

-y nauieHTa byB iHthapKT miokapga

- npobnemu 3 cepuem

- CEepwvio3Hi NOpYLWEHHsi CepLEBOro puTmy (aputmis)

MpenapaT He cnig BBOAWTYU YEPE3 KaTeTep CEeYoBOro Mixypa (TOoHka enactuuHa Tpybka), AKWo y
naujieHTa;

- NyxNuHa, Wo Bpocna B CTiHKY Ce40BOro Mixypa

- iHdeKuil ceMoBMBIOHUX LWNSAXIB

- 3ananeHHs ceYyoBOoro Mixypa

- npobnemu 3 BBEEHHAM KaTeTepa

MonepemkeHHA Ta 3anobixHi 3axoau

AKWO nauieHT cTpaxaae abo cTpaxaae y MuHynomy Oyab-AkuM i3 nepenivyeHux cradis abo
3axBopOBaHb, Cnig NOBIOOMUTY NPO Ue nikaps:

- 3HWKEHHs BUpODneHHs KNiTUH KPOBi B KICTKOBOMY MO3KY

- cepueBi 3aXBOPKBaHHA

- nopyweHHs poBoTH NeyiHku

- MOPYLUEHHS poBOTH HUPOK

Takox cnig noBigoMUTH NiKaps, AKLLO:

- nauieHT paHiwe oTpumyBas [OKcopybiuuH abo Byab-skMi HWWIA NOAIBHWIA NPOTUNYXITUHHUA
npenapar (aHTpauUKniH), SKUA BUKOPUCTOBYETLCA ANA NiKyBaHHA paKy

- nauieHT paHille Npoxoaue NPOMEHeBe NikyBaHHA BEPXHbLOT YacTUHW Tina

[o Ta nia yac nikyeaHHsa JokcopybiunHyMmom AKKOpA Nikap nposene Taki AoCnimKeHHs:
- aHanis kposi
- [AOCNIMKEHHRA OYHKUIT cepusa, NEYIHKM Ta HUPOK.

[okcopyBiumH 3Ha4YHO 3MeHLYye BUPOBNEHHs KNITMH KPOBI B KICTKOBOMY MO3KY. lMauieHTh MOXYTb
ByTv BinblW cxunbHi Ao iHdeKUin | kpoBoTeY. Cnig 3abeaneuunT WBKUAKE Ta ePeKTVBHE NiKYBaHHA
nauieHTiB y pasi Tskux iHdekuin Ta/abo kpoBoTeui.

Cnig HeranHo NOBIQOMWTK NiKaps, AKLO:
+  ynauieHTa € BigvyTTA NokontoBaHHA abo neyviHHs B Micli iH'eku|l, WO BKasye Ha ekcTpasasadil.
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Nikap Gyae yBaKHO CTEXUTH 3a DYHKLEI CcepLs nia Yac NikyBaHHs, OCKIMNbKU:

e [OKCOPYBiUUH MOXE NOWKOAUTU CepLEBUin M'A3

¢ niKyBaHHs OOKCOPYDILWMHOM MOXE NpPWM3BECTVW A0 CepueBoi HeAOoCTaTHOGTI NICNs BBEAEHHS
neBHOT KYMYNATUBHOT 403K (NoeTanHe BBeAeHHs1 0QHOpasoBKx 003).

e [auieHTun, AKi padile OoTpMMyBanNu NpenapaTu, Wo MOXYTb MOWKOAWUTW cepuesuit m'as, abo
NpoXoAuny NPOMEHEBY Tepanito BEPXHbOT YaCTUHM Tina, MarTb BULLIMIA PUSKUK YPEXKEHHS CEPLS.

PieeHb CEYOBOI KUCMNOTU B KPOBi (L0 BKa3lye Ha Te, WO PaKOBI KNITUHU Bynu 3HULLEH]) MOXe
nigsMWMUTUCS Nig Yac nikyeaHHa. Baw nikap nopagute Bam, Y NOTpiOHO npuitmath Oyab-aki
nikapcbKi 3acobu Ana KOHTPONIO PiBHA CEYOBOT KUCNOTU B KPOBI.

- Bygb-ski iHdbekuil cnig BunikysaTtk nepen No4aTkom nikyBaHHs [lokcopyBiuuHymom Akkopa.

- 3acTocyBaHHA UbOro nikapcbkoro 3acoby pasom i3 XUBUMK ocnabneHuMu BakuuHamu He
pekoMmeHayeTbeA. Cnig yHUKaTW KOHTaKTIB 3 MoAbMU, SKi HellofgasHo Bynu wenneHi npotu
noniomieniTy.

- Ockinbku [lokcopyBiluHyMm AKKopa B OCHOBHOMY BUBOAWUTLCS Yepes MeviHKy Ta XOBYOBUBIAHY
cUCTeMy, Y NauieHTIB 3 NOpYLUEHHSAM YHKLIT neviHku abo 0BCTpyKUiEro KOBYOBUBIAHMX WNAXIB
BUBEOEHHS Nikapcbkoro 3acoby moxe ByTu ynosinbHEHWM, LU0 MOXEe NPU3BECTU A0 TSHKKKUX
BTOPWMHHWX NOBIMHUX peakuii.

[okcopyBiuvHym AKKOpA MOXe BUKIMKATU NOYEPBOHIHHA cedi, WO He 3aBfae Wkoau sawomy
300pOB’t0.

IHWi nikapcbkKi 3acobu Ta [lokcopybiunHym Akkopa

Cnin nosigomuTi nikaps npo BCi Nikapcbki 3acobu, ski nauieHT npuimae abo HewoaasHO NpuiMae,

a Takox npo Byab-ski nikapcbki 3acobu, AKi BiH NNaHye npuamarn.

[okcopyBiuuHyM, 2 Mr/Mn KOHLEHTPaT AN NPUroTyBaHHA PO3YnHY ANS iHGY3il MOXS B3aEMOAIATH

3 TaKMMK Npenapartamu:

e jHWi UMTOCTATUMHI (NPOTUNYXMWHHI) MpenapaTik, Hanpuknag, TpacTydymab, aHTpauukniHu
(nayHopy6iuvH, enipybiuwH, igapybiumH), uucnnaTuH, Uuknodocdamia, LMKIOCNOPKH,
uutapabiH, fakapbasunH, AaKTVHOMIUWH, dTopToypauun, MiTomiund G, TakcaHu (Hanpuknag,
naknitakcen), MepkanTonypuH, METOTPEKCaT | CTPenTOo30LuH

e  KapaioakTMBHi npenapat¥ (nikapcoki 3acobu, WO BUKOPUCTOBYIOTLCA [A71F JiKyBaHHA
3aXBOPHBaHb Cepus), Hanpuknag, bnokartopu KanbUieBUX KaHanis, Bepanamin i GUroKcuH
nikapcbki 3acobu, Wo BUKOPUCTOBYIOTLCSA AN 3HWKEHHSA PIBHA CEYOBOI KUCMOTU B KPOBI

e iHribiTopu untoxpomy P-450 (npenapaTtu, AKi NPUrHi4YOTb akTUBHICTb LUUTOoXpomy P-450, akuii

Bigirpae BaxnuBy ponb y AeTOKCMKaUil opraHiamy: Hanpuknag, UuMeTuauH), npenapati, wo

iHOyKyloTe  uuToxpom P-450 (Hanpuknag, pudamniuuH, BapbitypaTt, BKKOYa4u

cheHobapbitan)

NpOTHENiINenTUYHi NpenapaTti (Hanpuknag, kapbamasenid, eHiToiH, Banbnpoar)

aHTUMCUXOTUYHI 3acobU: KNo3aniH (BUMKOPUCTOBYETLCA ANA NIKYBaHHA WN30MpeHii)

renapwH (3anobirae aropTaHHO KPOBi)

aHTUPETPOBIPYCHI nNpenapaTtu (nikapcbki 3acobu, WO 3aCTOCOBYKOTHCH MPOTU NEBHUX (hopM

BipyciB)

xnopamMdeHikon i cynbchoHamian (aHTUbBaKkTepiansHi npenapaTu)

nporecTepoH (Hanpuknag, BUKOPUCTOBYETLCS ONA NiKyBaHHA BUKUOHSRA)

amcporepuumH B (nikapceki 3acobu ana nikysaHHsA rpubKOBKMX 3aXBOPIOBaHD)

XUBI BaKUUHK (Hanpuknag, NnpoTu nonioMieniTy (3ananeHHa CNMHHOro MO3KY))

Cnig 3BEpHYTWM yBary, WO LUEe TakoX MOXE CTOCYBaTUCHA HEL0OaBHO BUKOPUCTaHWX MiKapCbKux

3acobis.

BariTHicTb, rogyBaHHA rpyaar 1a hepTUneHICTb

BazimHicmb

3 pocnigkeHs, WO NPOBOAMNUCS Ha TBAPUHAX, BIOOMO, WO AOKCOPYOILMH NPOHUKaE Yepea NnaueHTy
i nowkomKkye nnig. FAKWO nauieHTKka BariTHa, NpUioM OOKCOPYOIUMHY MOXNMBMA nuwe nicns
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peTenbHOl OUHKK NiKapeMm pU3vKIB npenapaTty Ans ManbyTHeoi AWTUHW. YKIHKWM NOBWMHHI HeramHo
NOBIAOMWTK NiKaps, AKWO BOHM BariTHi abo ayMakTb, Wo MoXKyTe ByTH BariTHI.

lodyeaHHs epyddw

Mig vac nikysaHHA [okcopyBiumHymom AKKOpA He MOXHa rogyBaTv rpyAaro, OCKiNbKW npenapar
MOXe nepefasaTcs AUTWHI 3 TPYAHWM MOITOKOM.

Cnin 3sepHyTUCA 3a nopagoe Ao nikaps abo dapmauesTa, nepl Hix npuimaTty Byab-sKi nikapcbki
3acobu.

Brninus Ha chepmunbHicms

XiHk1 He NOBWHHI BariTHITK Nig Yac nikyBaHHSA AokcopyBiunMHOM Ta NpoTsroM 6 MicsauiB nicns oro
3aBepLUEHHS.

MauieHTN-4onoBikK, AKi OTPUMYIOTb NiKyBaHHS AOKCOPYOIUMHOM, NOBUHHI BXWBAT/A BiANOBIAHMX
3anoBbikHux 3axofis, WOO YHWKHYTK BariTHOCTI iX NapTHEPKX Nig Yac NikyBaHHA Ta NPOTArOM LWecTu
Micsiuis nicns Heoro. IM TakoX Cnig OTPUMATK KOHCYNbTALio Woao 36epiraHHs cnepmu, 3iBpaHoi
nepeg NikyBaHHAM, Yepes MOXNUBICTb TpMBanoro 6e3nnigas nicns nikyBaHHa AoOKCOPYBIUUHOM.
FAKWO NauieHT NnaHye AUTUHY OUTUHY NICNA NiKYBaHHA, Ue cnig obroBopuTy 3 nikapem.

KepyBaHHA TpaHCNOPTHUMMK 3acobamu Ta ekcnnyarayis MexaHiamis
Ockinbku nicna  3acTOCyBaHHA npenapaTty YacTo BUHUKAKTb HyaoTa Ta OnioBaHHA, He
pPEKOMeHAYETLCS KepyBaT aBTOMOBINEM Ta NpauoBaTh 3 MexaHiamamu.

HdokcopyGiumHym AKKOpA MIiCTUTL HaTpin
Liei nikapcbkuin 3acié mictute 0,15 mmonb (3,5 mr) HaTtpito B 1 mn. MauieHTH, SKi JOTPUMYIOTLCS
AIETU 3 HU3BKUM BMICTOM HaTpIilo, NOBUHHI BPaxoByBaTH Le.

3. Ak npunumatu JokcopybiumHym Akkopa

Cnocib i wnax BBeOeHHA

[okcopyBiumHymM AKkOpa, KOHUEHTpAaT AN NPUroTyBaHHS po34MHy Ans iHdyaiid cnig sactocoByBaTy
nuviwe nig HarnsaoMm nikaps, SKuii Mae 4OCBi4 3acTOCyBaHHS NPOTUNYXNUHHUX 3acobiB.

[osysanHs: [Jo3y npenapaTty BU3Hadae nikap.

He npuiamaTtu uei npenapat 6e3 koHcynbTauil 3 nikapem. Jlikapcbkuil 3acid BBOOATL Y BUrMAA
iHGhy3iT B KDOBOHOCHY CYAWHY Nia HarnNs4om nikapis-cneuianicTis. 1ig Yac i nicna nikyBaHHA NawieHT
Byae sHaxoauUTUCS Mia NOCTIMHUM KOHTponeM. MauieHTam 3 NoBEpPXHEBUM PaKoM CEe4YOBOro Mixypa
MOXe 3Haao0buTUCA BBEAEeHHA npenapary B Ce4OBUIA MiXyp.

[o3yBaHHsA

3assBu4an gosa npenapary po3paxoByETbCH BUXOASHM 3 NNOLLI NoBepxHi Tina nauieHTta. [Josy 60-75
MI Ha KBagpaTHUW METp MOBEPXHI TiNa MOXHa MOBTOPIOBATM KOXHI 3 TWXKHI, SIKWO npenapart
BUKOPUCTOBYETLCHA AK MOHOTepanida. [pu 3acTocyBaHHi AOKCOpYGiUMHY B kombiHauil 3 iHWuUMK
NPOTUNYXNUHHUMU NpenapatamMu MoXxe 3HafobuTucs 3HmKeHHs ao3u go 30-60 mMr Ha KBagpaTHUiA
METp NoBepxHi Tina Ta 36inbleHHs iHTepBany nikyBaHHs. Jlikap nopaguTts nauieHTy Ao3y, sKY
noTpidbHo npuimatu. lMpu 3acTocyBaHHi npenapaTy 1 pas Ha TWXKOEHb pekoMeHgoBaHa [403a
cTaHoBuTb 15-20 Mr Ha kBagpaTHWiA MeTp noeepxHi Tina. [likap nopaguTe nauieHTy [03Yy, AKY
noTpibHO NpunmaTu.

MauieHTn 3 nopyweHHAMM QYHKUIT NeYiHKM Ta HUPOK
Y nauieHTiB 3 nopyweHHaM hyHKUiT HUpOK abo ne4viHkK 403y npenapary Chig 3MeHLLUTHA.
Nikap nopagnTb NauieHTy Ao3y, sKy NoTPIGHO NpuiMmaTy.

Oiti, ntoam noxunoro Biky Ta/abo nauieHTH nicnsa npomeHesoi Tepanii
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3MeHLeHHs [03K Takox Moxe ByTn HeoBxiaHUM y OiTen, nauieHTiB Noxunoro Biky abo nauieHTie, aki
paHiwe oTpMMyBanu NpoMeHesy Tepanito. Nikap nopagnTe nauieHTy o3y, siky NoTPiGHO npuAMaTi.

MauienTn 3 genpeciero KicTkoBOro MO3KY
lMauieHTam 3 NpurHiYeHHAM yHKUIT KicTKOBOro MO3Ky MOXe 3Hapobutuca ameHwuTy fosy. fikap
nopaguTb NauieHTy foay, Aky NoTpibHO NpuitmaTy.

MauieHTr 3 OXMpiHHAM
MauieHTam 3 OXMPIHHSM MOXe 3HAAOBWUTUCS 3MEHLIUTY no4aTkosy Ao3y abo nogoexuUTK iHTepBan
MiX npuromamu. flikap nopaauTs NauieHTy Joay, siky NoTpibHO NpuitMaTy.

IHdopmauis npusHaveHa nuwe ans meauuHoro nepcoHany a6o npauiBHWKIB cnyx6u
OXOpPOHU 340poB’A

Ao3yBaHHsA Ta cnoci6 3acTocyBaHHs

Hokcopy6iunH y dopmi posunHy ans iHy3in cnig BBOAMTU NULWeE nig HarNsAoM KBanigyikoBaHoro
nikaps, skuil Mae JOCBIf 3aCTOCYBaHHA LIMTOTOKCHYHMX npenaparis. MNauieHTn Takox notpebyioTs
PErynsipHoro Ta peTentHoOro CoCTEpeXeHHs Mia Yac nikyBaHHs.

Y 3B'A3KY 3 puankoM Kapgiomionarii, yacto cartansHol, PU3VKKM Ta KOpUCTb ANs nauieHTa cnig
OUiHIOBATN Nepen KOXKHUM BBEOEHHAM.

HAoKkcopyBilunH BBOAATL BHYTPILUHBOBEHHO Ta B CEYOBUIA Mixyp. Moro He MoxHa BBOAUTU
nepopansHo, NiAWKIPHO, BHYTPILLHBOM'A3080 abo iHTpaTeKansHo. [okcopyBiunH MokHa BBOAUTU
BontocHO NPOTAroM KinbKox XBUIWH, Y BUrNsiai KOpoTKoT iHdpy3ii TpusanicTo Ao roauHu aéo y Burnsgi
BesnepepsHoi iHdysii TpuBanicTio He Binblue 96 roauH.

Po34nH BBOASTL Yepes BiNbHUI BHYTPILHLOBEHHMIA kateTtep Ans BHYTPILHLOBEHHOrO BBEAEHHS
0,9% posunHy HaTpito xnopuay (9 Mr/Mn) Anst iK'exuin a6o 5% posunHy rnoko3u (50 mr/mn) ans
iH'ekuin npoTarom 2-15 xeunuH. Lis TexHika MiHiMi3ye pusuk TpomBocbnebity abo exkcrpasasalii 3a
MEXi BEHW, fiKi MOXYTb NPU3BECTM 40 TSKKOrO MICLIEBOrO 3ananeHHs Cnony4yHoI TKaHWUHW, YTBOPEHHS
NyXupiB | HEKPO3Yy TKaHWH. [psAMe BHYTPILHBOBEHHE BBEOEHHs He peKOMeHAyeTbCA uJepes
MOXNMBICTb eKCTpaBasallii, Aka Moxe BUHUKHYTU HaBIiTb Y pasi NpaeunbHOro NpoKony 8 BEHO3HUN
NPOCBIT, nigTBepAXeHoro acnipauieto KPOBi Yepes ronky.

BHYTpilWHLOBEHHE 3aCTOCYBaHHA

Hosa pokcopyBiunHy 3anexuTb Big cxemu AO3yBaHHA, 3aranbHOro CTaHy Ta NonepeaHboro
nikyBaHHs nauieHTa. [Josa AoKcopyBiluHy rigpoxnopuay Moxe 3MIHIOBATUCS 3anexHo 3i0 nokasaHb
(coniaHi nyxnuHu abo rocTpuit neikos) Ta cneuudiyHoi cxeMn nikysaHHs (Nikapcbkui 3aci6 MoxHa
BBOAWTW SiK MOHOTeparilo, y komBiHauii 3 iHWUMK LUWUTOTOKCHYHUMM 3acoBamu abo y cknagi
GararonpodinbHoi Npoueaypu, ska BkAOYae komBiHauito ximioTepanii, xipyprii Ta NpPoMeHeBo|
Tepanii Ta ropMoHanbHoro nNiKyBaHHs).

MoHoTtepanis

[o3y 3assuyail PoO3pPaxoBylTb Ha OCHOBI nnowi noeepxwHi Tina (Mr/mM2). Ha uii® OcHOBI npu
3acToCyBaHHI fOKCOPYBiLUHY sk MOHOTepanii pekoMeHaoBaHa aosa craHoBuTL 60-75 Mr/M? nnowwi
NOBEPXHI TiNa KOXHI TPU TUXHI.

" Cxema KombiHoBaHoOT Tepanii

Mpu opHouacHoMy 3acTocyBaHHi AOKCOPYOIUMHY rigpoxnopuay 3 iHWUMK NPOTUNYXTTUHHAMMK
3acobamMu 3  KyMYMATUBHOI TOKCUYHICTIO, TakuMU Sk BUCOKI BHYTPILWHLOBEHHI 003K
umnknocpocbamigy, abo noxigHUMU cnonykamu aHTPaUWKIIHY, TaKuMu SiK 4ayHOPYBiLmH, inapyBiumH
Ta/abo enipybiuuH, 4osy AokcopyBiunHy cnig sMeHWw T Ao 30-60 Mr/mM2 KOXHI 3-4 TUXKHI.

VO



83

[nsa nauieHTiB, ki HE MOXYTb OTPUMaTW NOBHY A03Y (Hanpuknazg, iMyHOCynpecis, Noxunuvi Bik),
anbTepHaTUBHAa A03a CTaHoBUTL 15-20 Mr/m? NoBepxHi TiNa Ha TWxOeHb.

BHYTpPiLLIHBOMIXYPOBE BBEAEHHA

[okcopyBiunH MOXHa BBOAUTM LMAXOM IHCTUNALIT B CEYOBUIA MiXyp ANA NiKyBaHHA NOBEPXHEBOro
peuuanByo4oro paky abo Ana npodinakTuku peuvaney NyxXnuHK rnicns TpaHcypeTpanbHoi pesekuil
y NauieHTiB 3 BUCOKUM puankom. MNpu mMicueBoMy nikyBaHHI NOBEPXHEBOro paky Ce4oBOro Mixypa
pekomeHayeTbcsi BBeaeHHAa 30-50 mr gokcopybBiuuny rigpoxnopuay B 25-50 mn 0,9% posvunny
HaTpik xnopuay (hisionoriyHnn po3dnH) AN iH'ekuUin (8 Mr/Mn) B CEYOBUIN MIXYP LUNSAXOM iIHCTUNSLIT.
OnTumanbHa KOHUEHTpaUis CTaHOBUTb 1 Mr/Mmn.

3assu4an po3ynH mae bytu B ceqoBoMy Mixypi npoTsarom 1-2 roguH. MNpoTtarom Lboro Yacy nauieHTa
HeobxigHo nosepTaty Ha 90° kKoxHI 15 xBunuH. W06 yHWKHYTK HenoTpibHoro po3baeneHHs Cevelo,
NaUiEHT He NOBUHEH NUTU PiAUHY NPOTArom 12-TW roguH A0 NIKYBaHHA (Ue Mae 3MeHLWMTU 0b'em
BUAINeHoi cedi npubnuaHo go 50 mn/rog). IHCTUNAUIKD MOXHa NOBTOPKOBATW 3 iHTEpBanoMm Big
OAHOro TWKHA [0 OAHOro MICAUA 3anexHO Bif TOro, YW € NiKyBaHHA TepanesTUYHWM, YU
npodinakTU4HUM.

MauieHTH 3 nopyuieHHAMU DYHKUIT NeYiHKK

Ockinbkn pokcopybiuMH B OCHOBHOMY MeTaboniayeTbCsA B NeviHUi Ta BMBOAWTLCA 3 XKOBYIO, Y
NauieHTiB 3 MNOPYLUEHHAMWU CYHKUIT neviHkn abo npurHiYeHHsAM BIATOKY >KOBYi BWBEAEHHS
nikapcbkoro 3acoby Moxe Byt ynosinbHeHe, WO MOXe NPU3BECTU A0 THXKUX Nobivkux edekTis.

3aranebHi pekomeHAdauil WoAO 3MIHM A03M ANA NauieHTIB 3 MOPYLWeHHAMU YHKUIT nediHku
I'PYHTYIOTBCA Ha piBHAX BinipybiHy B cvposaTui:

(695506) Mara: 08~04~19
MpumiTka: Onsa odopmMneHHA HeoBXxigHuil cuMBON HOXMUB | NYHKTUpHa nidig. lNepdopauis B npoueci
OPOPMINEHHS HE BUMAaraeTbCA.
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3acTocyBaHHs fo3u lokcopy6iumHym AKKOpAY, fika NepeBuLLYE Ty, AKY NPU3HAYEHO

Nikap abo mepacectpa ByayTb yBakHO CrocTepiraTv 3a nauieHToM nig Yac i nicns NiKyBaHHS.
CamnToMu nepeposyeaHHA HaivacTiwe € PO3LUMPEHHAM MOXNUBUX nNoBiYHMX edekTis
AokcopybiunHy. 3okpema, UE CTOCYETbCA 3MiHW NOKA3HWUKIB KpOBI, WNYHKY Ta KALWEeYyHUKa Ta
3axsopioBaHb cepus. Posnaau Miokapaa MOXYTb BUHUKHYTM 40 6 MicAUiB nicns nepenosyBaHHs.

Y pasi nepeposyBsaHHaA nikap BXMBE BiANOBIAHMX 3axoais. Moxe 3HagobuTuca nepenvBaHHa KpoBi
Ta/abo nikysaHHs aHTUBIOTUKaMK.

Cnig nosigoMnTH nikaps, SKWO y NalieHTa cnocTepiraTLCs Byab-ski NobiyHi edekTu.

Mponyck ao3un [lokcopyBiunHym Akkopa

PiweHHa npo Tpusanicte NikysaHHs [okcopyBiuuHymom AKKOpA npuitMe nikap. AKWOo nikyBaHHS
NPUNNHUTA A0 PEKOMEHA0BAHOrO NPUNUHEHHS!, E(EKTUBHICTL AOKCOPYBiLMHY MOXe BYTU 3HUXEHA.
Cnin 3BepHyTUCS 3a Nnopaao Ao nikaps, NepL HixX NPUNUHUTY NiKYBAHHS.

MpunuHeHHs npuinomy [okcopyBiumHym Akkopa
AKWO y naLlieHTa BUHUKNK AOAATKOBI 3aNUTaHHA LOAO 3aCTOCYBaHHs Npenapary, cnig 3BEPHYTUCSH
[o nikaps abo apmaueera.

4. Moxnusi noGiyHi edekTH

Ak i BCi nikapcbki 3acobu, Leit NpenapaT MoXe BUKNUKATU NOBIUHI edeKTH, Xoua BOHM MOXYTb

HacTaTtu He Yy BCiX.

Y pasi HacTaHHsi Oyab-siKoro i3 nepepaxoBaHuX HWKYe CUMMITOMIB Cnig HeramHo 3BepHyTUCH OO

nikapst abo megcecTpu:

¢ 3anamopO4EHHs, NUXOMaHKa, 3agullka i CTUCHEeHHs B rpyasx abo ropni, abo ceepbnsuuit
Bucun. Llen Tun anepriyHoi peakuii Moxke ByTH TSHKKIM.

*  aHeMis (HU3bKui piBEHb EPUTPOLIUTIB), SKa MOXEe BUKMMKATW BiA4yTTA BTOMU Ta COHMUBOCTI.

* MOXe CnocCTepiratuCs 3HWKEHHS KiNbKocTi Ginux KPOB'sHUX Tineub (KPOB'SHWX Tineub, K
BignosigaoTe 3a Bopotbby 3 iHeKuisMM), WO MoxXe NIABULIMTU PHM3NK 3apaxeHHsa 3
CUMMTOMaMU NMUXOMaHKH.

*  MOX€ BUHWKHYTM MOPYLIEHHS KINbKOCTI TPOMOOLUMTIB (KNiTWH, SIKi CIPUSIIOTL 3ropTaHHIO KPOBI),
WO MOXEe nonerwuTM YTBOPEHHA CUHLUIB abo KpoBoTeui. FKWO Le cranocs, BaXnuMeo
SBEPHYTUCH 3a MEAUYHOI JONOMOroH. Jlikap NOBUHEH NepeBipUTH KiNMbKICTL KNITUH KpoBi nig
Yyac nikyBaHHS.

*  [OKCOPYGIUMH MOXE 3HIXYBaTU aKTUBHICTb Y KICTKOBOMY MO3Ky. Mig Yac nepLoro nikyBaHHA
nikap Npv3Ha4uTL aHania Kpoei.

YacTto (MoxyTb cnocTepiratucsi y 1.3 10 ocib)

kapaiomionarist (3axBoploBaHHs CepLeBoro m'saa)

amiHu EKI™ (enekTpokapgiorpama)

Aenpecis KICTKOBOro Mo3Ky (AedilmT KNiTUH KPOBI, WO NpuU3BoauTs A0 iHdekuii Ta KpoBoTeYi)
3MiHa KInbKOCTi KNITUH KPOBI (NeiKoneHis, HenTponeHis)

HydoTa (BigyyTTs HyaoTH)

OnoBsoTa

3ananeHHs Cnu3oBKux 060MOHOK LNYHKOBO-KULLKOBOrO TPaKTy
3ananeHHs cnu3osoi 060MOHKN POTOBOT NOPOXKHUHM

aHopeKcisa (po3naau xapyyBaHHs)

Aiapes — MoOXe BUKMUKaTW 3HEBOAHEHHS

XIMi4YHE 3ananeHHs ce4oBoro Mixypa, B AesKUX BUNaakax reMopariyHe
nicnsa BHYTPILLHBLOMIXYPOBOro BBEAEHHS

anoneuisi (BunagiHHA Bonoccs), 3a3Buyan TPaHauTopHa

cencuc (6akrepiansHa iHdekuis)

cencuc (bakrepianbHa iHbekuis Kposi)

ﬁf?mﬁ/ﬁzﬁ A / %
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HeuacTo (MoxyTk cnoctepiratucs y 1 3 100 ocib)

BuUpaska Ta Hekpos (sarubenb kniTMH Ta/abo TkaHWH) TOBCTOI KMLLKK (KMWKIBHKKE) nicns
OAHOYACHOro 3acTocyBaHHs UUTapabiHy

3ananeHHs BeH

LWINYHKOBO-KULLIKOBa KPOBOTEYA

Ginb y WnyHky

MicLieBa peakuis rinepyyTnMeocTi B Micui OMNPOMIHEHHS

3HEBOAHEHHA

3piaka (MoxyTb cnocTepiratuea y 1 3 1000 nogein)

BTOPWMHHUIA rOCTPUI MIENOTAHUIA NEKo3 (pak KPOBi, BUKNMUKAHMIA NiKyBaHHAM [HLWOT NyXAKUHK) pak)
NpY 0iHOYacHOMY 3acTOCyBaHHi 3 MPOTUNYXIMHHVUMK NpenapaTamu, ki nowxkomxyroTse OHK
CUHAPOM RI3NCY NMyXNUHK (YCKNaaHEeHHs nicns xiMioTepanir)

KOH'IOHKTUBIT (3ananeHHs 30BHiLLHbOro wapy oka)

KponuBsiHka

eksema (sug sucuny)

€pPUTEMAaTO3HMI CTaH (CUMNTOMM, CXOXi Ha BUCUN) B310BX BEHU HABKOMO Mmicus iH' ekuii

3MiHa Konbopy WKIpK Ta HirTiB (TeMHiLLi AiNsHKL)

BiAWapyBaHHA HirTbOBOI NNacTUHK (BTpaTa HirTie)

aHadinakTU4Ha peakuis (Tsxki aneprivxi peakuii 3 wokom abo Bea HBOrO, BKMKOYHO LWIKIPHKWIA BMCKN,
ceepbix

TPEMTIHHA

nuxomaHka

3anamopoYeHHs

YacToTta HeBigoma (He MOXHa OLiHUTY 38 HaSBHUMU AaHumMu)

rocTput NiMconeitkos (3axsopioBaHHS, NPU AKOMY B KPOBI Ta KICTKOBOMY MO3Ky CrocTepiraeTbcs
HaANUWOK He3pinux Ginux kniTuH — nimgobnacris)

rocTpuiti  MieNoigHWA neikos (3axBOprOBaHHA, npu AKOMYy B KpOBi Ta KiCTKOBOMY MO3Ky
CMOCTEepIracTbCst HAANMULLOK HE3PINNX reMonoeTUYHUX KINITUH)

TpomBonedir (3ananeHHs NiaWKipHUX BeH)

TPOMBO3 (YTBOPEHHS 3ryCTKY KPOBi B KDOBOHOCHI(A CyauHi)

3HKEHHS KinbkocTi TpoMbouuTie

LWOK

TPEMTIHHS

esodarir

KoniT

apuTMis (HeperynspHe cepuebuTTs)

cepueBa HefJoCTaTHICTb (3HWKEHHS dyHKUIT cepus)

rinepypukeMisi (BUCOKUM piBeHb CeYOBOT KUCNOTH B KpoBi)

BpoHxocnasm (kawene abo yTpyAHEHHS AMXaHHS. BUKITUKEHI PanToOBUM 3BYXXEHHSM [UXaNbHUX
Lwnsxise)

MHEBMOHIsi (3ananeHHs nereHesol TKaHUHK)

BIACYTHICTb MeHCTpyauii

onirocnepmis (aediuuT cnepmu)

rocTpa HUpKOBa HeAoCTaTHICTL (onirypis, aHypis)

3ananeHHs porieky (repneTuyHe 3ananeHHs porisky oka)

nocuneHa crne03oTeYa

nepucepnyHa eputeMa (Habpsk i OHIMIHHS BEPXHIX | HYKHIX KiHLIBOK)

HonoHHo-niacWwoBHWA  cuHapom (AONOHHO-MIAOWOBHUIA CUHAPOM € BIAHOCHO NowunpeHnm
XapakTepHUM CMHAPOMOM, KU MPOABNAETHCA TOKCUYHOI peakLiero LUKipKH)

3MiHa KOnbopy Crn3oBoi 060MOHKIM POTOBOI NOPOXHUHK

npuNNuBK

asoocnepmis (BiAcyTHICTb cnepmaTosoigis y cnepmi)

aHeMisi (3HWKEHHS KiNbKoCTi epuTpouuTis)

MOKOMoBaHHA abo nediHHA B MicLi iH'eku;ji BKasye Ha ekcTpaea3saliio.

/4:1 Y 7 AV / %
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EkcTpaBasallisi MOXe NpU3BEeCTU A0 NMoKanbHOI 3arbeni KNiTUH TKaHWH, WO MOoXe notpebysatu
Xipypri4yHoro BTpy4aHHs

ypax)eHHA NeviHkn

TPaH3UTOPHE NIABULLEHHS PIBHA NEYIHKOBUX chepMeHTis

acTeHis (BTpaTta abo BigcyTHICT eHeprii, cnabkicTs, Hemiv)

rinep4yTNUBICTL A0 COHAYHOrO CBITNa

IHWi noBivHi edpekTn: [JokcopyBiumHymM AKKOPA MOXE BUKNUKATW YepBoHe 3abapBneHHs cedi, sike
3bepiraeTbca NpoTsroM 1-2 AHIB nicns npuitomy. Taki CUMNTOMM He MOBUHHI BUKIUKATY
3aHENOKOEHHS.

MosigomnexnHs npo noGivHi ehekTn

Y pasi BUHNKHEHHs Byab-skux NoBiYHNX eekTis, BKIOYHO Ti, WO He nepepaxosaHi B LN iIHCTPYKLT,
cnig 3sepHytucs Ao nikapa abo dapmauesta, Mpo nobiyHi peakuii MOXHE NOBIAOMMTM
BesnocepeaHbo y [lenapTaMeHT MOHITOpUHry HebaxaHoi Aii nikapcbkux 3acobis YnpasniHHA
peecTpallii nikapcokux 3acobis, BUPOGIB MEANYHOrO NpuaHadYeHHs Ta BiounaHux npenapatis

An. €posonimcke, 181C, 02-222 Baplasa

Ten.: + 48 22 49 21 301, cakc: + 48 22 49 21 309, enexrpoxHa nowTa: ndi@urpl.gov.pl

Mpo nobiyHi edeKkTn TakoX MOXKHa NOBIOOMUTU BMAacHUKY peecTpauifiHoOro nocBigvYeHHs.
MosiaomneHHsa Npo nobiuHi edekT gonomarae otpumaty Ginbwe iHopmaLii npo Geaneky Uboro
npenapary.

5. fk 36epiratn JokcopyGiumHym Akkopa

36epiraTv B HEQOCTYNHOMY ANS AiTel micui.

He BuKkopucToByBaTW Uei npenapart Micnsi 3akiHYeHHs TepMiHYy NPUAATHOCTI, 3a3HAYEHOro Ha
¢rakoHi abo kopobui nicns «EXP». TepMiH NPUAaTHOCTI 03HaYaE OCTaHHiI AeHb LLOro micaus.
36epirath B xonoauneHuky (2°C — 8°C). 36epirati chnakoH B 30BHiLLHIN YNaKkoBUi B 3axXuLLEHOMY
BiO cBiTNa Mmicui.

He BukopucTOoBYBaTW LW mpenapar y pasi, SKWO PO3YuH He NPO30pUin, He YEepBOHWUA | MICTUTL
TBEPAI YaCTUHKMU.

INnwe ans oaHopasoBoro BUKOpUCTaHHSA. Jlikapckki 3acobu He cnip BUKWAATU Yy KaHanisauio abo
KOHTenHepn ans nobytoBoro cmitrs. Cnig 3anuratu y hapmaliesTa, K YTUNI3yBATW niKapcbki
3acobu, sKi GinbLue He NoTpiOHI. Taka NoBeaiHKa AONOMOXE 3aXUCTUTU HABKONULLHE cepeposuLLe.
HeobxinHo AOTPUMyBaTUCS IHCTPYKUIA LWOAO MPUrOTYBaHHA Ta 3aCTOCYBAHHSI LIMTOTOKCMYHMX
npenaparie.

Heposkputi hnakoHu: 18 micauie

BiakpuTi donakoHu: npenapat cning BUKOpPUCTaTH oapasy nicns BIOKPUTTA onakoHa.

XimiuHa Ta isnyHa cTabinbHicTb nig Yac BUKOpUCTaHHA Byna NpoAeMOHCTPOBaHa y CKMsHIi Tapi,
3axvLLUeHin Big csiTna, npoTsrom 28 AHiB npu TemnepaTypi Big 2°C go 8°C Ta Ao 7 gHis npu 25°C
nicns posseaeHHs B 0,9% po3yunHi Xnopuay HaTpito ANs iH €KWl Ta rioKkoau ANA iH'eKkuin.

3 MikpobionoriyHoi Touku 30py NpenapaT cnig BUKOPUCTOBYBATU HEraiiHo. AKwo nikapcbkuin 3acid
HE BWKOpUCTOBYETLCH, KOPUCTYBa4Y Hece BignosidanbHiCTb 3a 4Yac Ta ymosW 36epiraHHs
MPUrOTOBMEHOrO PO3YMHY. Y LLOMY BWUNagKy posymH He cnip 3bepirat 6inblue 24 roawH npu
Temnepartypi Big 2°C go 8°C, 3a ymMOBM, SKWO PO3BEAEHHA NPOBOAWIOCA B KOHTPOMbOBaHMX Ta
NiATBEPAKEHUX aCENTUYHUX YMOBAX.

6. BwmicTt ynakoBku Ta iHwa iHopmauis

Cknap nikapcbkoro 3aco6y [lokcopy6iuuHym Akkopa

Aitoya peyoBuHa nikapcbkoro 3acoby — Aokcopy6iuuHy rigpoxnopua.
KoxeH mn npenapaTy mMicTuth 2 Mr gokcopyBiuuHy rigpoxropuay.

KoxeH bnakoH 06'emom 5 Mn MicTuTb 10 Mr gokcopy6iLuHy rigpoxnopuay.
KoxeH dnakoH 06'emom 10 Mn1 MicTUTb 20 Mr gokcopyBilyuHy rigpoxnopuay.

K%f'}yzc’///'ﬁ 27 /A
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KoxeH cbnakoH o6’'emom 25 mn mictute 50 mMr gokcopybiluHy rigpoxnopuay.

KoxeH dnakoH o6'emom 50 mn Mictute 100 Mr gokcopyBiunHy rigpoxnopuay.

KoxeH dnakoH ob'emom 100 mn mictuTe 200 Mr fokcopyBiumHy rigpoxnopuay.

Kpim Toro, npenapat MIiCTUTb: HaTPIK XNOPWA, KUCNOTY XNOPUCTOBOAHEBY (AN peryntoBaHHA pisHa
pH) i Bogy ans iH'ekuin

Ak Burnagae nikapcokun 3acié JokcopyBiumHym AKKopa Ta BMICT yrakoBKK

[HokcopyBiunmHym AKkOpA — NPO30PUIA PO3YMH YEPBOHOMO KOMbOPY, NPakTUYHO BiNbHWIA Bi TBEPOUX
YaCTWHOK.

Po3mipv ynakoskw:

1 x donakoH ob’'emom 5 mn

1 x bnakoH o6’'emom 10 Mn

1 x chnakoH o6’emom 25 mn

1 x donakoH ob'emom 50 mn

1 x donakoH ob’emom 100 mn

Y npoaaxy MoXyTb ByTH ynakoBku He BCiX po3Mipis.

BianosignansHum cy6'ekT
Akkopa Xenckea NMoncka Cn. 3.0.0., Bynuus Tacmoea, 6yanHok 7, 02-677, Bapwasa

BupoGHuk/imnopTtep
Akkopg Xenckea lNMoncka Cn. 3 0.0., Byn. Jlytomepcka, 50, 95-200 Mab'axiue

Len nikapckKkuii 3acib fo3B0NeHO A0 Npoaaxy B KpaiHax-4yneHax EBponencbKei eKOHOMIYHOT
30HU 3 TAKUMMN Ha3BaMu:

KpaiHa CneuianbHa Ha3Ba

Benuka BpuraHis Doxorubicin 2 mg/ml Concentrate for Solution for Infusion

ABCTpIs Doxorubicin  Accord 2 mg/ml Konzentrat zur Herstellung einer
Infusionsl&sung

Benbris Doxorubicin Accord Healthcare 2 mg/ml, solution a diluer pour perfusion /

concentraat voor oplossing voor infusie/ Konzentrat zur Herstellung einer
Infusionslésung

Bornrapis HokcopybuumnH Akopa 2 mg/ml KoHUeHTpaT 3a UHY3UOHEH Pa3TBOpP

HimevunHa Doxorubicin  Accord 2 mg/ml Konzentrat zur Herstellung einer
Infusionslésung

HaHis Doxorubicin Accord

EcToHis Doxorubicin Accord 2 mg/ml

IcnaHis Doxorubicin Accord 2 mg/ml concentrado para solucién para perfusion

PiHnaHAais Doxorubicin Accord 2 mg/ml infuusiokonsentraatti, liuosta varten/koncentrat
till infusionsvatska, I6sning

YropwuHa Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentratum oldatos infliziohoz

Ipnanais Doxorubicin 2 mg/ml Concentrate for Solution for Infusion

ITanis Doxorubicina AHCL

Nutea Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui

Natsis Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentrats infiziju $kiduma pagatavo$anai

HinepnaHgu Doxorubicin Accord 2 mg/ml Concentraat voor oplossing voor infusie

Hopseris Doxorubicin Accord 2 mg/ml konsentrat til infusjonsvaeke

Monblya Doxorubicinum Accord

MopTyranis Doxorrubicina Accord

PymMyHis Doxorubicina Accord 2 mg/ml concentrat pentru solutie perfuzabila

LWseuis Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentrat till infusionsvatska, I6sning

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

faTta octaHHbLOI peaakuii uiel iHcTpykUiT: 6epeserb 2019 poky
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KoHueHTpauis 6inipy6GiHy B cupoBaTui KpoBi PekomeHaoBaHa [no3a
20-50 Mkmone/n 4 BiA 3BMYanHOl 003K
> 50 MKMOnb/n% Y BiO 3BMYaNHOI 403U

[okcopyBillMH NPOTUNOKa3aHWA NaLjeHTaM 3 TSKKUMU NOPYLUEHHAMN hyHKUIT neviHkn (amBuTucs
NyHKT 4.3).

MayieHTH 3 nopyleHHAMK OYHKLIT HUPOK
MauieHTaM 3 HUPKOBOK HegjocTaTHicTio (LUBmakicTe knyBoukoBol dinbTpauii <10 mn/xs) cnig

BBoAUTU nuwwe 75 % 3annaHoBaHo! f03W.

[lns YHUKHEHHA KapaiomionaTii pekoMeHayeTbes, Wob 3aranbHa KyMynaTueHa nosa AoKcopyBiunHy
(BKNtOualouM CriopifgHeHi npenapaty, Taki sk [ayHopyOiluuH), OTpUMaHa YNpOAOBX XWUTTA, HE
nepesuwysana 450-550 mr/m? nosepxHi Tina. [Ans nauieHTis i3 3axXBOPOBAHHAMU CepuUs, AKi
OTPUMYHOTE CyMyTHE ONPOMIHEHHS CepeAoCTiHHA Ta/abo Miokapaa, AKUX nonepeaHso nikysanwu
ankinysanbHMMK areHTamu, Ta NauieHTiB 3 rpynu BUCOKOro PU3UKY (rinepToHia Ginbwe 5
POKiB, 3 HAABHUM YpaXXeHHAM KOPOHapHUX CYaWH, knanaHie abo miokapaa, Bik ctapwe 70
pokiB), He Cnig nepesuLyBaT MakcumaneHy KyMynaTUBHY A03Y 400 mr/Mm2. Y umx nauieHTis cnig
KOHTPOMOBaTH cepueBy yHKUIK (AUBUTUCA NYHKT 4.4.).

OosyBaHHa ans fiten

Y pitenn moxe 3Hapobutucs 3meHwuT Aosdy. Cnig 3sepHyTUca A0 NPOTOKONIB NiKyBaHHA Ta
cneujanisoBaHol niteparypu.

MauieHTV 3 HaAMIPHOK BaroK
[Ns nauieHTiB 3 HAAMIPHOIO Barow MOXHa PO3rnAHYTH MOJKITUBICTE 3MEHLUEeHHA NOYaTKOBOI 03U

a60 NOAOBXKEHHS IHTepBanis Mix npuitoMamu (AMBUTUCA NYHKT 4.4).

dapmaueBTUYHA HECYMICHICTb
[lokcopyBiUumMH He cnig 3miwysaTtu 3 renapuHoM 4epes MOXIUBICTb YTBOPEHHA ocady Ta 3 5-

dTopypauunom yepes pusuk aerpagauii. Cnig yHukat Tpusanoro KOHTakTy 3 Oyab-AKUM PO34UHOM
3 NyHUM pH, OCKiNbKK Lie NpU3BoANTbL AC rigponidy npenapary.

JokcopyGilmnH He cnia 3MilyBaTit 3 iHLLKMMKW NiKapCbKuMK 3acoBamu, 3a BUHATKOM TUX, AIKi 3a3HaqeHi
B NyHKTi 6.6, 4OKK He Byae oTpuMaHa aeTanbHa iHgopmallis npo CYMICHICTb 3MilLyBaHHS.

MpurotoBneHi iHdy3inHI PO3YMHU

MpogemMoHCTpoBaHa XiMivHa Ta hisuyHa cTabinbHICTL npenapaTty, NpUroToBNeHOro y CKNAHOMY
nocyai, 3axuLLieHomy Bif CBiTNa, NpoTsArom 28 AHIB npu TemnepaTypi Bia 2°C po 8°C ta Ao 7 aHis
npu 25°C nicnsa poaseaeHHs B 0,9% po3uuHi Xnopuay Hatpilo ans iH'eKUIN Ta rnioKo3v ans iH'exuin.

3 MikpoBionoriYHoT TOYKM 30py npenapar cnig BUKOPUCTOBYBATU HeramHo. Ao nikapcbkuit 3aci6
He BUKOPUCTAHO HeranHo, KOpPUCTYBay Hece BiANOBIAanbHICTb 3a TePMiHK 3bepiraHHa Ta yMOBW
NPUrOTOBNEHOro Po3unHy. PO34unH He cnig 36epiraTy Binblue 24 roguH npu Temneparypi Big 2°C go
8°C, 3a YMOBM, WO po3sefeHHs Byno BUKOHAHO B KOHTPOMbOBaHUX Ta NepeBipexnx acenTu{Hux
yMOBaX.

BuaaneHHs 3anuLuKiB nikapcbKoro 3acoby

3anuvuwku nikapcbkoro 3acoby, a Takox yci MaTtepianu, Wo BUKOPUCTOBYIOTLCS ANA PO3BEAEHHS Ta
BBEAEHHA, Cria YTWNidyBaTh BIgNOBIAHO A0 CTaHAAPTHWUX MIKApPHAHUX NpoLeayp NOBOMKEHHS 3
UMTOTOKCMYHUMMU PEYOBUHAMU, 3 YPaxyBaHHsSM HWHHUX HOPM LWoAo yrtunisauii Hebesne4yHux
BioXxoaiB.

Byap-Akuii HeBUMKOpUCTaHui npenapaTt abo siaxoaw cnip ytunisyeatu BignoeigHo OO MicUeBMX
npaswun.

o) p
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TepmiH npupaTtHocTi Ta 36epiraHHA

HeposkpuTi hnakoHu: 18 micsuis

BiakpwTi chnakoru: npenapat cnig BUKOpUCTaTW ofpasy nicnsa BigkpuTTa (nakoHa. 3bepiratu B
xonoaunbHuky (2°C — 8°C).

36epiraTti hnakoH B 30BHILLHIM KAPTOHHIW ynakosLi B 3axvlieHoMy Big CeiTna Micui.

INPO57
10 1041 1 695506

(695506) Tara: 08~04~19

Mpumitka: [ns odopmneHHs HeoBxigHWi CUMBON HOXWUB | NYHKTUPHA niHis. Mepdopalis B Mpoueci
O(POPMNEHHS HE BUMaraeTbCa.
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Mepexaan [HCTPYKUT 17151 MEAHYHOTO 32CTOCYBAHHS JIIKAPCHKOTO 3ac00y:
inopmanis 119 nanienTa, O MAPKETYETHCS TA NIAHYETHCS 10 BBO3Y Ha
TepuTopito YKpainu

AKKOP[, (ACCORD)

Doxorubicinum
Accord, 2 mg/ml

AKKOPA (ACCORD)
10 4206 0 6000267

JIUCTOK-BKNaauLL A0 YNaKoBKW: iHbopMaLis Ans nauieHTa

[okcopybiumHym Akkopa, 2 mr/mn,
KOHLeHTpPAaT ANSA NPUrotyBaHHA PO34YUHY
ans iHdysin
Lokcopybiyury eidpoxnopud

Cnig yBaXHO MPOYMTATM LK IHCTPYKLilO, Mepw HiX NpUAMaTh npenapart, OCKiNbKW BOHA

MIiCTUTb BaXNUBY ANA nauieHTa iHdopmadito.

- Cnin 36epertu U iHCTpyKUito, Wwob 3a noTpebu i moxHa Byno npouutaty Lie pas.

- Y pasi BUHWUKHEHHSI 40AaTKOBUX 3anuTaHb Cnia 3BepHYTHCS Ao nikaps abo apmauesTa.

- LUein npenapat npusHadeHunii nuwe nesHin ocobi | He NOBUHEH NepeaasaTnes iHWwWum ocobam.
MpenapaT MOXe 3aBAaTH LUKOAM iHLWIMA NI0AWHI, HaBiTb AKLWO Y HET Taki cami CUMMTOMW.

- Y pasi AKWO y nauieHTa BUHUKIK Byab-aki NobivHi edekTy, Bko4HO Byab-aki nobivHi edekTy,
LLIO He NepepaxoBaHi B Uil iIHCTPYKUIl, cnig 3BepHyTMCA A0 Nikapsa abo hapmauesTa. [AnBuTvcS
NYHKT 4.

3MicT IHCTPYKUIi:

Lo Take [JdokcopyBiunHym Akkopa i ANSA 4Oro BiH BUKOPUCTOBYETHLCH.
o noTpibHo 3HaTW nepep 3actocyBaHHAM [lokcopyBiuuHym Akkopa.
Ak npuitmaTt JokcopybiunHymM Akkopa.

Moxnuei noBiuHi edexTu.

Ak 36epiratn JokcopybiunHym Akkopa.

BmicT ynakoBku Ta iHWa iHopmauis

Goh 5 Wb =2

1. LWo Take [lokcopybiumHym AKKopA i Ana 4oro BiH BAKOPUCTOBYETLCA

BnacHa Hasea npenapaty [okcopybiumMHym Akkopa 2 Mr/Mi, KOHUEeHTpaT Ans MpuroTyBaHHs
po34YnHY AnA iHdY3iM, Wo gani B Ui iHCTpyKuUil Byae BuKopucToByBatuca 8K «[okcopyBiuuHym
AKKOpa».

[okcopyBiunH HanexuTs A0 rpynn NiKapcbkux 3acobiB, RKi Ha3uBalTbCA aHTpauukniiHamu. Lli
npenapaty TakoX BigoMmi SAK npotunyxnuHHi  abo  xiMioTepaneBTW4HI npenapatu, abo
«ximiotepanis». Lli npenapatu BUKOPWUCTOBYIOTLCA ANA NiKYBaHHA Pi3HUX BuUAIB paky, LWoO
3aTpumaru abo 3yNUHUTK PICT pakoBUX KNITUH. [Ns8 AOCATHEHHA Kpallux pesynbTaTiB | 3MeHLUEeHHS
noBiYHnX edekTiB YacTo BUKOPUCTOBYETLCA KOMBIHAUiA PiZHUX NPOTUNYXITUHHUX Npenaparis.
[okcopyBiumMHyMm AKKOPA BUKOPUCTOBYETLCA ANA NiKYBaHHA TaKUX BUAIB paKy:

e  pak MONO4YHOI 3arno3u

pak cnony4Hol TKaHWHK, 3B'A30K, KICTOK | M'Asie (capkoma)

pak WnyHKy abo knwe4Huka

pak nereHb

nimcomMM — pak iMyHHOI cucTemu

nenKemis, pak, Ak BUKIIMKAE NOPYLUEHHS Y BUPOBMNEHHI KMiTUH KPOBI

| >
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pak WWToBNaHOT 3ano3u

NPOrpecyUnii pak AEYHUKIB | MaTku (pak cn3osol 0BONOHKK MaTKK abo camoi MaTku)

paK CevyoBOro Mixypa

nporpecyloyda Hespina Hespoma (HeipoGnactoma) (pak HepBOBKX KMiTUH, 3a3Bu4an
CMoCTepiraeTbes y Aiten)

e  3roOsIKiCHa NYXMUMHA HUPKK Y diTen (nyxnuHa Binbmca)

e Mienoma (pak KiCTKOBOro MO3KY)

2. Lo noTpi6HO 3HaTU Nnepen 3acTocyBaHHAM [JOKCOPYGiLUMHYM
AkkopAg

Lokcopy6iumMHym AKKOpA He MOXHa BUKOPUCTOBYBATH y TakuX BUNaaKax:

-y naujeHTa anepria Ha AoKcopybiunHY rigpoxnopua abo Oyab-AKy 3 iHLWKUX CKMagoBuX UbOro
npenaparty (nepesiyeHi B NyHKTi 6) abo Ha OyAb-AKWNA IHWMWA aHTPaLMKIIH.

- @Hani3 KpoBi NaLlieHTa Mae BiAXUNEeHHs Big HOpMK (PO3naau KICTKOBOro MO3KY).

- nauieHT paHille OTpUMyBaB niKyBaHHA [AokcopyBiuMHOM abo iHWUMK NPOTUNYXIMHHUMW
npenapaTtamu 3 noAiGHUM edekToM, Takumu Ak igapy6iuuH, enipybiuuH abo payHopybiLuH,
OCKINbKKU nonepeaHe NikyBaHHA MoAibHUMKU npenapatamut Moxe 30inbUMTA PUSKK noBivHMX
edexTis nicns BeefeHHA [lokcopyGiunHyM AKKOpPA

-y nauieHTa CXUNbHICTb [0 KpoBOTEYi

-y nauieHTa HasBHIi fiKiCb iHdeKUiT

- ynauieHTa € BUpaski B poTi

- ynauieHTa po3naau nediHku

-y nauiexTa iHdekuia cevosoro Mixypa (y pasi AKLIO npenapar BBOAUTLCSH B CeqoBUiA MiXyp)

- HasBHICTb y Ccevi KpoBi

- ynauieHTta 6ys iHdapKT Mmiokapaa

- npobnemu 3 cepuem

- Cepito3Hi NOpyLWeHHs CepueBoro pUTMy (aputmis)

MpenapaT He cnig BBOAWTKA Yepes KaTeTep Ce4oBOro Mixypa (ToHka enactudHa TpybKa), SKWO Y
nauieHra:

- nyxnuHa, WO BpoCna B CTiHKY Ce40BOro Mixypa

- iHdeKUil cevoBMUBIaHMX WNsXIB

- 3ananeHHs CevyoBoro Mixypa

- npobnemu 3 BBEOEHHAM KaTeTepa

MonepemxeHHs Ta 3anobixHi 3axoamn

AKWO nauieHT cTpaxaae abo cTpaxgas y MuHynomy Oyab-skiMm i3 nepenideHnx cradis abo
3axBOPKOBaHb, CNig NOBIAOMUTM NPO Le Nikaps:

- 3HWKEeHHs BUPODONEHHA KNITUH KPOBI B KICTKOBOMY MO3KY

- Ccepuesi 3axBOpPHOBaHHA

- NOpYyLUEeHHS POBOTU NEYIHKK

- NOpyLeHHA poBoT HUPOK

Takox cnif, NosiAOMUTU NiKaps, AKLWO:

- NauieHT paHiwe OTpuMyBaB AOKcopydiumH abo Byab-sikui iHWKIA NOAIGHNA NPOTUNYXMUHHUA
npenapar (aHTpaumKniH), Sk BUKOPUCTOBYETHCS ANS NIKYBaHHA paky

- nauieHT paHilue NpoXoauB NPOMeHeBe NikyBaHHA BEPXHBOT YacTuHK Tina

[o Ta nia yac nikysaHHsa [JokcopyBilunHymom AkkopZ nikap nposeae Taki A0CHIMKEHHS:
- aHanis Kposi
- pocnimKeHHs yHKLIT cepusi, NeYviHKu Ta HUPOK.

b S
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[lokcopyBilyH 3Ha4HO 3MEHLLYE BUPOBNEHHS KNITUH KPOBI B KICTKOBOMY MOS3KY. MauieHTn MOXYTh
ByT1 Binbl cxurbHi 4o iHdekuin | kposoTed. Cnia 3abesnednTi WBKAKe Ta ePeKTUBHE NiKyBaHHS
nauieHTiB y pasi TAXKMX iHDeKUin Ta/abo kpoBOTEHI.

Cnig HeramHo NoBiAOMKUTU nikaps, AKLO:!
e y rauieHTa € BIOYYTTA NOKOMWBaHHg abo nediHHA B micui iH'ekuii, WO BKasye Ha
eKcTpaBasauito.

Nikap Byae yBaXHO CTEXUTYU 3a PyHKUIEID cepus nia Hac nikyBaHHs, OCKINbKK:

e [OKCOPYBILMH MOXE NOLWKOAUTU CepLeBuii M'a3

e nikyBaHHA AOKCOPYGILMHOM MOXE MpU3BECTW A0 CepueBoi HEAOCTaTHOCTI nicns BBEOEHHA
nesHol KyMynsaTUBHOI 03K (NoeTanHe BBeAeHHss O4HOPa30oBKX [o3).

e [MauieHTH, siKi paHille oTpUMyBanu npenapaTu, WO MOXyTb NOLIKOAUTU Cepuesuid M'as, abo
NPOXOAWNM MPOMEHeBy Tepanilo BEepXHbOI YacTWHU Tina, MaloTb BULIMA PUSUK YPKEHHS
cepus.

PiBeHb CE4YOBO| KUCNMOTW B KPOBi (WO BKa3ye Ha Te, LIO PakKoBi KNiTMHU Bynu 3HWLLEH]) Moxe
NiABUMTUCA nig Yac nikysaHHs. Baw nikap nopagute Bam, 4u NOTPIGHO npuimaTn Byab-aki
nikapcbki 3acoby AnNs KOHTPOIIO PIBHA CEHOBOI KNCAOTU B KPOBI.

- Byab-aKi iHdexwii cnig BunikysaTi neped no4aTkom nikysaHHs [JokcopyGiunHymom Akkopa.

- 3acrocyBaHHs LbOro nikapcbkoro 3acoby pasom i3 XueuUmU ocnabneHumn BakuuHaMmu He
PEKOMEHAYETbCA. CRif YHWKATV KOHTAKTIB 3 NioAbMM, siKi HelloAasHo Bynu wennexi npotu
noniomienity.

- Ockinbku [lokcopyBilmHyM AKKOpA B OCHOBHOMY BUBOAWUTLCA YEpe3 neudiHky Ta OBYOBUBIOHY
CMCTEMY, Y MaLjieHTiB 3 NOpyWeEHHAM yHKUii nediHkn abo OBCTPYKUE KOBYOBMBIAHIX
Wwnsxis BUBEAEHHS Nikapcbkoro 3acoby moxe ByTh ynosinbHEHWM, LLO MOXe Npu3secTy Ao
TSDKKX BTOPUHHKUX NOBIMHUX peakLii.

[lokcopyBiumHyM AKKOpPA MOXE BWUKMMKaTW MOYEPBOHIHHA CeYi, WO He 3aBAae LWKoAW Balomy
300p0oB’10.

IHwWi nikapceki 3acobu Ta [lokcopyGiumHym Akkopa

Cnig nosigoMuTu nikaps npo BCi nikapceki 3acobu, ski nauieHT npuAimae abo HewopaeHo

npuitmas, a Takox npo Byab-aki nikapceki 3acobu, ki BiH nnaHye npuiAMaTy.

[OokcopyBiluuHyM, 2 Mr/Mn KOHUEHTPaT AN NPUroTyBaHHA PO34nHy Ans iHhysin MOXe B3aeMoaiATH

3 TakMMu npenapaTtamu:

e iHWI UMTOCTATWYHI (MPOTUMYXSTUHHI) MpenapaTtW, Hanpuknag, TpacTysymao, aHTpaunKniHu
(nayHopy6iuuH, enipyBiuvH, igapybiuvH), uucnnatuH, uuknodocdamia, UMKIOCNopuH,
uuTapabiH, aakapbasuH, AaKTUHOMILWH, TopTOypauun, MIiToMiuuH C, TakcaHu (Hanpuknag,
nakniTakcen), MepkanTonypuH, METOTPeKcaT i CTPenTo30LUUH

e KappioakTMBHi npenapaTi (nikapcbki 3acobu, WO BUKOPUCTOBYKTECA ANS  NiKyBaHHSA
3axBOPIOBaHb cepLsa), Hanpuknaa, BnokaTopu KanbLieBUX kaHanis, Bepanamin i AUroKCuH

e nikapcbki 3acO6U, L0 BUKOPUCTOBYIOTLCA AN 3HWKEHHSA PiBHA CEHOBOT KUCMOTHU B KPOBI

e iHriBiTopn unToXpomy P-450 (npenapaty, siki NPUrHivyTb akTUBHICTE UuToXpoMy P-450, akuit

Bifirpae BaXnuBy ponb y AeTOKCKKaUii opraHiamy: Hanpuknag, LMMETHAWH), npenapaTtu, Wo

iHOyKylOTb  uMTOXpOM P-450 (Hanpuknaa, pudamniuve, Gapbitypaty,  BKAKHaKuM

deHobapbiTan)

npoTueninenTuyHi Npenapati (Hanpuknag, kapbamasenin, heHITOTH, BanbnpoaT)

aHTUNCUXOTUYHI 3acoBU: KNO3aniH (BUKOPUCTOBYETLCH ANS NiKyBaHHS WU30MPEHIT)

renapwvH (3anobirae 3aropTaHHIo Kposi)

aHTUPeTpoBIpyCHI npenapaTy (nikapcbki 3acobu, WO 3aCTOCOBYKOTHCA NPOTU NEBHUX thopm

BipyciB)

xnopamdeikon i cynboHamiamn (aHTubakTepianbHi npenapaTt)

nporecTepoH (Hanpuknaz, BUKOPUCTOBYETHCA ANA NiKyBaHHA BUKMAHSA)

e amdoTepuumH B (nikapceki 3acobu Ans NikyBaHHsA rpubKOBKUX 3aXBOPIOBaHb)

. ® o @
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e KVBi BAKUMHM (Hanpwknag, NnpoTy NomniomieniTy (3ananeHHs CrNMHHOro MO3KY))
Cnig 3BEepHYTW yBary, WO LUE TaKkoX MOXe CTOCYBaTUCA HelloAaBHO BUKOPUCTaHUX nikapcbkunx
3acobis.

BariTHiCTb, rogyBaHHsA rpyaAK Ta hepTUIbHICTh

BazimHicmb

3 pocnipKeHb, WO NPOBOAMNMUCA Ha TBapuHax, BiAOMO, WO AokcopybiuMH MpOHUKae 4Yepes
nnaueHTy i NOWKOMKYE nnid. AKWo nauieHTka BariTHa, NPUNOM AOKCOPYBILWMHY MOXIUBUIA NULLE
nicns peTenbHOl OUHKW Nikapem pu3ukis npenapaty Ans ManbyTHbOT AWNTUHM. JKIHKM NOBUHHI
HeranHo NOBIAOMUTY MiKaps, AKLLO BOHM BariTHi abo AymMaroTb, WO MOXyTb OyTu BariTHi.

[odysaHHs 2pydoo

Mig yac nikyeaHHs [lokcopyBilumHyMOM AKKOPA HE MOXHa rogysaTv rpyaflo, ockinbku npenapat
MOXe nepefaBaTucs AUTUHI 3 rpyAHUM MOMOKOM.

Crin 3BepHYTACA 3a Nopaaoto Ao nikapsi abo dapmauesTa, NepL HK npuAMaTi ByAb-sKi nikapcbki
3acobwn.

Brinue Ha hepmunbHicms

iHKU He MOBMHHI BariTHITV Nia 4ac MikyBaHHA AokcopyBiunHOM Ta npoTsrom 6 Micsuie nicns oro
3aBepLUEHHS.

MauieHTU-4YONOBIKU, SKi OTPUMYKOTb NiKyBaHHS AOKCOPYBILIMHOM, MOBUHHI BXUBATH BignoBiAHWMX
3anoBiKHIX 3ax04ie, WD YHUKHYTYU BariTHOCTI iX MAapTHEPKW Nia Yac MikyBaHHsA Ta NPOTAroM WecTy
MicaLiB nicns HLOro. IM TakoX Cnig OTpUMaTU KOHCYNbTauilo Woao 36epiraHHa cnepmu, sibpaHol
nepeq NikyBaHHAM, Yepes3 MOXNVBICTb TPMBANOro Bes3nnigas nicns nikyBaHHA AOKCOPYDiLUHOM.
SAKLLO NAUEHT NNaHye AUTUHY AUTUHY NICNA NiKyBaHHS, Ue cnip obroBopuUTH 3 NiKapem.

KepyBaHHA TpaHCNoOpTHUMM 3acobamu Ta ekcrnnyaTauis MexaHiamis
OckinbkM MICNA  3aCTOCYBaHHA Mpernapary Yacto BWHWKAOTE HyAoTa Ta OnioBaHHA, He
peKoMeHAyeTLCS KepyBaTy aBTomobinem Ta NpauioBaTti 3 MexaHiamamu.

NokcopybiumHym AKKOPA MICTUTL HaTpin
Lleit nikapcbkuit 3aci6 Mictute 0,15 Mmonk (3,5 mr) HaTpito B 1 Mn. MauieHTH, SKi JOTPUMYIOTHCH
OIETU 3 HU3bKUM BMICTOM HaTpito, NOBUHHI BpaxoByBaTH Lie.

3. Sk npuimartm [lokcopyBiumHym AKKopa

Cnocib i wnax BBegeHHA

[OokcopyBiunHym AKKOpl KOHLUEHTPaT AN NPUroTyBaHHA PO34NHY ANA iHcbysii cnig 3acTocoByBaTh
AWLLE Ni HarnsAoM nikaps, IkKMA Mae A0CBIA 3aCTOCYBaHHS NPOTUNYXNMHHKX 3acobis.

DosysaHHs: [lody npenaparty B1U3Ha4ae nikap.

He npuitmaTi Ueit npenapat 6e3 koHcynbTauil 3 nikapem. Jlikapcbkuii 3acib BBOAATDL Y BUrnaai
iHcby3ii B KPOBOHOCHY CyAuHy nia Harnsgom nikapis-cneuianictis. [l vac i micna nikyBaHHs
nauieHT Byae 3HaxoAUTUCS Mif NOCTIRHUM KOHTPOMEM. MauieHTam 3 NoBepXHEBUM PAKOM CEYOBOro
MiXypa Moxe 3HafobuUTUCH BBEAEHHA nNpenapary 8 Ce4oBuit Mixyp.

Ho3yBaHHA

3a3Bvyai [o3a npenaparty PO3paxoByETLCS BUXOAAYM 3 NAOW NOBEPXHI Tina nauieHTa. Ho3y 60-
75 Mr Ha KBaapaTHU MEeTp MOBEpXHi TiNa MOXHa MOBTOPKOBATU KOXHI 3 TWXHI, RKLIO npenapar
BUKOPUCTOBYETLCA AK MOHoTepanis. Mpu 3acTocyBaHHi AOKCOpPYOiLUHY B KomBiHauii 3 iHWumu
NPOTUNYXIMHHAMKA NpenapaTtamu Moxe 3HapobuTucs sHwkeHHs fo3un Ao 30-60 Mr Ha KBagpaTtHum
MeTp MOBepxHi Tina Ta 36inblueHHs iHTepBany nikysaHHs. flikap nopaaute naueHTy [osy, Aaky
noTpibHo npuimaTu. [pu 3acTocyBaHHi npenapaTy 1 pas Ha TWKAeHb pekoMeHAOBaHa [03a
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cTaHoBWUTL 15-20 Mr Ha KBagpaTHU MeTp nmoBepxHi Tina. Jlikap nNopaauTe nauieHTy Ao03y, sKy
NoTpibHO NpuMaTHK.

MauieHTV 3 NOPYLIEHHAMM DYHKLIT NeYiHKK Ta HUPOK
Y nauieHTiB 3 NopyLIEeHHAM yHKLii HUPOK aBo nediHkv Jo3y npenaparty cnif 3MeHWUTH.
Nikap nopaauTk NauieHTy 403y, SKy NOTPIOHO NpuiMaTK.

AOiTv, N0AU NOXUNOro BiKy Ta/abo NauieHTH Nicns NpoMeHeBol Tepanii

3MEHLLIEHHS 403V TakoX Moxe ByTn HeobxiaHUM y AiTen, nauieHTiB NOXUNoro Biky abo nauieHTiB,
AKi paHile oTpumyBanu npomeHesy Tepanito. Jlikap nopaavTb nauieHTy Aosy, sKy noTpibHo
npuaMaTu.

MauieHTH 3 Aenpeciero KiCTKOBOro MO3Ky

MauieHTam 3 NPUrHiYeHHAM dyHKUIi KICTKOBOrO MO3KY MOXe 3HafobuTuCs 3MEHWUTH A03Y. Jlikap
nopagvTb NauieHTy A03Y, fKy NOTPIOHO npuiMaTy.

MauieHTH 3 OXKUPIHHAM
MawieHTam 3 OKMPIHHAM MOXeE 3HaaobUTUCH 3MEHLWNTK NoYaTkoBy A03y abo NOAOBKUTY iHTepBan
MiX npuitomamu. Jlikap nopaa1Tb NauieHTy Ao3y, AKY NOTPIGHO NpuiAMaTH.

IH(hopMaLis NpuU3HayeHa nuwe Ans MeAWYHOro nepcoHany abo npauiBHUKIB cnyxou
OXOpOHU 300pPOB’A

[o3yBaHHsa Ta cnocib 3acTocyBaHHA

[okcopyBiumnH y opMi po3inHy ANs iHysii cnia BBOAUTM NULLE Nifg HarnsaoMm KBanicikosaHoro
nikaps, AKWil Mae AOCBIL 3aCTOCYBAHHS LIMTOTOKCUMYHUX Npenaparis. MNauieHTn Takex noTpedyTb
pErynspHoro Ta peTenbHOro CrocTepexeHHs Nif 4ac nikyBaHHs.

Y 3B's3Ky 3 pU3MKOM Kapaiomionarii, 4acTo patanbHol, PU3MKN Ta KOPUCTb ANd nauieHTa cnig
OUiHIOBaTK Nepen KOXHUM BBEAEHHSM.

[okcopyBiuMH BBOAATb BHYTPILUHLOBEHHO Ta B CEYOBUA MiXyp. Moro He MOXHa BBOAUTU
nepopanbHo, NiAWKIPHO, BHYTPILLHBOM'A30B0 abo iHTpaTekansHo. [okcopyBiuvH MOXHa BBOAUTK
GOMIOCHO NMPOTArOM KINbKOX XBUAWH, Y BUrNAAi KOPOTKOI iHGysii TpusanicTio Ao roavHu abo y
Burnsiai 6esnepepeHoi iHoyail TpusanicTio He BinbLue 96 roauH.

Po34yvH BBOAATb YEpe3 BiNbHWIA BHYTPILUHLOBEHHWUI KaTeTep ANA BHYTPILHEOBEHHOMO BBEAEHHA
0,9% po3synHy HaTpilo xropuay (9 mr/mn) ans iH'ekuin abo 5% poaunHy rniokosu (50 mr/mn) ans
iH'eKUii npoTarom 2-15 xBunuH. Lis TexHika miHimisye pusuk Tpombocnebity abo ekctpasasauji 3a
MeXi BEHW, AKi MOXYTb MPU3BECTM O THKKOrO MICLEBOro 3ananeHHs CnonyyHol TKaHWUHM,
YTBOPEHHA NMyXWPIB i HEKPO3Y TKaHWH. lpamMe BHYTPIWHLOBEHHE BBEAEHHSI He PEKOMEeHAYEThbCH
Yyepes MOXNWBICTb eKCTpaBasalii, Aka MOXe BMHWUKHYTW HaBiTb y pasi NpasunbHOro Mpokony B
BEHO3HWW NPOCBIT, NiATBEPAXEHOro acnipayicto KpoBi Yepes rorky.

BHyTpilWlHbOBEHHE 3aCTOCYBaHHA

[losa paokcopyBiuMHy 3anexuTb Bifl CXEMW [O03yBaHHSA, 3aranbHOro cTaHy Ta nonepeaHboro
nikyBaHHA nauienTa. [losa AokcopyBiuvHy rigpoxnopuay Moxe 3MIHIBaTUCs 3anexHo BiA
nokasaHb (comigHi myxnuHu abo rocTpum Nenkos) Ta cneundivHol cxemn NikyBaHHs (NikapCbKui
3acib MOXHA BBOAMTU AK MOHOTEpanito, y KomBiHaLii 3 iHLUMMK LIUTOTOKCMYHUMK 3acobamu abo y
cknapi GaratonpodinbHol npoueaypu, ska Bkiodae kombiauito ximiotepanil, xipyprii Ta
npoMeHeBol Tepanii Ta FOpMOHAaNbHOro NiKyBaHHA).
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MoHoTepanis

Hosy saseuuyait po3paxosylOTb Ha OCHOBI NAoOL nosepxHi Tina (mr/™M?). Ha uil ocHosi npu
3acTocyeaHHi fokcopybiluHy sik MoHoTepanii pekomeHaoBaHa Ao3a cTaHoBUTL 60-75 Mr/M? nnowwi
MOBEPXHI TiNa KOXHi TPX TUXHI.

Cxema kombBiHoBaHoi Tepanii

Mpu opHoyacHoMy 3acTocyBaHHi AOKCOPYOiUMHY rigpoxnopuay 3 iHWKUMK NPOTURYXITUHHUMMI
3acobamu 3  KyMYNMATMBHOK TOKCMYHICTIO, TakuMU SIK  BUCOKI BHYTPILWHLOBEHHI  A03un
unknococtamigy, abo noxigHumm Crnonykamu  aHTpauuknivy, TakuMu $sK  gayHopyBiuumH,
inapybiuvH Ta/abo enipy6iuu, A03Yy AoKcOpyBiuuHy cnif aMeHWwuTH ao 30-60 mMr/M2 KoxkHI 3-4
TUKHI.

Ansa nauiexTis, ski He MoXyTb oTpUMaTU NOBHY 03y (Hanpuknag, iMyHocynpecis, NOXurui BiK),
aneTepHaTuBHa fo3a cTaHoBUTL 15-20 Mr/M? noBepxHi Tina Ha TUXKOEHb.

BHyTpiwHbOMIXypoBe BBEEeHHA

HokcopyBiunH MoXHa BBOAUTH LLMSXOM IHCTUNALIT B ce4oBUt Mixyp ANs NikyBaHHS NoOBEPXHEBOro
peunaveytodoro paky abo ans npodinaktuku PeuManBY nyxnuHW nicns TpaHcypeTpanbHol
PeseKUil y nauieHTiB 3 BUCOKUM PU3UKOM. Npu MmicuesoMy nikysaHHi NOBEPXHEBOro paky ce4yoBOro
MiXypa peKkoMeHAyeTbCA BBedeHHs 30-50 Mr AokcopyBiunHy rigpoxnopugy B 25-50 mn 0,9%
PO34UHY HaTpito xnopuay (dizionoriyHui PO34UH) Ans iH'ekuin (9 Mr/mMn) B cevoBwMit MiXYp LUNSIXOM
IHCTUNALIT. ONTUManbHa KOHLEHTPALIS CTaHOBUTL 1 Mr/MA.

3assuyait po3uuH mae 6yTu B Ce4YoBOMY Mixypi npotsrom 1-2 roguH. MNpoTsrom wboOro yacy
nauieHta HeobxiaHO noseptatu Ha 90° KOXHI 15 xBunuH. LWo6 yHWKkHYTM HenoTpibHoro
po3baBneHHs CeYelo, NauieHT He NOBUHEH NUTK PIAMHY NPOTArom 12-TU roguH Ao nikyBaHHS (ue
Ma€ 3MeHLWNTN ob’eM BuAineHo! cedi npubnuaHo o 50 Mn/rog). IHCTUNALiK MOXHa NOBTOPIOBATH
3 IHTepBanoMm Big OQHOTO TWXHS A0 OAHOro MiCAUA 3anexHo BiO TOro, uYu e niKyBaHHA
TepaneBTUYHUM, YK NpodinakTUYHUM.

MauieHTun 3 NopyuwieHHAMU DYHKLUIT neYviHku

Ockinbkn aokcopy6iunH B OCHOBHOMY MeTaboniayeTbCsi B NeviHui Ta BUBOAUTLCSH 3 XOBYIO, Y
NauieHTis 3 nopyLweHHIMK byHKUIT neviHku abo NPUrHIEHHSIM  BIATOKY XOBYi BUBEOEHHS
nikapcbkoro 3acoby mMoxe 6yTu YNOBINbHEHE, LLIO MOXe NPU3BECTU A0 TAXKUX NOBIYHMUX edbexTis.

BaranbHi pekomeHaauii WoAO 3MiHM AO3M AnA nauieHTiB 3 NOPYLWEHHAMU yHKLIT nediHku
FPYHTYIOTBCS Ha PiBHAX Binipybiny B cupoBarui:

KoHueHTpauis 6inipy6iny B cupoBarui KpoBi PekomeHgoBaHa fnoaa
20-50 mkmMons/n ¥2 Big 3BUYaiiHOT 0o3K
> 50 mkmonb/n% 4 BiO 3BMMaNHOT 103K

HokcopyBiuuH NpoTUnoKasaHuil nauieHTam 3 TSHKKUMM NOPYLIEHHAMI OYHKLT neviHku (aMBMTUCS
NYyHKT 4.3).

(6000267) Date : 18/01/2020, 29/02/2020

Mpumitka: Ans ocopMneHHs HeobXxigHuwii cumBon HoXUUb | NyHKTMpHa niHis. Mepdopauis & npoueci
0hOpPMNEHHA He BUMaraeTbes.
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3acTocyBsaHHs fo3u [lokcopyGiuuHym AKKOpAy, sika nepesuLlye Ty, AKY NpU3HaYeHo

Nikap abo mepcectpa byayTb yBaXHO CMOCTepiraTW 3a NauieHToM nig 4Yac i nicns NIKYBaHHSA.
CAMNTOMM nepefo3yBaHHS HaWYacTILE € pPO3LIMPEHHSM  MOXIUBUX  NOBIYHUX edekris
AOKCOpYBiunHYy. 30KpeMa, ue CTOCYETbCA 3MiHW MOKA3HWKIB KPOBI, WNYHKY Ta KULLEYHWKA Ta
3axsoptoBaHb cepus. Posnagun Miokapaa MoXyTb BUHUKHYTU 40 6 MicaUis nicns nepenosyBaHHs.

Y pasi nepefosysaHHs nikap BXWBE BiAnoBigHNX 3axoais. Moxe 3Hagobutmcs nepenvueaHHsA Kposi
Ta/abo nikyBaHHA aHTUBIOTUKaMU.

Cnif nosinomMuTy nikaps, SKWO y NauieHTa cnocTepirakoTbes 6yab-Aki NOGiYH echexTu.

Mponyck ao3un [okcopy6GiumHym Akkopa

PilweHHs npo Tpusanicte nikysanHsa [okcopyGiunHymom Akkopa npuitme nikap. Ko niKkyBaHHsA
NPUNUHNTK [0 PEKOMEHAOBAHOro NPUNMHEHHS, eHEKTUBHICTD AOKCOPYBIUMHY MOXe BYTH 3HUKEHa.
Cnip 3BepHyTHCA 3a NOPaaok A0 Nikaps, NepL HiX NPUNUHUTK NiKyBaHHS.

MpunuHeHHs npuomy flokcopy6iuuHym Axkkopa
AKWo y nauieHTa BWUHWKNAWM [04ATKOBI 3anWTaHHS  LWOAO 3acTocyBaHHA npenapary, cnig
3BEpHYTUCA A0 Nikaps abo dhapmauesTa.

4. Moxnugi nobiyHi echekTn

Ak i BCi nikapcbki 3acobu, Lel npenapaT MoXe BUKNWKATU NoBiuHi echekTi, xoua BOHM MOXYTb

HacTaTu He Yy BCIX.

Y pasi HacTaHHA Byab-AKoro i3 nepepaxoBaHuX HKYe CUMMTOMIB CMig HeraiHo 3BEPHYTUCA A0

nikaps abo meacectpu:

® 3anamopOYeHHs, nuxomaHka, 3aauluka i CTUCHeHHs B rpyasix abo ropni, abo ceepbnaunii
sucun. Lien Tun aneprivyHoi peakuii Moxe ByTH TsKKUM.
aHeMisi (HU3bKUA piBEHb EPUTPOLIUTIB), KA MOXKE BUKITUKATU BigUyTTS BTOMU Ta COHMMBOCTI.

® MOXe CMOCTEepIraTUCs 3HWKEHHS KINbKOCTi BinuX KPOB'AHUX Tineub (KPOB'SHWX Tineub, sKi
BiAnosigaTe 3a GopoTbby 3 iHMEKUisMU), Wo Moxe NABALWMTU PUSKK 3apaXeHHsa 3
CUMNTOMaMM NUXOMAHKU.

*  MOXe BUHUKHYTU NOPYLIEHHS KinbKOCTi TPOMBOUMTIB (KNITWH, SKi CIPUSIIOTL 3ropTaHHIO KPOBi),
Wo MoXe nOonerwnTh YTBOPEeHHs CcuHUiB abo KpoBOTEeYi. FAKWO Uue cTanocs, BaXNWMBO
3BEPHYTUCH 3a MeAWyHOK AonoMorow. Jlikap NoBUHEH NepeBIPUTH KINbKICTb KNITUH KPOoBI nia
Yac nikyBaHHA.

*  AOKCOPYBILMH MOXe 3HWKYBATKH aKTUBHICTb y KICTKOBOMY MO3ky. [1ia Yac nepLuoro NiKyBaHHsA
nikap NpuUsHa4YnTL aHania Kposi.

YHacTo (MoxyTk cnoctepiratucs y 1 3 10 oci6)

KapgioMionaria (3aXBoptoBaHHA CepLeBoro M's3a)

aminn EKI (enekTpokapaiorpama)

Aenpecis KICTKOBOro Mo3ky (AediuunT KniTuH KPOBi, L0 NPU3BOAUTE 40 iHpeKUiTl Ta kpoBoTeui)
3MiHa KinbKOCTI KNITMH KPOBI (NENKOMEHiIs, HetTponeHis)

HygdoTa (Bia4yTTs HYyaoTH)

BnoeoTa

3ananeHHs cnm3osux 0OOMOHOK LLUMYHKOBO-KULLKOBOTO TPaKTY
3ananeHHs cnuaoBoi 060MNoHKM POTOBAT MOPOXHUHI

aHopekcis (po3naaun xapyyBaHHs)

Aiapes — MoXe BUKINUKATU 3HEBOAHEHHS

XiMi4He 3ananeHHst Ce4oBoro Mixypa, B AeSKWX BUNaAKax remopariyqe
nicnNsA BHYTPILHBOMIXYPOBOro BBEOEHHS

anoneuis (BUNagiHHA BOMOCCK), 3a3BUYai TpaHaUTOpHa

cencuc (bakTepianbHa iHdekuis)

cencuc (GakTepianbHa iHeKuUist KpoBi)

-‘]
ifa)z. 28I TS /t%



97

HeuacTto (MoxyTe cnoctepiratucs y 1 3 100 ocib)

BUpaska Ta Hekpos (sarubenb KNiTUH Ta/abo TKaHWMH) TOBCTOI KUWKKM (KWLWKIBHWKA) nicns
0AHOYACHOTO 3acTOCYBaHHS LUuTapabiHy

3ananeHHya BeH

LLNYHKOBO-KULLIKOBA KpoBoTEYa

Binb y WnyHky

micLieBa peakuisi rinep4yTMBOCTI B MiCUi ONPOMIHEHHS

3HEBOAHEHHSA

3piaka (MoxyTb cnoctepiratcs y 1 3 1000 nioaen)

BTOPUHHUIA rOCTPUI MIENOTAHUIA NENKO3 (pak KPOBi, BUKIUKAHWIA NikyBaHHAM iHLLOT NMyXnuUHKU) pak)
npv 0QHOYaCHOMY 3aCTOCYBaHHI 3 MPOTUNYXNUHKUMY NpenapaTamMu, ki NoWwKowKyTe JHK
CYHOPOM Ni3ncy NyXNWHKU (YCKNaaHeHHs nicns xiMioTepanii)

KOH'FOHKTUBIT (3ananeHHs 30BHILWHbOro Wapy oka)

KpOnuBsiHKa

eK3emMa (B1a B1cuny)

epUTEMaTO3HWIA CTaH (CUMMTOMMU, CXOXi Ha BUCUN) B3J0BX BEHU HABKONO MicUS iH'eKuil

3MiHa KONbOpY LWKIpKW Ta HIrTiB (TEMHILLI AiNAHKK)

BiALWapyBaHHs HirTbOBOI NNacTUHK (BTPaTa HirTis)

aHainakTu4yHa peakuis (Tskki anepriyHi peaxuii 3 wWokoM abo 6e3 HbOoro, BKIMHOYHO LWKIPHWIA
Bucun, ceepbik

TPEMTIHHSA

NMXoMaHka

3anamMopOYeHHs

YacToTa HeBigoma (He MOXHa OLHUTK 3a HasiBHUMK JaHUMMU)

rocTpuid NiMconenkos (3axBoprOBaHHSA, NPU SKOMY B KPOBi Ta KICTKOBOMY MO3KY CMOCTEpIiraEThes
HaAMULLIOK He3pinux Binux knituH — nimdgobnacrTis)

rocTpuin MIENoIgHUA Neirkos (3axBOPIOBAHHA, MNPU SKOMY B KPOBi Ta KiCTKOBOMY MO3KY
CNOCTEPIraeTbLCa HAANULWOK HE3PINMUX reMONOeTUYHUX KIITKUH)

TpomBodnebiT (3ananeHHs NiAWKIPHUX BEH)

TpoMB03 (YTBOPEHHS 3rycTKy KPOBi B KDOBOHOCHIN CyauWHI)

3HWKEHHSA KinNbKocTi TpombouunTie

LIOK

TPEMTIHHS

eazodparir

KoniT

apuTmis (HeperynsipHe cepuebuTTs)

cepueBa HegoCTaTHICTb (3HWKEeHHR dyHKUIT cepus)

rinepypukeMis (BUCOKUiA piBEHb CE4YOBOT KUCNOTU B KPOBI)

OpoHxocnasm (kawenb abo YTPYAHEHHS AMXaHHRA, BUKMMKaHI pPanToOBWUM 3BYXEHHAM AMXanbHWUX
wnsxis)

NHEBMOHIsA (3ananeHHsA nereHesol TKaHWHK)

BiAICYTHICTb MEeHCTpyaujii

onirocnepmis (aediunt cnepmu)

roctpa HUpKoBa HegocTaTHICTb (onirypis, aHypis)

3ananeHHs poriBkv (repneTuyHe 3ananeHHs poriBku oka)

nocurneHa cnbo3oTevda

nepudepuyHa eputema (Habpsk i OHIMIHHA BEPXHIX | HUXHIX KIHLiBOK)

[ONOHHO-NIAOLLOBHWIA CUMHAPOM  (OOMOHHO-MNIAOLWOBHAA CUHAPOM € BiJHOCHO MOLMPEHUM
XapakTepHUM CUHAPOMOM, KW NPOSBNAETLCA TOKCUYHOK peakUier WKipu)

3MiHa Koneopy cnu3osol 060MoHKWM pOTOBOT MOPOXHUHU

npunIven

asoocnepmis (BiaCyTHICTE cnepmaTo30iais y cnepmi)

aHeMin (3HWKEeHHA KiNbKoCTi epuTpounTiB)

MoKonBaHHA abo neviHHA B Micui iH'eKL il Bkadye Ha ekcTpasasaliio.

) [ ! ::f
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EkcTpaBasallis Moxe npu3secT A0 NOKanbHOI 3arubeni KNITUH TKaGHWH, WO MOXe notpebyeartu
XipypriYHOro BTpy4YaHHs

YP@)KeHHSA NeviHKM

TPAH3UTOPHE NIABULLEHHS PIBHSA NEYIHKOBUX thepMeHTis

acteHis (BTpata abo BigCyTHICTL eHepril, cnabkicTs, Hemiy)

rinepYyTNuBICTL [0 COHSYHOrO CBITNa

IHWi noBiuHi edekTn: Hokcopy6iunHyM AKKOpA MOXE BUKNUKATY YepBOHe 3abapsreHHs ceui, ske
30epiraeTbca npotaroM 1-2 AWiB  nicns npuitoMy. Taki CUMNTOMM He NOBUHHI BUKMUKATH
33HEMNOKOEHHS.

MosigomneHHs npo no6iuni ecekTn

Y pasi BUHUKHEHHS ByAb-sikux noBiYHumX eeKTiB, BKMIOYHO Ti, WO He nepepaxosaHi B Ui
IHCTPYKUIT, cnig 3BepHyTUCS Ao nikaps abo capmauesTta, Mpo NoBiyHi peakuii MoXHa noBsiaoMUTH
BesnocepeaHbo y [enaprameHT MOHITOPUHIY HeBaxaHoi Aji nikapcekux 3acobie YnpasninHs
peecTpauii nikapcekux 3acobis, BupoGis MEANYHOro npusHadeHHs Ta BiounaHux npenaparis

An. €posonimcke, 181C, 02-222 Bapwasa

Ten.: + 48 22 49 21 301, cakc: + 48 22 49 21 309, enekTpoxHa nowra: ndl@urpl.gov.pl

Mpo nobiyHi edekTM Takokx MoxHa nosinoMUTH BNacHUKY peecTpauiiHOro nocBigYeHHs.
MosigomneHHs npo nobiuxi echexTu Aonomarae oTpumaTy Binblue iHopmauii npo Beaneky usoro
npenapary.

5. 5k 36epiratu [lokcopy6iunHym Axkopg

30epirati B HeAOCTYNHOMY Ans aiteit Micui.

He BukopucToByeaT# ueit npenapar nicns 3akiHYEHHS TEPMiHY MPUAATHOCTI, 3a3HaYeHoro Ha
thnakoHi abo kopobui nicnsi «<EXP». TepMiH NpuaaTHOCTI 03HaYae OCTaHHiM AeHb Lboro Micaus.
36epiratu B xonogunbHuky (2°C — 8°C). 36epiratv nakoH y kapTOHHiIA kopoBui ans 3axucty sia
cBiTna.

He Bukopucrosysatu ueit npenapar Y Pasi, AKWLO PO3YNH He MPO30PUIA, HE YEPBOHWIA | MICTUTD
TBEPA YaCTMHKW.

Jnwe ans opHopasoBoro BUKOPUCTaHHS. Nikapcbki 3acobu He cnia BUkMAaTH y KaHanisauio abo
KOHTelHepn ana nobyTosoro cMmiTTs. Cnig 3anutatu y apmauesTa, SK yTUNisysaTh nikapcbki
3acobu, siki Ginblue He noTpibHi. Taka noseaiHka AOMNOMOXE 3aXUCTUTU HaBKONUWHE CepeaoBuLLe.
HeobxioHo aoTpumysartucs IHCTpyKUiIA woao NPUroTyBaHHA Ta 3acTOCYBaHHA LMTOTOKCUYHMX
npenaparis.

Hepoakputi donakoHu: 18 micsiuie

Bigkputi onakonu: npenapar cnig BMKOpUCTaTK oapasy nicnsa BIAKPUTTA bnakoHa.

XiMiyHa Ta disuyHa cTabinbHicTs nig yac BUKOPUCTaHHsA Byna npoAeMoHCTpoBaHa y CKNsHii Tapi,
3axuuleHin Big ceitna, npoTsirom 28 gHis npu Temneparypi 8ig 2°C no 8°C ta go 7 aHis npu 25°C
nicns possegeHHs B 0,9% poayuHi Xnopuay HaTpito ANs iH'eKwii Ta rnkoan ans iH'exwii.

3 MikpoGionoriyHoi Touku 30py npenapat Cnif BUKOPUCTOBYBATYU HEraiHo. SIKWio nikapcbKkui 3aci6
HE BUKOPWCTOBYETLCS, KOPUCTYBay HECe BiAnoOBiAanbHiCTE 33 yac Ta ymoBu 3BepiraHHs
MPUrOTOBNIEHOTO PO34MHY. Y LIbOMY BUNagKy Po3yMH He cnig 30epirat Ginbwe 24 roguH npu
Temnepatypi Big 2°C 4o 8°C, 3a yMOBM, AKILO PO3BEAEHHS NPOBOAMUINOCSH B KOHTPOMbOBaHUX Ta
NIATBEPAXEHUX acenTUYHUX YMOBaX.

6. BMicT ynakoBku Ta iHwa iHdopmauis

Cknap nikapcbkoro 3aco6y HokcopyBiunHym Akkopa

Aitoya peyoBMHa nikapcbkoro 3acoby — nokcopy6iunHy riapoxnopua,.
KoxeH Mn npenapaty MicTuTb 2 mr AOKCopyBIUnHY rigpoxnopuay.

KoxeH cnakoH ob’emom 5 Mn mMicTuTs 10 Mr AokcopyBiunHy rigpoxnopuay.
KoxeH chnakoH o6’'emom 10 Mn mMicTUT 20 Mr AOKCOPYBIUMHY rigpoxnopuay.

/fz;,.fz/f_’.*/‘z‘é"? //_'x//z’
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KoxeH chniakoH 06’emom 25 mn MicTuTL 50 Mr AOKcopYBiLMHY rigpoxnopuay.

KoxeH conakoH o6'emom 50 mn MicTuTS 100 mr gokcopyBiumnHy rigpoxnopuay.

Koxen cpnakoH o6'emom 100 mMn micTuTs 200 mr gokcopy6iumnHy riapoxnopuay.

Kpim Toro, npenapar mictuts: HaTpito xnopua, CONsiHy KMCNOTY (ANs perynioBaHHA pisHa pH) i
BOOY ANA iH'EKLA

Ak BUrnsigae nikapcbkun 3aci6 AokcopyGiunnym AKKOpA Ta BMICT ynakoeku

HAokcopyBiunHym Akkopp — NPO30pPUIA PO34MH YEPBOHOrO KoNbopY, NPaKTUYHO BINbHWUK BiA TBEPAUX
YaCTUHOK.

Poamipu ynakosku:

1 x chnakoH 06'emom 5 mn

1 x conakoH 06'emom 10 mn

1 x hnakoH o6'emom 25 mn

1 x pnakoH 06’emom 50 mn

1 x ¢hnakoH o6'emom 100 mn

Y npogaxy MoXyTb ByTi yakosku He BGix po3mipis.

BianosiganesHui cy6'ekT
Akkopp Xenckea Moncka Cn. 3.0.0., Bynuus Tacmosa, ByauHok 7, 02-677, Bapwaga

Bupo6Huk/imnoprep
Akkopa Xenckea Moncka Cn. 3 0.0., Byn. Jlytomepcka, 50, 95-200 Mab’sHiue

UeA nikapcbkunn 3aci6 gossoneHo A0 npoAaxy B kpaiHax-uneHax EBponencLKol
€KOHOMIYHOT 30HU 3 TaKUMM HA3BaAMMU®

Kpaina CneuiansHa Ha3Ba

Benwka BEpuranis Doxorubicin 2 mg/ml Concentrate for Solution for Infusion

ABcTpis Doxorubicin Accord 2 mg/ml  Konzentrat zur Herstellung einer
Infusionslésung

Benbris Doxorubicin Accord Healthcare 2 mg/ml, solution & diluer pour perfusion /

concentraat voor oplossing voor infusie/ Konzentrat zur Herstellung einer
Infusionslésung

Bonrapis Hokcopy6uuuH Akopa 2 mg/mil KOHLIEHTPAT 32 MHCDY3MOHEH Pa3TBOp

HimeyunHa Doxorubicin  Accord 2 mg/ml Konzentrat zur Herstellung einer
Infusionslésung

Hanis Doxorubicin Accord

EctoHis Doxorubicin Accord 2 mg/ml

Icnanis Doxorubicin Accord 2 mg/ml concentrado para solucién para perfusién

QiHnaHais Doxorubicin Accord 2 mg/ml infuusiokonsentraatti, liuosta
varten/koncentrat till infusionsvatska, I8sning

YropuwuHa Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentratum oldatos inflziéhoz

IpnaHgis Doxorubicin 2 mg/m! Concentrate for Solution for Infusion

ITanis Doxorubicina AHCL

Nutea Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui

Narsis Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentrits infUziju $kiduma pagatavosanai

Hinepnanau Doxorubicin Accord 2 mg/ml Concentraat voor oplossing voor infusie

Hopseria Doxorubicin Accord 2 mg/ml konsentrat til infusjonsvaeke

Monbla Doxorubicinum Accord

Moptyranis Doxorrubicina Accord

PymyHis Doxorubicing Accord 2 mg/ml concentrat pentru solutie perfuzabila

LWeeuis Doxorubicin Accord 2 mg/ml koncentrat till infusionsvétska, I&sning

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

Harta octaHHbOT penakuii uiel iHcTpykuii: Oepesens 2019 poky
10 4206 0 6000267

Sob e P /7/7 /}//
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MauieHT 3 nopyweHHaMYU yHKUIT HU OK
MauieHTaMm 3 HUpKoBOIO HepocratHicTio (WsnakicTe knyBo4kosoi dineTpauii <10 Mn/xB) cnig
BBOAUTY NuLwe 75 % 3annavosaHoi Aoau.

Ans  YHUKHeHHS Kapgiomionarii PEKOMeHayeTbes, uob 3araneHa KYMynaTMBHa [fosa
AOKCOPYOBiUMHY (BKMKOYaKOYM CropiAHeHi npenapaTtu, Taki sk AayHopybBiuuH), oTpumana ynponoex
XKUTTA, He nepesuLlyBana 450-550 mr/m? noBepxHi Tina. [inA nauieHTis i3 3axBOPHOBaHHAMMK CepLs,
SIKi OTPUMYIOTL  CynyTHE ONPOMIHEeHHsI cepefocTiHHA Tala6o MioOKapaa, sKkux nonepegHLo
nikyeanu ankinyesansHumu areHTamu, Ta nauicHTiB 3 rpynu BUCOKOro PU3KKY (rinepToHis
Ginbwe 5 pokie, 3 HasBHUM YPaXeHHsIM KOpOHapHUX CyauH, knanaHis abo Miokappa, Bik
Ctapwe 70 pokiB), He cnig NepeBuLLyBaTN MaKCcUManbHy KymynatueHy nosy 400 mr/m2 Y yux
nauieHTiB cnig KOHTPONKBATM cepueBy YHKUIO (AUBUTUCS NYHKT 4.4.).

O3YBaHHA ANS aiTen
Y piteid Moxe 3Hanobutucs 3MEHLNTM ao3y. Cnia 3BepHyTMCR a0 NPOTOKOMIB rikyBaHHA Ta
cneuianisosaHoi niteparypu.

MauieHTu 3 HagmipHoIO Barowo
Ans nauienTie 3 HagMipHOK Barol MoxHa PO3MMAHYTU MOXIUBICTL 3MEHLUEHHA NOYaTKOBO| 003un
abo nopoBXeHHs iHTepBanis Mix npUAoOMamm (AMBUTUCA NYHKT 4.4).

@apmaueBTnyHa HECYMICHIcTL

HokcopybiunH He cnig 3MilWyBaTU 3 renapuHoM Hepes MOXNMBICTb YTBOPEHHS ocagy Tta 3 5-
thbTopypauunom 4epes pu3uk perpagauii. Cnig yHukatu TPMBAmNoro KOHTakTy 3 Oyab-sikum
PO3YMHOM 3 NY>KHKUM PH, ockinbku e MPU3BOAUTL A0 riaponiay npenapary.

HokcopyGiuuH He cnig 3MilYBaTU 3 iHLIMMM nikapcekMMK 3acobamu, 3a BUHSTKOM TUX, SKi
3asHayeHi B NyHKTI 6.6, O0OKM He Oyne otpumaHa petanbHa IHbopmauis npo  cymicHicTs
3MilyBaHHS.

MpuroToBneHi iHMY3iiHI po3unHu

MNpoaemoHcTpoBaHa XiMiyHa Ta isnyHa crabinbHicTs fMpenapary, npuroToBneHoro y CKINAHOMY
nocyAi, aaxvueHomy Big ceitna, npoTarom 28 gHie npu Temnepartypi sig 2°C o 8°C ta go 7 OHiB
npu 25°C nicns possegeHHs 8 0,9% PO3YMHI XNOpuWAY HaTpilo ANs iH'eKUi Ta roKo3u ANs iH'exuin.

3 mikpoGionoriYHoT Touku 30py npenapat cnig BUKOPUCTOBYBATH HEraiHo. HKWo nikapcbkuit 3aci6
HE BUKOPUCTaHO HeraiiHo, KOpPUCTYBaY Hece BIANOBIAANbLHICTL 38 TEPMiHK 3BepiraHHA Ta ymoBu
MPUTOTOBNEHOro po3ynHy. Po3unH He crig 36epiratv Ginble 24 roaun npu Temnepartypi sig 2°C
Ao 8°C, 3a yMOBM, WO po3BeAcHHS Oyno BuKOHaHO B KOHTpONLOBAHUX Ta nepesipeHnx
acenTU4HUX yMoBaXx.

BupaaneHHs 3anuuwkis nikapcbkoro 3acoby

3anuLKu nikapcbKoro 3acoby, a Takox yci matepianu, LLLO BUKOPUCTOBYIOTLCS AN po3BEAEHHS Ta
BBEAEeHHs, cnig ytunisyBatu signosigHo AC CTaHAapTHUX nikapHAHUX npoueayp NOBOMPKEHHSA 3
LUMTOTOKCUYHUMU pevoBUHaMK, 3 YPaxyBaHHAM YUHHUX HOPM LioAo yTunisauii HebesneyHux
Bigxoais.

Byab-skuit HeBUKopuCTaHuit npenapar abo Biaxoau cnig ytunisysaTu BIANOBIAHO A0 Micuesux
npasun.

TepMiH npugarHocTi Ta 3bepiraHHs

HeposkpuTi onakoxn: 18 MicsLiB

Biakputi dnakoHu: npenapar cnig BUKopucTaTu 04pasy nicns BiakpuTTs thnakoHa. 3b6epiratu B
XonoaunbHuky (2°C — 8°C),
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36epiratu hnakoH B 30BHILLHif KapTOHHIN ynakosLi B 3axuiieHomy Big ceiTna micui.

(6000267) Date : 18/01/2020, 29/02/2020

Mpumitka: [na ocopmneHrHs HeobXigHuin cUMBON HOXWUL | NYHKTUPHa niHis. lMepdopauis B npoueci
0OPMNEHHSA HE BUMAracThbes.,
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XAPAKTEPUCTUKA NIKAPCbKOIO 3ACOBY
1. HA3BA NIKAPCbKOIO 3ACOBY

Hokcopy6iunHym Akkopp 2 Mr/MI, KOHUEHTpaT ans MPUroTyBaHHSA PO34UHY ANA iHyzii

2. AKICHUW TA KINbKICHAN CKNAQ
Koxen mn Mictuts 2 mr AOKCOopYBiLUUHY rigpoxnopuay

KoxeH cbnakoH 06'emom 5 mn MicTUTb 10 mr AokcopyBiuunHy rinpoxnopuay.
KoxeH donakoH 06'emom 10 Mn MicTuTL 20 Mr AokcopyBiunHy rigpoxnopuay.
KoxeH dnakoH 06'eMom 25 M MicTuTb 50 mr AoKCopyBiUMHY riapoxnopuay.
KoxeH conakoH 06'emom 50 Ma MicTuTe 100 Mr AokcopyBiunHy riapoxnopuay.
KoxeH dnakoH 06’emom 100 mMn MicTuts 200 mr AoKcopyBilnHy rigpoxnopuay.

HAonomixHa peyoBuHa 3 Bigomoro A€ MiCTUTL HaTpilo 3,5 Mr/Mn (0,15 mmonk).
lMoBHWI nepenik 4ONOMIKHUX peYoBMH ANBUTUCH Y NYHKTI 6.1.

3. JIIKAPCbKA ®0OPMA
KoHueHTpaT Ans npuroTyeaxHs PO34MHY Ons iHdDy3ii

Mpenapar sense coboto nposopuii PO341H YepBoHOro konbopy 3 pH Big 2,5 go 3,5 | ocMonbHOW
KoHUeHTpauiewo Bia 270 MOcm/kr 4o 320 MOCM/Kr.

4. KJTIHIYHI OCOBNUBOCTI

4.1 lNokasaHHs ans 3acTocyBaHHs
HokcopyBiuuH nokasanwii ans NiKYBaHHSA NepenivyeHnx HIKYE OHKOMOrYHMX 3aXBOPHIBAHb;

Mpuknaaw BkNOYaOTh:
- APIBHOKMITUHHWIA pak Nerewis (aHrn. SCLC)

- pak MOMoYHOT 3ano3u

- MPOrpecyynit pak sevHukis

- Pak Ce40BOro Mixypa (BHyTpiLUHEOMiIXypoBuiA)

- Heoaf'toBaHTHe Ta [ONoOMiKHe niKyBaHHA OCcTeocapkomu

- fporpecytoya capkoma M'sKUX TKaHWH Y JOPOCUX

- capkoma KiHra

- 3nosikicHa rpaHynema (xsopo6a XopxkiHa)

- HexomxkiHcbka nimcoma

- rocTpuiA niMcponeikos

- FOCTPUIA MIENOIAHWI NeKkoa

- nporpecyo4ya MHOXKWHHa Mienoma

- nporpecyto4mi abo peuuamsyoYmii pak €HAOMETPI

- MyxnuHa Binbmca

- nporpecyl4uit naninoMaTosHuin Ta/abo honikynapHUIt pak WUTOBMAHOT 3a103M
- aHannacTU4HU pak LUMTOBUAHOT 3aN03n

- nporpecytoya Heipobnactoma

[HokcopyBiumH yacro BUKOPUCTOBYETbCA B CXxemi XiMioTepanii, sika NOEOHYETLCA 3 iHLWIWMMU
LUUTOTOKCUYHUMM NpenapaTamu.
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4.2, [osyeaHHs Ta cnocid 3acToCcyBaHHA

HokcopyBiuuH y dopmi PO34MHY ANs iHYSii cnin BBOAUTH NuUwe nig Harnsgom keanicikoBaHoro
nikaps, Akuit mae aoceig 3aCTOCYBaHHA UMTOTOKCUYHMX npenaparis. (Mg Yac NiKyBaHHS Takox
HeobXiAHO perynsipHo Ta peTensHo cnocTepiraTi 3a nauieHTamu (AQUBUTUCS NYHKT 4.4.).

Y 3B'A3KY 3 pPU3MKOM Kapaiomionartii, yacto caranbHo, PM3MKM Ta KOPWUCTb AN OKPemoro
nauiexTa cnig ouiHIBaTU Nepes KOXHUM BBEOEHHAM.

Hokcopy6iuMH BBOASTL BHYTPILLUHEOBEHHO Ta B CEYOBU Mixyp. Moro He MoxHa BBOOUTHU
nepopanbHo, NIALWKIPHO, BHYTPILUHLOM'S3080 abo IHTpaTekansHo. Hokcopy6iunH MoxHa BBOAWTU
BonCHO NpPOTAroM Kinbkox XBUMWH, y BUIMSAI KOPOTKOI iHAY3ii TpUBanicTio Ao roguHu abo vy
BUrNAAai 6esnepepsHoi iHysiil TpueanicTio He BinbLue 96 roguH.

PosunH BBOAATL Yepea BinbHMIA BHYTPILWHLOBEHHWI KaTeTep Ans BHYTPILLUHLOBEHHOrO BBEAEHHS
0,9% posumnHy Hatpito xropuay (9 Mr/Mn) Ans iH'ekuin abo 5% PO34uHy rniokosu (50 mr/mn) ans
IH'EKUiA NpoTsirom 2-15 xeunuH. Us TexHika miHiMiaye pusmk Tpombonebity abo ekcTpasasauii 3a
MeXi BeHW, SKi MOXyTb Npu3BECTM A0 TAKKOrO MICLEBOro 3ananeHHs CnonyyHoi TKaHWHK,
YTBOPEHHS NyXWpiB i HEKPO3y TkaHWH. MpsAMe BHyTPilLHbOBEHHE BBEAEHHA HE PeKoMeHAyeTbCs
4Yepe3 MOXNUBICTL ekcTpasasalil, ska Moxe BUHWKHYTWU HaBIiTb y pasi NpasBunbHOro npokony B
BEHO3HWI NPOCBIT, NiATBEPAXEHOrO acnipauieto Kposi Yepes ronky.

BHYTpilWHbLOBEeHHE 3acTocyBaHHA

Ho3sa pokcopyGiumHy sanexuts Bia cxemu AO3yBaHHA, 3aranbHOro CTaHy Ta nNonepeaHboro
nikyBaHHA nauieHta. [losa AOKCOPYBiUMHY rigpoxnopuay Moxe 3MiHIOBATUCS ZanexHo Bin
nokasaHe (conigHi nyxnuHu abo rocTpuii newko3s) Ta cneundiyHoi cxemm niKyBaHHsA (nikapcbku
3acib MoxHa BBOAWTM siK MOHOTEepanito, y KOMGIHaLLiT 3 IHLWMMU LUTOTOKCUYHUMY 3acobamu abo y
cknagi BaratonpodinbHoi pouenypu, ska Bknlovae kombiauilo ximioTepanii, Xipyprii Ta
NpoMeHeBoi Tepanii Ta ropMoHanNbLHOro NiKYBaHHs).

MoHoTepanis
Hosy sasBuyail pospaxoByloTs Ha OCHOBI nnowi nosepxHi Tina (Mr/m2). Ha Wit OCHOBI npw

3acTocyBaHHi AOKCOPYBILUHY sk MOHOTepanii pekoMeHaoBaHa A03a CTaHOBUTL 60-75 Mr/m2 nnowyi
NOBEPXHI TiNa KOXHi TPU TUKHI.

Cxema KomBiHOBaHOI Tepanii

Mpn opHovacHoMmy 3acTocyBaHHi AOKCOpYBIUMHY rigpoxnopuay 3 iHWUMMK NPOTUNYXAUHHUMMK
3acobamn 3 KYMYNSTUBHOK TOKCUYHICTIO, Takumu sk BUCOKI  BHYTPILUHbOBEHHI 403w
uuknodocdamigy, abo noxigHuMM Cnonykamu aHTpauuknivy, Takumu siK AayHopybiuuH,
inapy6iunH Ta/abo enipyBiluH, RO3y AokcopyBiunHy cnig ameHwuTM ao 30-60 Mr/M2 KOXHI 3-4
TWKHI.

Ans nauieHTie, aki He MoxXyTb OTpUMaTK MOBHY A3y (Hanpuknag, iMyHoCynpecis, noxunuii BiK),
anbTepHaTuBHa fo3a cTaHoBUTL 15-20 mr/m2 NOBEPXHi Tina Ha TWXKAEHb.

Buﬂgiwubomixmoae BBE/IEHHSA

Hokcopy6iumH MoXHa BBOAUTH WASXOM IHCTUNALIT B cevoBuin Mixyp Ans TiKyBaHHS NCBEPXHEBOro
peunausyiodoro paky abo ans npodinakTuku PEUMAMBY NyXNWUHU nicns TpaHcypeTpanbHol
pesekuil y nauieHTiB 3 BUCOKMM PUIUKOM. Mpu micuesomMy nikysaHHi nosepxHesoro paky cedosoro
MiXypa pekomeHayetbcsi BBegeHHs 30-50 mr AokcopyBiunHy rigpoxnopuay 8 25-50 mn 0,9%
PO34MHY HaTpito xnopuay (disionoriuHuin posunH) ans IH'eKLIN (9 Mr/mMn) B Ce4OBUIN Mixyp LWNSXOM
iIHCTUNAUIT. OnTUManbHa KOHUEHTpaLia cTaHoBUTL 1 mMr/mn.

3assuyait posuuH mae 6yTn B CE4OBOMY Mixypi npoTarom 1-2 roguH. lNpoTsirom LUboro 4acy
nauieHTa HeobxigHo nosepTatM Ha 90° KOXHI 15 xeunuH. LLO6 yHUKHYTK HenoTpibHoro
po3basneHHs ceyelo, NauieHT He NOBUHEH NUTH PiAUHY NpoTarom 12-T roauH o nikyBaHHA (ue
Mae 3MeHWnTn ob’em BUaiINeHoi cedi npubnuaHo no 50 mn/rog). IHCTUNSUl MOXHA NOBTOPHOBATH
3 IHTepBanom Big OAHOTO TWKHS A0 0OOHOrO MicAUA 3anexHo BiA TOro, 4yu ¢ niKyBaHHs

//;,éf,;o" #0707 z'f%'
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TEPANEBTUYHUM, Y1 NPOINaKTUYHUM.

MauieHTy 3 nopylweHHaMY DYHKUIT neviHku

Ockinbkn aokcopybiunH B8 OCHOBHOMY MeTabonisyeTbCA B MeyiHUi Ta BUBOAWUTLCH 3 KOBYHO, Y
NAaUiEHTIB 3 NOPYWIEHHAMU MYHKLiT nediHku a6o MPUrHIYEHHAM BIATOKY XOBYi BUBEOEHHS
nikapcbkoro 3acoby moxe 6yTu ynoBinbHeHe, WO MOXEe NPUIBECTU 40 THKKMX NOBIYHUX edekTiB.

BaraneHi pekomeHpaauii loAo 3MiHWM [03M ANS nauieHTis 3 NOPYLWEHHAMKW QYHKUIT neyiHKku
IPYHTYIOTLCS Ha piBHAX BinipybiHy B cuposaru;:

KoHueHTpalis 6inipybiHy B cuposaTui KpOBI PekomeHaoBaHa noasa
20-50 mkmons/n 2 Bifl 3BUMANHOT 403K
> 50 mMkmonb/n% 4 BiA 3BU4anHol goau

HAokcopyBiunH npoTunokasaHuii nauieHTam 3 THKKUMU NOPYLIEHHAMU yHKUIT neviHkn (aneuTucs
NyHKT 4.3).

NauieHTn 3 NopyuieHHAMU YHKUIT HUPOK

MauieHTam 3 HUPKOBOK HEAOCTaTHICTIO (WsnpakicTe knyGoykosoi chinbTpauii <10 Mn/xse) cnig
BBOAWTK nuwe 75 % 3annaHoBaHoi go3u.

Ansi yHukHeHHs  kappiomionarii PekomeHayeTbeca, Wob saranbHa KymynsTMBHa [03a
AOKCOPYBIUMHY (BKNKOYaKYUU CriopigHeHi npenapaTtu, Taki sk gayHopy6iuuH), oTpumana inlelealel=Vs
KWTTA, HE nepesuulyBana 450-550 Mr/m? nosepxHi Tina. Ans nauieHTis ia 3axBoprOBaHHsAMM cepus,
AKi OTPUMYKOTb CynyTHE ONMpPOMIHEHHS cepenocTiHHa Talabo MioKapaa, SiKUX nonepeaHLo
nikyBanu ankinysanbHuMu areHtamu, Ta nauieHTiB 3 rpynu BUCOKOro PU3UKY (rinepToHisn
6inbwe 5 pokie, 2 HasBHUM YPaXeHHAM KOpPOHapHUX cyauH, KnanadiB abo Miokapgaa, Bik
CTapwe 70 pokiB), He cnig nepesuulysaTu MakCManbHy KymynsatueHy nosy 400 mr/im2. Y yux
nauieHTiB cnig KOHTPonBaTH cepuesy hyHKLUI (AUBUTUCS NYHKT 4.4.).

O3yBaHHA ON8 OiTen
Y [ited moxe 3HagoBUTUCS 3MEHWUTM Ao3y. Cnia 3BepHyTMCS A0 NpoTokonis nikyBaHHs Ta
cneuianisoBaHoi nitepaTypu.

MauieHTn 3 HaaMipHOK Baro

Ans nauieHTiB 3 HagMipHOK BaroKw MoxHa PO3MMAHYTU MOXNUBICTL 3MEHLLUEHHS NOYATKOBO! A03M
abo noaoBXeHHs iHTepsanis Mix npuiomamu (AuBKUTUCH NYHKT 4.4).

4.3. MNpoTunokasaHHs

MiaeuweHa wyTnuBsicTe 4o Aivoyol PEY0oBUHU (AOKCOPYBiLUHY rippoxnopuay) a6o go 6yab-skoi 3
AONOMDDKHUX PEYOBUH.

[TpomunokasanHs Ons 6HYmMpitHE08EHHO20 8863EHHS"

* niABULLEHA YYTNMBICTb 40 aHTPaALEHIIOHIB 60 iHLIMUX aHTpauukniHie

* BUpaxeHe nodoBXeHHA Mienocynpecii Ta/abo TSKKOro 3ananeHHs POTOBOI MOPOXHUHU
4€pe3 nonepeaHe nikyBaHHA UMTOTOKCUYHUMU 3acoBamu Ta/abo ONPOMIHEHHS

* nonepeaHe nikyBaHHS MaKCUMaNbHAMU KyMynsTUBHMM Ao3amu pokcopybiumHy Ta/abo
IHWKX  aHTpauukniHie (Hanpuknag, AayHopybiuvHy, enipybiluHy, inapybiunHy) Ta
aHTpaueHAIoHIB (AUBMTUCA NYHKT 4.4)
CUCTEMHa iHekuin
TSOKKI NOPYLUEHHA YHKLIT neYiHku
TSKKI  apuTMmii, cepuesa HEAOCTAaTHICTb, nonepea i  iHhapkT Miokapga, rocrtpe
3anantosanbHe 3aXBOPIOBaHHSA Cepus

lpomunoxasarHs Ons esedeHHs 6 ceyosull MIXyp
* iHBA3MBHI NYXNMHW, L0 NPOHUKAIOTL 4epes CTIHKy cevoBoro Mixypa (kpim T1)

2 A
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* 3ananeHHs ce4oBoro mixypa
remaTypis

TPYAHOLYi 3 BBEAEHHSIM KaTeTepa B CEYOBMIA MIXyp (Hanpuknaj, HasBHi Benuki MyXNUHN
Ce4voBOro Mixypa)

HAokcopy6iuuH He cnig 3acToCcoBYBaTU Nifg Yac BariTHOCTI Ta FOAyBaHHA rpyanto (AMBUTUCS MyHKT
4.3.).

4.4. Ocobnuei 3acTepexeHHs Ta 3anobixHi 3axogu wopno BUKOPUCTAHHSA

Hokcopy6iuuH y dopmi PO34UHY Ans iHGYSiK cnin sBOAUTU NUWwe nig Harnsgom keanicikosaHoro
nikaps, sakui  Mae pgocsig BHYTPILIHLOBEHHOrO  abo BHYTPILLHLOMIXYPOBOrO  BBEAEHHS
UUTOTOKCHYHUX  3acobie. [lokcopyBiumH riAPOXIIOpUaY MOXe NOCUIMTM  TOKCUYHICTB IHLLMX
NPOTUNYXNWHHUX npenapartis. HeobxiaHo NPOBOAUTH PETeNbHUIN MOHITOPUHI MOXITMBUX KMiHIYHUX
ycKnaaHeHb, 0cobnueo y nauieHTis noxunoro BiKY, Y nauieHTis i3 cepuesumm 3aXBOPHOBaHHAMU B
aHamHesi abo npurHiYeHHsM YHKUIT KicTKOBOrO MO3Ky abo y nauieHTiB, siKi paHiwe OTpUMYBanu
aHTpauuknitm abo ONPOMIHEHHS CepPeaoCTiHHS.

Ha nouvarky nikysaHHs AoKcopyBiuuHoM nauieHTu noTpedyioTb PEeTenbHOro CNOCTEPEXEHHS Ta
cepiosHoro nabopaTopHoro KOHTpomio. ToMmy pekomeHAyeTbCH rocnitanisauisi nauieHTis,
NPUHAAMHI Ha NoYaTKOBMX eTanax nikysaHHs. Mg yac npuiomy npenapary OoKcopyBiunH Moxe
BUKNuUkaTu besnnigns.

INikysanHs nokcopybiunHom Y NAUIEHTIB MOXHE PO3NOYMHATH NICAA SHUKHEHHS roCTpUx CUMNTOMIB
TOKCMYHOCTI Big LMTOTOKCUYHO] Tepanii (TakMx Ak 3ananeHHs POTOBOI NMOPOXHUHK, HEUTPONeHis,
TPOMOOLMTONEHIS Ta CUCTEMHI iHcbekuii).

Ao Ta nig yac nikyBaHHs AOKCOPYBIiUNHOM pekomeHayoThCS Nepeni4eHi HKYe MOHITOPUHIroBi
AOCCNIHKEHHSA (YacToTa aHanisie 3anexatume BiA 3aranbHOro CTaHy naujieHTa, PiEHA O03U Ta
CyNyTHiX npenaparis):

PEHTreH nereHis i rpyaHoi knitku, EKM

* PErynsapHui KOHTponb hyHKUIi cepus (ouiHka thpakuii BUKMY NIBOrO WNyHOYKa — aHrm.
LVEF, wanpwknag, EKI (enekTpokapgiorpachis), UKG (yneTpassykoBa kapaiorpadisi) i
MUGA (pagioisoTtonHa aHriokappaiorpacdis)

¢ LUOAGHHE CNOCTEpeXeHHs 32 CTaHOM MOPOXHUHU poTa Ta ropna, wob no6a4nti, Yyu Hemae
3MiH Ha CrU30BIi

* aHaniau KpoBi: remMaTokpwur, TpOMBOUUTU, 3aranbHUil aHania KPOBI 3 maskom, rnytamar
nipoBUHOrpaaHa amiHoTpaHchepasa (SGPT) i rnytramar okcanoauerar TpaHcamiHasza
(SGOT), nakraraerigporeHasa (LDH), Ginipy6iH i ceyosa Kucnora.

KoHTponb nikyBaHHs

Mepen novatkom NikyBaHHs  pekoMeHayeTbcs OUiHUTM DYHKUIIO nNediHkM 3a [ONOMOroio
CTaHOgapTHUX DOCNiQKEHb, Takux AK acnapraTamiHoTpaHcepasa (AspAT),
anaHiHamiHoTpaHccepasa (ALAT), nyxHa ¢ocgparasa, OinipybiH Ta dyHkuis HUpoK (auBUTUCS
NYHKT 4.4).

KoHTponb dhyHKLil nigoro LLUYHOYKE

AHania LVEF 3a ponomoroiwo yneTpassyky abo cumHTurpadii cepus HeoBxiaHo npoBecTn ans
ONTUMI3auii cTaHy cepus nauieHra. Llei moHiTopuHr cnig nposoaut no novaTky nikyeaHHA Ta
MICNS KOXHOT KyMYNATUBHOT 403M npubnuaHo 100 Mr/m? (aueuTHcs NYHKT 4.4,

Pobora cepus

KapaioTokcuyhicte — ue PU3VK, MOB'A3aHNA 3 MiKyBaHHSAM aHTpauUuUKNiHAMK, sKUA  Moxe
NPOABNATUCS Y hopMi paHHix (TobTo rocTpux) abo niaxix (TobTo BIACTPOYEHUX) SBULL.

/B aontns 7/, /
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PaHHi (2ocmpi) seuwa: paHHs KapaioTOKCUYHICTb AOKCOPYBILUNHY B OCHOBHOMY BKIiouae
NOPYWEHHA CUHYCOBOrO NpPUCKOpeHHs Ta/abo aHomanii enekTpokapgiorpamu (EKT), Taki sk
HecneyndiyHi 3miHM cermenta ST abo 3ybus T. OnucaHa Takox Taxikapgis, sknoYaYum
nepefyacHe LWNYHOYKOBE CKOPOYEHHS Ta WINyHOYKOBY Taxikapaito, Bpagukappito, a Takox
aTpIOBEHTPUKYNSpHY Brokaay | Brokagy rinku. Lli cumnTomu 3assuyait BKa3ylTb Ha TpaH3uTOpHy
FOCTPY TOKCUYHICTb. Lli cumntomu 3azeuyain He BKa3yloTe Ha MOXUBUIA PO3BUTOK BiACTPOYEHO]
KapAioTOKCUYHOCTI i, Ak NpaBnno, He € NoKasaHHAM A0 NPUMUHEHHS nikyBaHHa Aokcopy6BiumHoM,
CnnouleHHs Ta posLumMpeHHs komnnekcy xsuni QRS 3a mexi HopManbHUX 3HauYeHs Moxe CBIAYMTH
Npo kapAaioMionaTito, Crpu4MHeHy AOKCOpPYBiLMHOM rigpoxnopuay. fk npasuno, y nauieHTiB i3
HOpManbHow suxigHoto LVEF (= 50%) 3HWXeHHst 3aransHoi LVEF Ha 10% abo 3HuxeHHs ao
MeHL HixX 50% noporosoro 3Ha4yeHHs BKasye Ha cepuey aucdyHkLio.

3a Takux obcTaBuH cnig peTensHo obaymaTtu nikysaHHs AOKCOPYBILMHY rigpoxnopuaom.

MisHi ssuwa: sigcTpoyena KapAiOTOKCUYHICTL 33a3BUYait PO3BUBAETLCS y RisHiWiA asi nikysaHHs
AokcopybiumHom abo npotarom 2-3 MICAUIB nicns npunUHeHHs nikyBaHHsA, ane Takox
MOBIAOMIIANOCA NPO MiHILLI SBULLS Yepes Kinbka Micsuis abo Hasith POKIB nicna npunuHeHHs
nikysaHHs. BiacTpoyeHa KapaioMionaTia NpOSBNSETLCH  3HWKEHHSM (bpakuii BukMay nisoro
wnyHouka (LVEF) ta/abo cy6'eKTMBHUMM | 06'eKTUBHUMMU cuMnTOMamu 3acTivHoi cepuesofl
HeaocrartHocTti (CNF), Takumu sik 3aguiuka, Habpsk nereHis, npeumniTawitHui Habpsik, 36inbLIeHHs
Cepusi Ta ne4iHku, onirypis, acuur, nnespanbHUA BUNIT | puTM ranony. Takox NoBiAOMNSNocs npo
niarocTpi edekTv, Taki sk nepukapauT Ta/abo Mmiokapaut. 3acTiiHa cepuesa HEOOCTaTHICTb, Wo
3arpoXye XUTTIo, € HalUTAX4ol0 hopMOIO KapaiomionaTir, IHOYKOBaHO! aHTpauuKniHaMun, Ta SBnsie
coboto TOKCHYHY Ailo Npenapary, wo oBmexye KyMynaTusHy goay.

Mepen no4YaTkoMm nikyBaHHA AOKCOPYBILMHOM Y NauieHTiB cnig ouiHUTY Ta KOHTpONOBaTH OyHKLI0
cepus nig Yac nikyBaHHs, LWo6 MiHIMi3yBaTV puauk PO3BUTKY TSXKOT CepLeBol HeaocTaTHocTi. Llei
PU3MK MOXHE 3MEHLLMTH LLNAXOM perynsipHoro MoHiTopuHry LVEF nig yac nikyBaHHsi Ta HeraitHoro
NPUNUHEHHSA NiKyBaHHSA AOKCOPYGiLuHOM NPV NEpLIMX O3Hakax cepuesoi aucdyHkuii. BianosigHi
KiNbKiCHI MEeTOAM NOBTOPHOT OLjiHKM cepueBol yHKUiT (ouiHka LVEF) BknouaoThb GaraTokaHanbHy
aHriorpaito 3 BUKOPUCTAHHAM papioHyknigis (MUGA) abo exokapgiorpadiio (ECHO). Basose
obcTexeHHs cepus 3a gonomorow EKI a6o MUGA abo ECHO pekomeHayeTbcs ocobnueo y
nauieHTie 3 nigBULIEHUMU hakTopamu PU3uKy kapaioTokeuyHocTi. Ouinky LVEF cnia NoBTOPUTYU B
AocnigpxkeHHax MUGA abo ECHO, ocobnueo npu BALLWX KYMYNATUBHUX 403aX aHTpauuKAiHy.
OuiHky cepueBoi ¢yHKuii cnig NPOBOANTM 3 BWKOPWUCTEHHAM OfHIel i Tiel camoi MeTOAMKK
0BCTEXEHHS NPOTAroM ycboro nepiogy cnocTepeeHHs:.

I?IMOBipHicrb PO3BUTKY 3acTiMHOT cepLeBoi HeaocTaTHOCTI, o craHoBuTL Npubnusro 1-2% npu
KyMynsaTuBHin gosi 300 Mr/m2, nosinbHo 3poCTae A0 3aranbHol KyMynaTuBHOT 103K 450-550 mr/m2.
3rofiIoM pusuk 3acTiiHOi CepueBol HeaOCTaTHOCTI 3HaYHO 3pocTac: TOMy He peKkCMeHAyeTbCA
NEpeBuLLyBaTH MakCUManebHy KyMynsiTUBHY Ao3y 550 wmr/m?.  KappioTokcuyHicTs  nicns
3aCTOCyBaHHS AOKCOPYDILMHY TaKOX MOXE BUHWUKATU MPU HIMKYUX KYMYNATUBHUX fo3ax, AKWO Yy
nauieHTa € iHWi NoTeHUinHi (hakTopu pusuKy KapaioTOKCUYHOCTI (cepueso-cyaAnHHI 3axBopIloBaHHS
B aHamHesi, nonepegHe nikyBaHHS iHLWMMU aHTpauukniHamm abo aHTpaueHgioHamu, nonepegHs
abo cynyTtHs npomeHesa Tepanis B obnacTi cepenocTiHHa Ta/abo nepukapaa, a Takox ogHo4YacHe
3acTocyBaHHs nikapcbkvx 3acobis, ski 3aaTHi NPUrHIYYBaTH CKOPOTNMBICTL Cepust, BKMIONAKYM
Uuknocgpocchamig i 5-coropypayun). Tomy cnig petensHo KoHTpontoBaTH poboTy cepus.

Aitv Ta nignitkm maoTh NIABULLEHUIA PUIUK PO3BUTKY BIACTPOYEHOI PafiOTOKCHYHOCTI Ricns
3acTocyBaHHsA aokcopy6iuunHy. Lien pusuk moxe BASIMHYTU Ha XIHOK Binblwe, HiX Ha YonoBsikig.
3 npodinakTuyHow MeTo PEKOMEHAYIOTLCA NepioAUYHI AOCTIMKEHHS dyHKUT cepusi.

IcHye nipsuLeHnin pusuk BIACTPOYEHOI KapaioTOKCUYHOCTI nichs 3actocyBaHHs aokcopybiunHy y
Aiten Ta nignitkis. Puauk BIACTPOYEHO! KapAioTOKCUYHOCTI BULMIA Y XKIHOK, HDK Yy YonoBikig.
PekomeHayeTbes nepioguuHmin KOHTPONb OyHKUT cepus.

ﬂMOBipHo, O TOKCUYHICTb AOKCOPYBIUMHY Ta iHLWMX aHTpauukniHis abo aHTpaueHmioHiB €
auUTUBHOHO.
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DPYHKUIA NeYiHKm

OCHOBHUM LUMSIXOM BUBEEHHS AOKCOPYBILUMHY € nedviHka Ta XOBYHI LUMAXM. Ho Ta nig 4ac
NiKyBaHHA A0KCOPYBILMHOM Chig OWiHUTY KOHUEHTpauito 3aransHoro binipyBiy y CUpOBATL KPOBI.
Y nauieHTis i3 nigBuweHUM piBHem BinipyBiHy knipexc npenapary mMoxe OyTW MoBinbHiWUM i3
30inbWeHHs M 3aranbHOT TOKCUYHOCTI. Takum nauieHTam pekomMeHaoBaHa MeHLWa Aosa (OuBUTUCS
NYHKT 4.2.). MNauieHTV 3 TRXKOIO NeYiHKOROK HEeOCTaTHICTIO He NOBUHHI OTPUMYBATH NoKcopybiumH
(avBuTHCH NYHKT 4.3.).

[emMaTonoriyHa TOKCUYHICTL

HokcopyBiunH Moxe cnpuaMHUTM MPUrHIYEHHS KICTKOBOrO MO3KY (AMBUTUCS nyHKT 4.8). Mepen
KOXHWUM  LUMKNOM NiKyBaHHS AokcopybBiuuHom Ta NiA 4Yac KOXHOTO UMKNYy cnig npoBOANTH
remaTonoriyHe AOCRIMKEHHS, BKMIOYAKOYM BUSHAYEHHS Binux KpoB'siHUX KniTuH (WBC) i3 aHanizom
kpoBi. OCHOBHUM NPOABOM EMOTOKCUYHOCTI AOKCOpPYOIUMHY € [10303anexHa TpaH3uTopHa
nevikonexis Ta/abo HeiTponeHis, i Ue € Hanbinbl nOLMPEHOK FOCTPOK TOKCUUHICTIO uboro
npenapaTty, wo obmexye nosy. JleitkoneHis Ta HEUTPONeHis 3a3BM4ail [OCAralTs HaHWKYOro
piBHs M 10 Ta 14 gHamu nicns npuiomy npenapaty. KinbkicTb neiikouutie Ta/abo HenTpodinie B
OCHOBHOMY NMOBEPTaETLCA A0 HOPMM 40 21 AHRA. SIKLIO MOKa3HMKY KPOBi HE € HopManeHUMK, cnig
PO3MSAHYTU 3HWKEHHA Ao3un abo NoaoBKEeHHS iHTepBanis Mk YeproBuMU 4o3amu. TaKox MOXe
BUHUKHYTU TpoMBouuToneHis i aHeMis. KniHiyHi Hacnigku Tsxkoi Mienocynpecii BKAYAKOTL
NUXOMaHKY, IHeKL i, cencue, CenTUYHMIA LLIOK, KpoBOTeMY, rinoKcito TkaHUH abo cmepTb.

BTOPUHHWIA Neiikos

Y nauiexTis, ski oTpumysanmu aHTPaUUKNIHW (BKIKOHaKYM [OKCOPYBILMH), nosigoMnsanoca npo
BTOPUHHUI neikos 3 abo 6es dhasu npeneikemir. BTOpUHHUIA neitkos YyacTiwe 3YCTPIYAETLCA, KONK
Ui npenapatn BBOAATL Y KOMGIHALLT 3 MPOTUNYXNUHHUMUN 3acobamu, Wo nowkomxkyoTe AHK, konu
NauieHT npoMWNKN IHTEHCUBHE NiKyBaHHA LMUTOTOKCUYHUMMU npenapatamn abo konu pao3un
aHTpauyukniHis 6ynu 36inbLueHi.

Mpu ubomy TUNI Nekemii naTeHTHWIA nepiog Moxe Tpusatu 1-3 poku.

BeenerHs B ce4oBuil Mixyp

BHyTpiwHbOBEHHE BBEAEHHS AOKCOPYBILIMHY MOXEe BMKMMKATU CUMNTOMM XiMIYHOMC 3ananeHHs
ce4yoBoro  Mixypa (Hanpwknag, xsopo6nuse abo YTPyAHEeHe ce4vYoBUNyckaHHs, 4acTe
CE4OBUNYCKaHHA, HIYHEe HETPUMaHHA Cevi, CTpaHrypis, reMaTypis, HEKPO3 CTIHKU CEYOEOro Mixypa).
Ocobnueoi yBaru 3acnyrosyioTs npobnemn katetepusauii (Hanpwuknag, CTPUKTYpa ypeTpu,
BUKNMKaHa [HBA3MBHOK MyXSIMHOK CEYOBOro Mixypa). LUnsx BBedeHHA B cevoBuil Mixyp
NPOTUNOKa3aHWi 3a HasiBHOCT] MYXJIUH, WO NPOHUKaTbL Yepes CTIHKM CeYOBOro Mixypa (kpim T1).

LUnsx BBEAeHHs 4Yepe3 kaTeTep [0 CeyoBOro MiXypa He cnig 3actocoByBaTW nauieHTam 3
MyXIMHamK, WO NPOHUKAKTL Yepea CTIHKY CevyoBoro MiXypa, iHbeKLie cevoBUBIQHUX LWINAXIB Ta
3ananeHHAMU CevyoBoro Mmixypa.

MoHimopuHe pigHs cevosoi kucrnomu & cuposamuyi kposi

Mig wac nikyBaHHA Moxe NiABALIMTACA piBeHb CEYOBOT KUCMOTU B cupoBatui kposi. Y pasi
rinepypukemii cnig poanoyatu nikyBaHHA npenapaTtamu, WO SHUXYIOTb piBEHb CEYOBOI KUCNOTU B
KPOBI.

lMauieHmam 3 msxKow HUPKOEOI HeAoCmamHicmio  Moxe 3HadoBUMUCS 3HUNEHHS dosu
(Oueumucs nyHkm 4.2.).

LLinyHkoso-Kuwkosi cumnmomuy

PekomeHayeTbes npodinaktuyHe 3acTocyBaHHA NPOTUBNBOTHMX 3acobiB.
MpumiTka: [lokcopyBiluH He MoxHa 3aCTocoByBaTH 3a HasiBHOCTI 3anarneHHs!, BUpasku a6o Aiapel.
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Ekempasasauis

BBegeHHs nosa BeHy moxe NPW3BECTM 4O MICLIEBOro Hekposy Ta TpombBochnebiry.

Mekywin Ginb y micui IHysii Moxe cBiguMTM npo eKkcTpasasayiin. Akwo BinbysaeTbcs
ekcTpasasauisi, iH'ekuilo abo iHdysilo HeobxiaHO HeraiiHo NPUMUHATK, TONKY CRig 3anuinTy
BBEJEHOK Y BEHY Ha KOPOTKUI Yac, a NoTiM BUAANUTY nicns acnipauii Kposi (AMBUTUCS NyHKT 4.4).
Y pasi ekcTpaBasaLii po3nodaTty BHYTPILHLOBEHHY iHDY3ilo AEKCpasoKcaHy He nisHille Hik yepes
6 roavH nicns ekcrpasasauii (AMBUATUCA KOPOTKUI onuc AeKCpasokcaHy, [lo3yBaHHA Ta iHwa
iHcpopmaLyis). Akwo AeKcpa3oKcaH NPOTUNOKa3aHWi, MicueBe HaHeceHHs 99%
AUMeTUNCynbgokeuay Ha AinsHKY, Wo BABIY nepesuLLye NNoLly HaHeceHHs (4 kpanni Ha 10 cm?
nrowyi WKipuK), NOBTOPOBATH TPUi Ha A€Hb NPOTAroM WoHaNMeHLwWwe 14 AHiB. 3a HeoBxiaHocTi cnia
PO3INSHYTU MOXIMBICTE OYULLEHHS paHu. 3 OrNsAY Ha aHTaroHICTUYHWIA edekT, cnig npuknacTy
Maker 3 nboAOM [0 Micua ekcTpasaszauii nicns BMKOPUCTaHHA  AUMeTUNCYnbgoKeuay
(Ba3OKOHCTPUKLNA npoTn Basogunarauii), Hanpuknag, ans nonerweHHs 6onio.
AumeTuncynedokeua He cnin 3acTocoByBaTU nauieHTam, siki OTPUMYIOTb AEKCpasokcaH ans
NiKyBaHHA aHTPaLMKNIH-iHAYKOBaHOT ekcTpasasauii. IHwi 3acobu € cynepeunusnmu B nitepatypi Ta
H& MaKTb KOHKPETHOrO 3HAYEeHHS.

PagioTtepanis
Takox noeigomnsanocs NP0 TOKCUYHICTL, CNPUYUHEHY ONPOMIHEHHAM (CTOCYETbLCS cepueBoro

M3y, Cnu3oBoi OBOMOHKM, WKipKU Ta nevidku). Ocobnusy oBepexHicTs cnin NpoSBnNATH A0
nauieHTiB, siki OTPUMYBanu npomeHesy Tepanito B MWUHYMOMY, OTPUMYIOTb NpoMeHeBy Tepaniio
3apas abo nnaHyloTh oTpUMaTK NPOMeEHeBy Tepaniio. ¥ unux nauieHTis ocobnmemin puauk PO3BUTKY
MicueBux peakuiil B pagiauiiHomy noni (aHrn. recall phenomenon — peakuis nam'sTi onpoMiHeHHs)
Mpu 3acTocysaHHi AokcopyBiumHy rigpoxnopuay. Y 3B'A3KY 3 UMM NOBIAOMNSNOCH NPO TAXKKY, iHOA)
CMEpTenbHY renaTtoTOKCUYHICTL (YLUKOAXKEHHSA NEeYiHKM). lNonepeaHe onpoMiHeHHsI cepenoCTiHHS
NiABULLYE  KapAiOTOKCHUYHICTL AokcopyBiunHy. Ocobnuso B  UbOMY BUNaAKy He MoxHa
nepesuLLlyBaTit KyMynaTtusHy aosy 400 mr/m2.

CrepunbHicTs

fokcopyBiumH moxe 6yt reHOTOKCHYHUM. Min yac npuitomy npenaparty AOKCOPYBiUuH Moxe
BUKNukatn Besnnigas. Y xiHok OOKCOPYBIUMH MOXe BUKNUKATU ameHopew. Xoya oBynsAuis Ta
MEHCTpyalia 3as3BWYai noBepTalTsCs  Micns MPUNUHEHHA  NIKYBaHHSA, MOXE BUHUKHYTU
nepeavacHa meHonaysa. XiHku He NOBUHHI 3aBariTHITU nig yac NiKyBaHHA Ta NPOTAroM LUECTM
MICALIB NicnaA oro 3akiHYeHHs.

HokcopyBiunH BUSIBNSIE MyTareHHy ailo i Moxe CMPUYMHUTI YLWIKOKEHHS XPOMOCOM Y criepmi
noavHu. Onirocnepmis abo aszoocnepmis Moxe Byt cTilikow; oaHak noBIAOMAANOCA, WO KiNbKiCTb
CnepmaTo3oigie y cnepmi B AesKUX BUNagKax NOBEPTAETLCA A0 HOpManbHOro pieHA. Lle moxe
CTaTUCH Yepes Kinbka POKiB MICNs NPUNUHEHHS nikyBaHHA. Yonoeiku, ski npoxoasTs niKkyBaHHs
AOKCOpYBIUMHOM, NOBUHHI BUKOPUCTOBYBETU eEKTUBHI MeToaM KoHTpauenLir, YonosikaMm, ski
OTPUMYKOTE MiKYBaHHS AOKCOPYGiLIMHOM, PEKOMEHAYETLCA He 3aBOAMTU AUTUHY Mig Yac nikyBaHHs
Ta NPOTArOM LWecTU MicAuiB nicns Uboro. BOHU TakoX NOBWUHHI OTPUMAaTK KOHCYNbTaUilo LWoao
3bepiraHHst cnepmu, 3iBpaHoi nepeq nikyBaHHAM, uyepe3 pusuk Geanninas nicnsi nNiKyBaHHSA
AokcopyBiLmMHoMm.

[poTunyxnuHHe nikyBaHHs

LOKCopyBILMH MOXe MiABULLIUTU TOKCUYHICTE iHLIMX NPOTUNYXNUHHKX 3acobis. Moeigomnsnocs npo
3arOCTPEHHA  remMopariyHoro  UMCTUTY, CRPUNMHEHOTO uuknochocamiaoMm, Ta 36iNbLUEHHS
FenaToToKCUYHOCTI B-mepkanTonypuHy. K | y BUNAZKY 3 iHWMMM LMTOTOKCMUYHUMMU NpoayKTamu,
BUNAQKOBO MOBIAOMNANOCA NPO YCKMaAHEHHS Mpu 3acTocyBaHHi AoKCopyGiuMHy, Hanpuknag
TpomBodnebit i TpoMBoeMboniYHi ycknaaHeHHs!, BKMoNaouun emBoniio nereHeBoi apTepii (aka

B AesKkWX BUNagkax npussoavna Ao cMepTi).

BakuunHauii

3aranoM He pekoMmeHayeTscs 3acTocyBaHHA LbOro nikapcbkoro 3acoby B koMBiHaLii 3 XusumMu
ocnabneHuMn BakyuHamu, Cnig yHvKaTW KOHTakTiB 3 NoAbMU, AKi HelwlodaBHO Bynu wenneHi
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npoTw roniomienimy. BBeaeHHA XUBUX a0 KUBUX ocnabneHux BakuuH nauieHTam i3 ocnabnexum
IMyHITETOM BHacniaok XimioTepanii, BkNOYa4K AOKCOPYBIUMH, MOXe npuasecTv Ao PO3BUTKY
Cepilo3Hux abo neTanbHMX iHbekuin. MoxkHa BUKOPUCTOBYBATW XMBI ab0 HeakTUBHI BaKUUHY.
OpHak peakuis Ha Taki BakUMHU Moxe ByTu 3meHLweHa.

IHWe
Y nauieHTiB 3 HagMipHOK Barow (tobto > 130 % igeansHoi Barn) CnocTepiraeTeCs 3HUKEHHS
CUCTEMHOTO KNipeHcy AoKcopyBiunHy (aneBuTucs MyHKT 4.2).

CuHapoM nisucy nyxnuuu:

HokcopyBiunt Moxe cnpuynHuTy rinepypukemito B pesynbTaTti iHTEHCUBHOTO karaboniamy nypuHis,
SKAA CyNnpOBOIXKYE LUBUAKMIA Po3Nag HeonnacTU4HUX KNITUH MICNsi BBEAEHHS LMTOCTATUYHUX
npenaparie  (CMHAPOM niaucy nyxnuHu) (amBuTucs nyHkT 4.8). [Micns novYaTtky nikysaHHs
(ximioTepanii) HeobxiaHo OLiHUTK piBEHb CEYOBOI KUCHOTK, Kani, docaty kanbuio Ta
KpeaTuHiHy B kposi. [ligpatauis, niAnyxysaHHs cedi Ta npodinakTuka anonypuHonom Aans
3anobiraHHs rinepypukemii MoxyTe 38ecTy AO MiHIMYMY NOTeHUiHI ycKnaaHeHHs CUHOPOMY ni3ucy
MYyXIUHA,

BiauyTTs nokontoeanHs abo neudinHs B MiCUi iH'eKUiT MOXe cBiaUMTY Npo He3HaYyHy ekcTpaBasauito.
Akwo e nigospa Ha ekcTpasasauiio abo eKCTpaBasaulist HassHa, Cnia HeramHo NPUNNHUTY iHdyaito
Ta BBOAUTU B iHLWY KPOBOHOCHY CyAUHY. OXOMNOMKEHHS MICUSi HaHeCeHHsI NPoOTAroM 24 roauH
MOXe 3MEeHLINTN Byapb-Aakuit auckomdopT. 3a navieHTom CNif peTenbHO cnoctepiraTy NpPOTArom
KinbKox TWxXHIB. Moxe 3Hago6uTucs Xipypri4He BTpy4aHHs.

HokcopyBiuunny riapoxnopua moxe 3pobuTu cedy YepsoHow. MauieHTis cnig NoBIAOMUTK, WO Ue
HE CTaHOBUTL PU3KMKY ANSA 300POB'S.

He cnig nosTopiosat o3 3a HasBHOCTI a6o PO3BUTKY MPUrHiYEHHs KiCTKOBOrO Mo3ky abo
BUPasoK y poTi. Bupasui y poti moxe nepeaysati BifYYTTA nediHHs HaBkono poTa. 3a HasBHOCTI
UBOTO CMMNTOMY NOBTOPHI 4031 HE PEKOMEHAYIOTLCS.

4.5. Bsaemogis 3 iHWKUMK nikapcLKUMKU 3acobamu Ta iHwWi ¢opmu B3aemog;ii

KapaioTokcuyHicTs AOKCOPYOiUUHY nigBuMLLyeTbCs  npw nonepeaHLomy abo cpaHovyacHomy
3acToCyBaHHi IHWWMX aHTPauWKiHIB abo  iHWMX MOTEHUIHO  KapaioTOKCUYHMX npenaparis
(Hanpuknaa, 5-hropypauun, Uuuknodocamin abo naknitakcen) abo npenaparie, Wo BANUBa0TL
Ha YHKUIlO cepus (Hanpuknag, aHTaroHicTu kaneuito). Mpu opHouacHomy ZacTocyBaHHi
AOKCOPYOIUMHY 3 BULLe3ranaHuMmu 3acobamu HEOoBXIAHO peTensHO KOHTpOMBaTH poboTy cepus.

OpHovacHe 3acTocyBaHHs TpacTysymaby a3 aHTpauukniHamu (Takumim sk AoKcopybiluuH) nos'azaHe
3 BWCOKUM PU3UKOM KapAioTOKCHYHOCTI. Ha aaHuit MOMeHT Tpactysymab Ta aHaTpauukniHu He
cnig 3acTtocoBysBaTu Y KOMBiHaUil, 3a BUHSTKOM AoBpe KOHTPONBbOBAHWX KMiHIYHUX AocnigpxkeHs, ae
SAIACHIOETLCS MOHITOPUHT CepLesoi tyHkUii. 3acTocysaHHs aHTPaUMKIIHIB Micns NPUNUHEHHN
nikyBaHHs TpacTyaymabom Moxe NIABULLMTU PUBKK KaaiOTOKCUHHOCTI. TpacTyayma6 mae nepioa
HaniBBUBeAEHHS 28-38 AHIB | MOXe 3anuwaTucs B KPOBI A0 27 TWXHIB. SIKWO MOXKNIUBO, Mixk
3aKIHYEHHAM niKyBaHHs TpacTysymabom i novatkom nikyBaHHs aHTpauukniHamm mae 6yTtu
AOCTaTHIN iHTepBan (A0 27 TUXHIB). HeobxigHui petensHuit MOHITOPUHT cepLeBoi hyHKLi.

TOKCUYHUIA BNNMB Ha neuviHky Y Pe3ynbTati 3acTOCYBaHHS OOKCOPYBILMHY MOXe NOCUMIoBATHCS

MPUAOMOM iHLIOrO NiKapcLKOro 3acoby, WKiANMBOro AnNs NeviHku (Hanpuknag, 6-mepkanTtonypuH).

HokcopybiunH metabonisyetbes 3a yyYacTti uuToxpomy P450 (CYP450) i € cybcrpaTom
TpaHcnopTtepa P-rnikonpoteiHy (Pgp). OpgHouacHe 3acrocyBaHHs iHribitopis CYP450 Tal/abo
rnikonpoteiHy P moxe npuasecty AO NIABULLEHHS KOHUEHTpaLii AOKCOPYOIiUMHY B nnasmi Kposi |,
TakMM YMHOM, MOCUMUTU TOKCUYHICTL. | HaBnakW, oAHOYacHe 3acToCyBaHHSA iHOykTopiB CYP450,
Takux sk pucpamniuun i 6apbitypartv, Moxe 3HUIUTU KOHUeHTpaLito AokcopyBiunHy B nnasmi Kposi
Ta 3HU3UTU HOro edheKTUBHICTb.
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LinknocnopuH, sikui € iHriditopom CYP3A4 Ta P-rnikonpoTeity, 36inbwye AUC pokcopy6BiumnHy Ta
AokcopyOiunHy Ha 55% Ta 350% BinnosigHo. Mpu O[lHOMacHOMY 3acTocyBaHHI MoXe 3HagobuTucs
KOpeKLUisi fo3u. Takox Gyno nokasaHo, WO LUUMETUANH 3HWKYE NNa3MOoBUiA KnipeHc Ta nigsuulye
AUC pokcopyOiuuHy.

MakniTakcen, sBegeHuit Hesaposro Ao AOKCOPYDILMHY, MOXE 3MEHWMUTH KNipeHC Ta NiaBuLWNTM
KOHUeHTpauiio AokcopybiynHy B nnasmi kposi. Jeski aaHi ceigyaThb npo Te, WO B3aemogil MeHLU
BUPaXeHi, Konu AokcopyBiuvH BBOASTL Nepea nakniTakcenom.

Bapbitypatu MoxyTb npnM3soanTM Ao 36inblLEHHS KnipeHcy AokcopyBilMHy B Nnaami Kposi, Todi sk
OfHoYacHe 3acTocyBaHHA (PEHITOTHY MOXE MPU3BECTN A0 3HWKEHHS KOHUEeHTpauil eHiToiHy B
nnasmi kposi. MosigomMNAnNocs NPo MiABULLEHHS KOHUEHTpaUil AOKCOpYBIiUMHY B cuMpoBaTLi KpOBI
nicNs OiHOYACHOro 3aCTOCYBaHHA AOKCOPYBiLMHY Ta puTOHaBIpy.

TOKCUYHWIA edbekT nikyBaHHS LOKCOPYGILMHOM MOXE MOCUMIOBATUCS B KOMBiHauii 3 iHWuMK
uuToCTaTU4HNMKU npenapartamu (Hanpuknag, uurapabid, uucnnatuH, uuknodocdamia). Yepea
kombiHoBaHy Tepanilo 3 uutapabiHOM Moxe BUHUKHYTU HEKpO3 TOBCTOI KULWKKA 3 CUNBHOK
KPOBOTEYE Ta TAXKMMU iHeKLiaMMN.

Knosanix Moxe nigBULLIMTY PU3KK | TSKKICT reMaTonoriYHOT TOKCUYHOCTI AOKCOPYDILKHY.

Mia 4Yac nikysaHHA [OOKCOPYBILMHOM MOXe CrOCTepiraTMcsi BUpaXeHa HEeMPOTOKCUYHICTL
amdpoTepuunHy B.

AokcopyGiunH weuako metabonisyetscst i B OCHOBHOMY BUBOAWUTBLCH Yepes XOBYHI LUMNAXU.
OpaHoYacHe 3acTocyBaHHA XiMiOTEpanesTUYHUX 3acobiB, siKi, Sk BiJOMO, € TOKCMYHUMU ANS
NEeYiHKW (Hanpuknag, MepKanTonypuH, METOTpeKcaT, CTPeNnTO30UMUH), NOTEHLINHO MOXe MiABULLMTK
TOKCUYHICTb [OOKCOPYOiUMHY BHACMIOOK 3HWXKEHHS MNedviHKoBOro KnipeHcy npenapaty. Y paai
HEeOoOXiAHOCTI OAHOYACHOrO MiKyBaHHS renaToOTOKCUYHUMMU npenapatamMu [03y AokcopydiuuHy
HeobxigHO 3MiHUTK.

HAokcopyBiunH € cunbHoAilYMM 3acoboM, Lo nigsuLLye YYTAUBICTL A0 ONPOMIHEHHS, | «peakLis
nam’aTi ONPoMiHeHHs» (aHrn. ang. recall pheomenon), BUKNMKaHa HUM, MOXe ByTn HebeaneyHow
ANS1 KUTTS.

Byae-ska nonepegHs, cynyTHs abo HacTynHa npoMeHeeBa Tepanis MOXe MOCUNUTH
KapaioTOKCUYHICTE abo renaToToKCUYHICTb AokcopybiumHy. Lle Takox crocyeTbcs ogHOYACHOro
3aCTOCYBaHHA kapAioTOKCUYHUX ab0 renaToToKCUYHIX Npenaparis.

FokcopyBilunH MOXe 3arocTprOBaTU reMopariyHuin LUCTuT, CNpUYMHEHWUIA NonepegHbLo Teparniet
Uuknodgocgamigom.

NikyBaHHA AOKCOPYBILMHOM MOXe MPUIBECTU A0 MiABULLEHHS piBHS CEY0BOI KMCNOTW B CUPOBATL
kKpoBi. TOMy MOXe 3HapgobuTUCA KOpUryBaHHS 403U 3acobiB, WO 3HWXKYIOTb CEYOBY KUCNOTY.

HokcopybiunH Moxe 3HWKyBaTH GioaocTynHICTbL AWUTOKCUHY Npu nepopanbHOMY NPUIAOMI.

Mia Yac nikysaHHA AOKCOPYBILMHOM nalieHTam He Cnig BaKUMHYBATUCS XUBUMW BakLVMHaMU Ta
YHUKaTU KOHTaKTy 3 ocobamu, siki HewoaasHo Oynu Wwennexi BakKUMHO npoTU noniomieniTy.

Y KkniHiYHOMYy focnigkeHHi crnoctepiranocs 36inbiueHHs AUC nokcopyBiunHy Ha 21 % npu

sacTocyBaHHi 400 Mmr copaceHiby ABidi Ha oby. KniHiyHa aHauyumicTs UbOro CnOCTEPENKEHHS
Hesinoma.

0 L e
///f?‘f///)vm/ 7 /%



4.6. BnnuB Ha PepTUNBLHICTB, BariTHICTL Ta nakrauiwo

BariTHicTb

AokcopyBiunH ByB BUSBNEHWA y TKkaHWHax nnoay (nedviHka, HUPKW, nereHi) y KoHUeHTpaLisx, y
Kinbka pasis BULMX, HiX y nnasmi matepi, wo BKasye Ha MOro MpoxoaKeHHs yepes nnaueHTy.
HocnigkeHHs Ha TBapuHax NPOAEMOHCTPYBanu TepaToreHHU Ta TOKCMYHUI echekTi Ha eMBpioH i
nnig (aveutucs nyHKT 5.3.), a Takox BWCOKY MyTareHHIiCTb 3a TectoM Eimca. Llutoctatuyi
npenapaTtu cnig npuaHayaT¥ nig Yac BariTHOCTI TiNbKu BIAMNOBIAHO A0 CYBOPUX peKoMeHAaLin i
Konu odikyBaHa KOpWUCTb ANst MaTepi nepesuLLye NOTEHUINHUA pU3nK ANs nnoay.

MoayeanHs rpyaawo

€ noBiAOMNEHHNA Npo Te, Wo AOKCOopYBiLmH BUAINAETLCA Y rPyAHE MOMOKO. He MOXHa BUKMIOUUTY
PU3MK  ONA  OUTUHW Ha TrpyaHOMY BWUrogoBysaHHi. OCKinbKu AOKCOpYBiuuHy  rigpoxnopua
NPOTUNOKA3aHWUA Y nepiof rofysaHHs rPyAndr, Ha Yac nikyBaHHs AOKCOPYGILMHOM rofyBaHH:
TPYAAI0 CAIA NPUNUHATY (AUBUTUCS NyHKT 4.3.).

HapopgxyeaHicTb

3 TouYkuM 30py Npodinto 6eaneky, Yonosikam, SKi NNaHyoTs MaTu AiTen, pekomeHayeTscs 36epiratu
cnepmy nepep nikyBaHHAM i HE NNaHyBaTk MaTtu aiTen nig Yac Ta NpoTAroM WecTu Micauir nicna
nikyBaHHsi. XiHk1 penpoayKTUBHOrO BiKy MOBUHHI BMKOPUCTOBYBaTU eDEKTUBHY KOHTpauenyio nig
4ac nikyBaHHA AOKCOPYGILMHOM Ta NPoTArom 6 Micswis nicns NiKyBaHHA.

4.7. Bnnus Ha 3AaTHICTb KepyBaTu aBTomMoGinem Ta npauoBaTt 3 iHWKUMKM MexaHizMamMu

Yepes yacte BUHWMKHEHHS HyaOTM Ta GMOBOTH CNifl YHUKaTW KepyBaHHA aBTOTPaHCNopToM abo
poboTK 3 MexaHiamamu.

4.8. TMoGiyHi edhexTn

JikyBaHHsi NOKCOPYGILUMHOM YacTo BUKIUKAE MOBiYHi edekTn, aeski 3 uux edekTis € 4oCUTb
CEeprO3HUMK, TOMY NOTPIGEH peTenbHMi MOHITOpUHT. LLIBUAKICTL BBEEHHS Ta 4033 BNNMBAIOTL Ha
HacToTy Ta TMn nobidHux edekTis. MpUrHiYeHHs yHKUii KiCTKOBOrO MO3KY € roctpum nobivHum
ehekToM, AKkuii oBMexye 403y, ane 3a3BuYail € TUMYACOBUM. KniHiuHi Hacnigkn gokcopybiunHy
KICTKOBOrO MO3KY Ta reMaTonoridyHoi TOKCUYHOCTI MOXYTb BKNHOYATH NTMXOMaHKY, iHekLilo, cencuc,
CENTUYHWIA LIOK, KPOBOTEYY, FiNOKCilo TKaHUH abo cMepTs. HyaoTa i 6rBoTa, a TakoK OBRUGIHHS
CNOCTepIralnTbCs Maike y BCiX NaLjieHTIB.

MoBifomnsnocs npo Taki NoBiuHi ecekTy, NOB’A3aHi 3 Tepanie AokcopybiunHom:

4YacToTa nobiYHMX peaklit BU3HAYaETLCH 3 BUKOPUCTaHHAM TaKol KOHBEHLT:
Ayxe yacTo (> 1/10)

yacTo (> 1/100 go <1/10)

HeyacTo (> 1/1000 go <1/100)

3pigka (> 1/10000 go <1/1000)

Aayxe 3piaka (<1/10 000)

HeBIAOMO (YacToTa He Moxe 6yTu ouiHeHa 3a HasBHUMK AaHnumu).
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Yacto Heuacto 3pigka He Bigomo

IHbekuUii Ta Cencuc
napasurapHi
iHbekuil
DNoBposkicHi Ta BTopuHHMit locTpuin nimconenkos i
3M0SKICHI roCTpUiA FOCTpUA MienoigHMMi
HOBOYTBOPEHHS MienoigHuMiA newkos

newkos, Konu

nikapcekuit 3aci6

BUKOPWUCTOBYIOTE Y

KomBiHauji 3
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nikapcbKUMK

NPOTUNYXNUHHUMM
3acobamu, aki
NOWKOAXYOTh
AHK. (aueutumcs
MYHKT 4.4),
CUHAPOM nisucy
NYXUHW
Mopywenns 3 Goky | Aenpecis KicTkororo TpomBouvTaneHis,
KpoBi Ta MO3KY, NelKoneHis i aHemis
nimaTuyHol HelTponeHis
cucTemu
MopyweHHs aHainakTUyHi
iMyHHOT cUCTEMMU peakuii
MopylweHHs aHopekcis 3HEBOAHEHHSA rinepypukeMis (aueutucs
OBMiHY peyoBUH i NYyHKT 4.4)
Xap4YyBaHHsA
lMNopyweHHs 3opy KOH'OHKTUBIT, 3ananeHHa poriexu,
Cnbo30Teua
MopywenHs cepus | kapaioMionaris, apuTmis,
(2%: Hanpuknag, HEOOCTaTHICTL cepus,
3MEHLUEHHSA BezcumnTomHe
LVEF, saguwka); CKOPOYEHHSA
dpakuii BUKnay nisoro
LUNYHOYKY,
3acTiiHa

cepuesa HeoOCTaTHICTb,
KapaioOTOKCUUYHICTb
MOXe NposiBUTUCS
Yepes Taxikapgito,
BKMKYHO
HaaLWNyHOYKOBY
Taxikapaito i

3MiHKW Ha EKI
(Hanpuknan, cuHycose
MPUCKOPEHHSA,
Taxiaputmis,
LnyHoykoea Taxikapgis,
6pagukapgis, 6nokaga
rinku). PekoMeHayeTses
AOTPUMYBZTICS
obepexHocTi i
nepioanyHo NPOBOAWTH

y nauieHTie 3
MOpYLeHHAM dyHKUT
cepus.

CyauHHi poanagu

3ananeHHA seH

Tpombodrebir,
TpombBoembonis,
NPUNNKBK, LLOK

Posnaaw wnyHky i
KULeYHnKa

HygoTa, bntoeoTa,
3ananeHHs crnu3oeol
oBonoHku/3ananeHHs
POTOBOT NOPOXKHUHMU,
fiapes

Micna
0fHOYacHoro
3aCTOCYBaHHA 3
uutapabiHom
MOXYTb
BUHUKATH
LUNYHKOBO-
KULLKOBI
kpoBoTeui, Bink y
KWUBOTI, BMPa3Ku
CNu3oBuMx
obonoHok pora,

3ananeHHs cTpasoxoay,
epo3ia cnu3oBsoi
0BOSIOHKM LUNYHKY,
3ananeHHs ToscTol
KULLKKM, 3MiHa KONbopy
Cnu3oBsoi 060NoHKK
POTOBOI NOPOXKHUHMU

Bpoontor] [}
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rNOTKM,
cTpasoxoay Ta
LUNYHKOBO-
KMLLKOBOTO
TpakTy, Bupa3ska
Ta HEKPO3
TOBCTO! KALLKM,
3oKkpema cninol
KALLIKK (QUBUTUCA

NyHKT 4.5.)
Posnagw opraHis BpoHxocnaam,
AWXaHHA, rpyaHol NpoMeHeRa NMHEeBMOHIA
KINITKY Ta
CepenocTiHHA
MopyweHHs 3 6oky | 0BNUCIHHA ceepbixk, KpOMUB'siHKa, riMOKCIs TKaHWH,
WKipW Ta Micuesa peakuis | Bucun, eputema nepudepnyHa eputema
nigwkipHot nigevweHo’ B300BX BEHU, B Ta AONOHHO-MNIAOWOBHMM
TKaHWHW YYTNMUBOCTI Y Aky pobunacs CUHAPOM,
paHiwe iH'EKUIRA, 3MiHa OTOUYTNMBICTE
ONPOMIHEeHMX KOnbopy WKipu Ta
AinsiHKax (adrn. | HirTis,
recall BigWapyBaHHA
phenomenon HIrTbOBOT
«peakuist NnamM'ATi | NnacTUHKU
ONPOMIHEHHS»)
MopyweHHs H1poK | Mpu locTpa HMpkoBa
i ceyoBMBIAHUX BHYTPILUHEOMIXYPOBOMY HeJocTaTHICTL
Lnsaxis: nikyBaHHI MOXyTb
BUHWUKHYTU Micuesi
peakuir (ximiuHe
3ananeHHs ceyoBoro
Mixypa) (Hanpuknag,
NOpYLUEHHS
CevoBUNYyCKaHHA, YacTe
CEYOBUMYCKaHHS,
HagMipHe HivHe
HETPUMaHHSA
CEYOBUMYCKaHHS,
BiQYYTTH NeYiHHA B
YPETPI (CTpaHrypis),
remaTtypisi, Hekpo3
CTiHKW CE4YOBOro
Mixypa)
Posnagu BIACYTHICTb MeHcTpyauii,
penpoayKTUBHO! AediumT
cucTemu Ta cnepmaTtc3oifis,
MONOYHKMX 3an03 BIOCYTHICTb
cnepmartcsoigis
(AMBMTUCS NYHKT 4.4.)
3aransHi po3naau aHaginakTu4Hi neviHHs abo nexkyuuit
Ta 3MiHK ¥ Micui peakuii, Binb y micui iH'exkuit
iH'exuil NUXOMaHKa, (AMBUTUCH NYHKT 4.4),
3anamopoYeHHA HesayxaHHa/cnabkicTs,

acTeHis, TpemMop

Poanagw nevidky i

renaTtoToKCUYHICTb,

OBYOBUBIAHMX TPaH3nTopHe

wnaxis NiABALLEHHA aKTUBHOCTI
dePMEHTIB NEYIHKM

MeauyHi i eKkcTpasasauis Moxe

XipypridHi npusBecTn o

npoueaypv ceplio3HOro 3ananeHHs

CNONYy4YHO! TKAHWUHMN.
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Myxupi Ta micuesuit
HEKPO3 TKaHNH MOXYTb
notpebysaTu
XIpYpriYHOro BTpYYaHHS
XipypridHe BTpy4aHHs
(BKNKOUao4M nepecaaky
LKIpK) (QUBUTMCS NYHKT
4.4.)

MoeigoMnenHs npo nigosprosaxi noGiuni edekTy

Micns Bunycky nikapcbkoro 3acoby Ha pUHOK Ay>X€e BaXnWBO NOBIAOMAATM NPO NiAo3pini nobivHi
peakuii. Lle Hagae MOXMMBICTE NPOAOBKUTU MOHITOPUHI  CNIBBIAHOWEHHA KOPWUCTL/PU3UK
3acTocyBaHHA nikapcbkoro 3acoby. MeauyHux npauisHUKIB NPOCATL NOBIAOMMNATU npo Byab-siki
nigosprosaHi nobivHi peakuii o HAenapTtameHTy MOHITOpPUHry HeBaxaHoi Al nikapcekux 3acobis
YnpaBniHHa peecTpauii nikapcbkux 3acobis, BUPOBIB MeAWYHOro Npu3HayeHHs Ta BiouuaHux
npenaparis

An. Eposonimcke, 181C, 02-222 Bapwasa

Ten.: + 48 22 49 21 301,

dhake: + 48 22 49 21 309,

erneKkTpoHHa nowrTa: ndi@urpl.gov.pi

Mpo noBiyHi peakuii Takox MOXHa NoBiAOMUTY BMNAacHUKY peecTpaLifiHOro NnoceigyeHHs.
4.9. NepeposysBaHHs

Pasosi foau 250 mr Ta 500 mMr gokcopy6ilmHy npu3soaunu Ao cmepTi.

[ocTpe nepenosysaHHs AOKCOPYGIUMHOM MOXe NpPU3BECTH A0 Mmienocynpecii  (ocobnueo
nenkoneHil Ta TpomBouuToneHii), SK NpasUnNo, MNPOTAroM HacTynHux 10-15 AaWiB  nicns
NEpPeno3yBaHHs, a Takox A0 roCTPUX 3MiH Yy cepLi, ki MOXKYTb BUHUKHYTU NPOTArOM 24 roauH.
JlikyBaHHA BKMIOY@E BHYTPILUHLOBEHHE BBEAEHHSI aHTUBIOTUKIB, nepenueaHHA rpaHynouuTie |
TpomBouurTis, isonsuilo nauieHTa Ta nikysaHHS cepueBux cumnToMie. Cnig posrnsiHyTU MOXIUBICTb
NepemilleHHs nauieHTa B CTepUnbHY KiMHaTy Ta BUKOPUCTaHHS KPOBOTBOPHOro thakTtopa pocTy.

[ocTpe nepeno3yBaHHA AOKCOPYBILMHOM TaKOX MOXe MPU3BECTM [0 LWNYHKOBO-KULLIKOBOT
TOKCUYHOCTI (MepeBaXHO A0 3ananeHHs Cnusosol obonorku). Li cumntomn 3a3eudai
PO3NOYMHAIOTLCA Y paHHii asi nicns NPUMOMY | 3HUKAKTL NPOTHTOM TPbOX TUXHIB y BinblUOCTi
naujieHTis.

XpOHiYHE NepeposyBaHHs 3 KYMyNATUBHOK A03010, wo nepesuulye 550 mr/m?, nigsuulye pusuk
kapAiomionaTii | MoXe NpU3BecTV Ao cepueBoi HeaOCTaTHOCTI.

MisHs cepuesBa HegocTaTHICTE MOXe BUHWKHYTW 00 6 MicsuiB nicns nepegosysaHHA. Y paasi
PO3BUTKY CUMNTOMIB CepLeBOi He4OCTaTHOCTI CniA pPeTenbHo crocrepirati 3a nauieHtamu Ta
BXUBATU CTaHOAapPTHUX 3axo4is.

5. DAPMAKONOrYHI BNIACTUBOCTI

5.1. ®apmakoguMHamiuHi BnacTusocTi

®apmakoTepaneBTUYHa rpyna: aHTpauukniiv Ta CMOPIAHEHI PEYOBUHM
Kog ATX: LO1DBO1

AokcopyBiumH — aHTUBioTUK aHTpauMKMiHOBOrO psady. MexaHiam [il NoBHICTIO He 3'SCOBaHMIA.
BBaxaeTbea, WO NpOTUNYXNUHHA aKTUBHICTb AokcopyBiunHy rigpoxnopuay onocepeakoByeTLCS
UMTOTOKCUYHUMU MexaHi3mamu, 3okpema 3aaTHicTio B6yaosysaTucs e JHK, iHribysatn chepmeHT
Tonoizomepasy Il, a Takox Yepes yTBOPEHHS aKTUBHUX opM KUCHIO (BiNbHUX paawukanis). Yci ui
MEXaHi3M1 HeraTBHO BNNNBaIOTb Ha cuHTe3 [HK: BKIOYeHHS Monekynu gokcopybiuvHy B AHK
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npurHivye givo PHK i AHK-nonimepas, nepelwkomxaroun 3AATHOCTI pos3nisHasaTi cnonyku Ta
CNeUMUdIYHOCTI X NOCNIA0BHOCTI. IHriByBaHHs Tonoisomepasu-ll Buknukae pospusm & OAWHaPHUX |
noABiAHUX naHuorax cnipani JHK. Poswennexns OHK Takox BiNOyBaeTbes B XiMiuHI peakuii 3
aKTUBHUMU POPMaMU KUCHIO, TaKUMMK SIK riApOKCUNbHWIA pagukan OHs. Len npouec npussoauts
A0 MyTauin | XpoMOCOMHUX abepalyii.

Cxoxe, WO cneundiuHicTb  TOKCUYHOGTI nokcopybiuMHy B OCHOBHOMY noB'A3aHa 3
nponichepaTUBHOK aKTUBHICTIO HOPManbHOI TKaHWHK. KicTKoBMII MO3OK, TpaBHMiA TpakT i cTaresi
3an031 € OCHOBHWUMM TKaHMHaMMU, SiKi 333BMYaI 3a3HAI0TE YLIKOAXKEHb.

Po3BUTOK pesucTeHTHOCTI € BaxMBOI0 NPUHMHOK HeedeKTUBHOCTI NiKyBaHHA AOKCOPYBILMHOM Ta
IHWUMU aHTpaumrKkniHamuy. [ns BopoTbbu 3 pesnUcTeHTHICTIO KNITUH A0 AOKCOPYBIUMHY PO3rnsHyTO
BUKOPUCTaHHA DNokaTopis KanblUieBUX KaHamMiB, Takux sk Bepanamin, ocKinbkM OCHOBHWUM MicLem
Woro il € KkniTMHHa MemBpana. Bepanamin npurHidye nosinbHuii TPAHCNOPT KarbUilo i mMoxe
NABULINTY KNITUHHE NOrNWMHaHHS AokcopyBiunHy. OaHovacHe 3acTocyBaHHs [QoKcopybiunHy Ta
Bepanaminy acouinBanocs 3 THXKOK KapaioToKCUYHiCTHO.

5.2. ®apmakokiHeTU4HI BnacTUBOCTI

Posnoain
Micns  BHYTPIlWHLOBEHHOMO BBEAIEHHA [OOKCOPYGIUMH  LWBMAKO BUBOOUTLCS 3 KpoBi Ta

PO3MOAINAETLCA B Garatbox TKaHUHaX, BKMOYAKOYM nereHi, neviHky, cepue, cenesiHky, nimdaTuyHi
BY3NK, KICTKOBUI MO3OK Ta HUpku. OB'em PO3MoAINy cTaHoBUTL NPUBMAN3HO 25 niTpis. 38'A3yBaHHs
3 Binkamu ctaHoBUTL 60-70%.

Hokcopy6iumH He npoHukae uyepes reMaroeHuedaniyHuii 6ap’ep, xova BULLMX KOHUeHTpauin y
CMUHHOMO3KOBIW PiauHi Moxe ByTu AOCANHYTO y pasi MeTacTasyBaHHsS NyXMWHM B MO30K a6o
NOLWMPeHH: neikemil 8 Mo30k. Posnoain AOKCOPYDiUMHY B NepUTOHeanbHy piguHy (acuyur)
BiADYBa€ETLCH LWBMAKO, AOCAraoYM BULLIMX KOHUEHTPaUii, HX y nnasmi. [lokcopyBiuvH BuainseTbes
Y rpyaHe MOIOKO.

BuBeneHHs.

BuseneHHs pokcopy6iunHy 3 KpoBi € TpudasHuM i3 cepemHim nepiofoM HanissvBeaeHHs 12
XBUnuH  (posnoain), 3,3 roguHn i npubnusHo 30 roauH. [lokcopyBiuuMH Ayxe LWBeugko
MeTabonisyetbes B nevinyi. OcHOBHUM MeTaBoniTom e hapMakonoriyHo akTUBHMIA AOKCopYBIUUH.
IHWKuMKu  meTtabonitamu € AE30KCUPYDILUMHY arnikoH, rroKypoHia i cynbaTHUiA  KoH'torar.
MpubnusHo Big 40 ao 50 % AO3M BUBOAWUTBLCSA 3 XKOBYK NPOTSroM 7 AHIB, 3 SKUX npuBnusHo
MONOBUHA 3anULLAETLCA He3MiHEHOW, a pewTa € mMeTaboniTamu. Tinbku 5-15% BB2aeHOT Aoan
BUBOAUTLCS i3 cevelo.

Ocobnusi rpynu nauiexTis

Ockinbku BUBEAEHHA AokcopyBiunHy BinbysaeTbcs nepesaxHo MeYiHKOW, MopyLeHHA YHKLII
NEeYiHKU NPU3BOAUTL A0 YMOBINLHEHHS BUBELEHHS |, AIK Hacnigok, Ao 36inbWeHHs 3aTpUMKU Ta
HaKONMUYEeHHs B NNa3smi Ta TkaHuHax. 3a3suyaii PEKOMEHOYETLCA 3MEHLWMUTH [03Y.

Hessaxatoun Ha Te, BUBEAEHHS Yepes HUPKU € APYrOpSAHNM WNAXOM BUBEAEHHS AOKCOPYBILMHY,
TSKK@ HUPKOBA HEAOCTATHICTb MOXeE BMITMHYTU Ha NOBHE BUBEAEHHS | noTpebyBaT 3HWKEHHS
Ao3w.

Y pocnigkeHHi nauieHTis 3 HaaMipHow Barow (> 130% igeanbHoi Baru) KnipeHc gokcopy6iuuHy
OyB 3HwxeHui, a nepioa HaniBBMBEaEHHS 30inbLyBaBCH NOPIBHAHO 3 TaKUM Y KOHTpOnbHIA rpyni
nauieHTiB i3 HOPManbHOK Macow Tina. MauieHtram 3 HagMmipHOO Barol Moxe 3Hapnobutucs
KopeKuis Josu.

Y nauieHTis, WO XBOPilOTL Ha Pak, pokcopybiuuH BigHOBNIOETLCH A0 anpiamiyuHony, SKuiA €

8KTMBHUM LIMTOTOKCUYHUM areHTom. Lle 3HukeHHs kaTanisyetbca uutonnasmatudHumu NADPH-
3anexHUmMn anbAoKeTOHpeayKTasamu, sKi MPUCYTHI ¥ BCIX TKaHUHax i sigirpaloTe BaXIUBY ponb Yy
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tbapmakokiHeTULi AoKCopyBiLUHY.

MikpocomaneHi rrikoswgasn, Busenedi B BiNbLIOCTI  TKAHWH, NepeTeoprTE A0KCOpYBiUnH i
agpiamiunHON B HEaKTUBHI arnikoHu. ArnikoHW, siki notim O-geMeTunLoBaHi Ta KOH'loroBsaHi i3
cynbaramu abo raKypoHoBMMY edipamy, BUBOASATLCS 3 XKOBYIO.

5.3.  [HokniHiyHi gani woao 6esneku

NitepatypHi gaHi, wo CTOCYKOTbCA [OCNIAXEHe Ha TBapWHAX, MOKa3ylTb, WO AOKCOopYODiLMH
BMMMBae Ha (hepTUnbHICTb, BUSBNSIE TePaToreHHy Ta TOKCUYHY Ailo Ha emb6pioH i nnig. IHWi gari
BKa3yloTb Ha Te, WO AOKCOPYBILUMH Mae MyTareHHi BNacTUBOCTI.

6. DAPMALIEBTUYHI OAHI
6.1 lMepenik AonomixHUX peyosuH

Hatpito xnopug,
Kucnora xnopuctosogHesa (ans OTPUMaHHSA BiANOBIAHOrO piBHA pH)
Boaa ana iH'ekuin

6.2 ®apmaueBTUYHA HECYMiCHICTL

Hokcopy6iunH He cnig amiwysaTty 3 FéNapmMHOM Yepes MOXNMBICTL YTBOPEHHS npeuuniTarie Ta 3 5-
(bTOPYpPaLMNOM Yepea pusnk Aerpagauii. Cnig yHukaTtu TpuBanoro KOHTaKTy 3 BOyab-sKkum
PO34MHOM 3 NyHUM pH, ockinbku ue NnpussoaUTL A0 rinponisy npenapary. lokcopy6iLuH He cnig
3MilLyBaTK 3 IHLWUMK NiKapCLKUMM 3acobamu, 3a BUHATKOM TUX, SKi 3a3HaYeHi B NyHKTI 6.6, QoK He
Oyne oTpumana aetanbHa iHdbopmais NPO CYMICHICTb 3MiLLYBaHHS.

6.3. Tepwmiu gii
Heposkputi bnakoHu: 18 micsuis.
BiakpuTi onakoHu: npenapar cnip BMKOpUCTaT 0Apasy nicns BiaKpUTTS dnakoHa.

MpuroToBneHi iHQys3iiHi poaunHu.

MNpogemoHcTpoBaHa ximiuHa Ta hisudHa cTabinkHicTs npenapary, NpUroToBNEHOro Yy CKMSHOMY
nocyAi, 3ax1LeHoMy Big csitna, npoTarom 28 AHIE Npu TemneparTypi Big 2°C Ao 8°C Ta 0o 7 AOHis
npu 25°C nicns possegeHHs B 0,9% PO3YMHI Xropuay HaTpilo AN IH'EKWin Ta rmiokoau ans
iH'EeKUIN.

3 mikpoBionoriyHoT TouKu 30py npenapar cnig BUKOPUCTOBYBATU HEraiHo. Akwo nikapcbkuin 3aci6
HE BMKOPWUCTAHO HeraiHo, KOpMCTyBay Hece BiAnoBiAanbHicTL 3a TepMiHn 36epiraHHs Ta ymoBsu
MNPUrOTOBNEHOrO PO34unHy. PosunH He cnig 36epiratit Ginbwe 24 roaviH npu Temneparypi sig 2°C
Ao 8°C, sa ymOBM, WO pO3BEAEHHS Oyno BUKOHAHO B KOHTPOMbOBAHUX Ta nepesipeHux
acenTU4HUX yMOoBaXx.

6.4. Ocobnuei 3ano6ixHi 3axoam npu 36epiraqHi

36epiratit B xonoaunsHuky (2°C - 8°C).

306epiraT nNakoH B 30BHILLHiiA YNakosLi B 3axuieHoMy Big ceiTna Micui. Ymosu 3bepiraHHs
PO3BEAEHOro nikapcbKoro 3acoby aueuTUCS Y NyHkTi 6.3.

6.5. Bwupg Ta BmicT YNakoBKU

®nakoH ob'emom 5 mn
KoHueHTpaT ans npurotyeaHHs PO3YMHY Ans iHPy3in MicTUTbCs y UMnNiHApUYHOMY hnakoHi

A " ) %‘/
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ob'emom 5 mn 3 GesbapsHoro ckna TMny |, 3akputomy xnop6yTuNoBol ryMoBoOio npobkoto Ta
anioMiHIEBMM KOBNAYKOM 3 MNACTUKOBOIO KPULLIKOK TUny «flip-off».

®nakoH 06'emom 10 Mn
KoHueHTpaT Ans npuroTyBaHHs PO3YMHY ANA IHQY3IA MICTUTBCH Y UURIHAPUYHOMY dnakoHi
o6'emom 10 mn 3 GesbapBHOro ckna TUny |, 3akputomy xnopGyTMnoso rymoBow npoBkow Ta
anioMiHIEBUM KOBNAYKOM 3 MMACTUKOBOK KPULLKOK Tuny «flip-off».

®nakoH 06’emom 25 mn

KoHueHTpaT Ans npuroTyeaHHs PO34MHY ANs iHdysin micTuTbes y GeabapeHomy CKNsiIHOMY
tbnakoHi Tny | o6'emom 30 mn, 3aKpuToMy xnopOyTunoBow rymMoBol NpobKo Ta anioMiHiesum
KOBMA4KOM 3 NNaCTUKOBOK KpULWKOH Tuny «flip-offy.

®nakoH o6’emom 50 mn

KoHueHTpaT aAns npuroTysaHHa posumHy aAns iHGy3iit MicTUTLCS Y 50 Mn 6e3bapeHOMY CKITAHOMY
nakoHi TUny |, 3akputoMy XxnopbyTunosoko rYMOBOIO MPOBKOK Ta anioMiHIEBUM KOBNAYKoM 3
NNacTUKOBO KpULLKoo Tuny «flip-offy.

®nakoH dnakoH o6'emom 100 mn

KoHueHTpaT gns npurotysaHHs PO34YMHY ANA iHDY3il MicTUTBCS y cnakoHi 0o6'emom 100 Mn 3
BeabapsHoro ckna Tuny |, xnopbByTunosoto ryMOBOK nNpoBKoK Ta anMiHIEBUM KOBNAYKOM 3
NNacTukoBoto Kpuwkoto Tvny «flip-offy.

Poamipu ynakosku:

1 x donakoH o6'emMom 5 mn

1 x dbnakoH o6'emom 10 mn
1 x cbnakoH o6'emom 25 mn
1 x dhnakoH o6'emom 50 mn
1 x donakoH o6'emom 100 mn

He Bci poamipu ynakosok MOXyTb 6yTi HasiBHi y npoaaxy.
6.6. OcobGnuBi 3axonun 6eaneku npu yTunisauii Ta NOBoOAXeHHI

HoKCopyGilumMH € CUNBHOAIKYUM LIUTOTOKCUYHUM npenapaTtoMm, i MOro MOBUHHI MpU3HayaT,
rotyeaTtv Ta BBOAWUTU nulwe Ti ocobu, ski MaroTh keanicikauilo B ranyai 6eaneyHoro BUKOPUCTaHHSA
npenapaty. Cnig OOTPUMYBATUCSH HABEAEHUX  HUWK4e npouedyp LWOAO 3aCTOCYBaHHS,
NpUroTyBaHHA Ta yTunisauii AokcopyBiluHy.

[NpurotyBaHHs:
1. TepcoHan noeuHeH ByTu HaBYEHUI NPUrOTYBaHHIO Ta 3acTocyBaHHI0 Npenapary.

2. BaritHux cnig ycyHyTv Big po6oTu npu NPUroTyBaHHi npenapary.

3. [llepcoHan, sikuit npaue 3 AOKCOPYOIUVHOM, NOBUHEH HOCWTU BIANOBIAHUI 3aXUCHWIA
OAAr, BKNIOYAK04M OKYNAPK, Xanatu, o4HOPa3oBi PyKaBUYKM Ta Mackm.

4. Yci martepianu, wo BUKOPUCTOBYHOTECA ANA BBeAEHHS abo O4YMLIEHHSs, BKNOYaYM
PyKaBu4KW, Cnig nomiwary B nakeTu Ans CMITTA NigsuLLeHol HeBeanekn Ans cnanoBaHHs
npu BUCOKUX Temnepatypax (700 °C).

5. Yci marepianu, BUKOPUCTaHI AN o4ULLEHHS, cnig YyTUNi3yBaTH, K 3a3Ha4yeHo BuLLle.

6. 3aBxau MUTK pyKu MICNsA SHATTA PyKaBUYOK.

3abpyaHeHHs
1. Y pasi notpannaxHs npenapaTy Ha wkipy abo cnu3osi 0BONOHKU 3abpyaHeHe wicue

HEOOXiAHO NPOMUTU BEMUKOK KIMbKICTIO BOAM 3 MUNOM abo pO34yuHOM HaTpito
rippokapbonaty. He cnig Teptu wkipy witkow ans ckpaby. [ins nikyBaHHA TMMYacoBOro
NeYiHHA WKipU MOXHa BUKOPVCTOBYBATU M SIKUI KPEM.

2. Y pasi noTpannsiHHs B odi HeOBXIAHO NiaHsTM NoBiKy (MOBIkU) | NPOMUTU ypaxeHy AinsHKyY
BENUKOK KINbKICTIO BOAM NPOTAromM 15 XBUnMH abo 3BnyainHum PO34YMHOM HaTpilo Xnopuay

Lrarmwi? (e
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9 mr/mn (0,9%) ans iH'ekyiid. MoTim Cnif, 3BEpHYTUCS 3a MeANYHOK AONOMOrok A0 nikaps
abo ocranbmonora.

3. Y pasi Butoky abo poanutrs npenapaTty cnif BUKOPUCTOBYBaTU 1% PO34MH rinoxnopury
Hatpilo abo npocTto ocpatHuit  Gycdep (pH> 8) Ao nosHoro 36opy PO3YUHY.
BukopucTosysaTu TKaHuHy abo rybky, sii 3bepiraroTbca Y cneuianbHo BigBeneHomy micuj.
3MUTU aBiYi Bogow. Yci TKGHUHW Cnid NOMICTUTU B NONIETUNEHOBUIA nakeT i 3aneyartatu
AN8 cnanBaHHs.

Cnocib BeeaeHHs

Cnin 6y ocobnuso obepexxHumu  npu BHYTPILUHbOBEHHOMY BBEAEHHI Aokcopybiunny.
PekomenayeTtsca  BBOAUTHM nikapcekuit  3aci6  yepes KaTetep LWnsaxoMm BHYTPILHLOBEHHO!
KpanensHoi iHgysii 0,9% poaumny HaTpito xnopuay (9 mr/mn) abo 5% rniokou (50 mr/mn)
npoTsarom 2-15 xeunuu. Llen meton SHIDKYE PU3UK PO3BUTKY TpOoMBO3Y Ta eKCTpaBasauii, o Moxe
NPU3BECTU [0 TAXKOrO 3ananeHHsi crnony4Hoi TK@HWHW, YTBOPEHHS NyXvpiB i HEKPoO3y TkaHuH, a
TaKoX NPOMUBAHHA BEHW Nicrna BBeAEHHS npenapary.

3anuiku nikapcsKoro 3acoby, a TakoX yci marepianu, Lo BUKOPUCTOBYIOTLCS ONA po3BefeHHs Ta
BBEAEHHSA, cnig ytunisysaTtu signosigHo AC CTaHAApPTHUX NiKapHAHUX NPOUEeAYP NOBOMNKEHHS 3
UMTOTOKCUYHUMU DeYOBUHAMM, 3 ypaxyBaHHAM YUHHUX HOPM LWOAO yTunizauii HebeaneyHux
Bigxoais.

BuganeHHs 3anuvuwikis nikapcbknx sacobis

Nuwe ans ogHopasosoro BUKOPUCTaHHS. Byab-sKi1ii HEBUKOPUCTAHUIA npoAaykT abo eigxoau cnin

yTUnisysaTi BIiANOBIAHO OO0 MiCUEBMX BUMOT. HeobxigHo AoTpumyeaTucs IHCTPYKUIR wopo

NPUroTYBaHHA Ta 3acTOCYBAHHSA LIMTOTOKCUYHMNX npenaparis.

y o BIANOBIOANBLHUM BITACHMK JO3BONY HA BUMNYCK HA PUHOK

Akkopa Xenckea Moncka Cn. 3.0.0.

Bynuus Tacmosa, 6yauHok 7,

02-677 Bapwasa

8. PEECTPALINHWUIA HOMEP (HOMEPW) JO3BOJTY HA BUMNYCK HA PUHOK

17953

9. AATA BUOAUYI MEPLIOrO [O3BONY HA BUMYCK HA PUHOK/OATA MNOLOBXEHHA
Ao3Bony

11.03.2011 poky

10.  OATA 3ATBEPOXEHHS ABO YACTKOBUX 3MIH A0 TEKCTY XAPAKTEPUCTUKMU
NIKAPCBKOro 3ACOBY
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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Doxorubicinum Accord, 2 mg/ml, koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazdy ml zawiera 2 mg chlorowodorku doksorubicyny

Kazda fiolka o pojemnosci 5 ml zawiera 10 mg chlorowodorku doksorubicyny.
Kazda fiolka o pojemnosci 10 ml zawiera 20 mg chlorowodorku doksorubicyny.
Kazda fiolka o pojemnosci 25 ml zawiera 50 mg chlorowodorku doksorubicyny.
Kazda fiolka o pojemnosci 50 ml zawiera 100 mg chlorowodorku doksorubicyny.
Kazda fiolka o pojemnosei 100 ml zawiera 200 mg chlorowodorku doksorubicyny.

Substancja pomocnicza o znanym dzialaniu:zawiera 3,5 mg/ml sodu (0,15 mmol).
Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Koncentrat do sporzadzania roztworu do infuzji

Produkt jest przezroczystym, czerwonym roztworem o pH w zakresie od 2,5 do 3,5 i stezeniu
osmolalnym w zakresie od 270 mOsm/kg do 320 mOsm/kg.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Doksorubicyna jest wskazana do stosowania w leczeniu nastgpujgcych choréb nowotworowych;

Przyklady obejmuja:

- drobnokomérkowy rak ptuca (ang. SCLC— small cell lung cancer)
- rak piersi

- zaawansowany rak jajnika

- rak pecherza moczowego (dopecherzowo)

- leczenie neoadjuwantowe i adjuwantowe kostniakomiesaka

- zaawansowany migsak tkanek migkkich u dorostych

- migsak Ewinga

- ziarnica zlo§liwa (choroba Hodgkina)

- chioniak nieziarniczy (ang. Non-Hodgkin’s lymphoma)

- ostra bialaczka limfatyczna

- ostra biataczka szpikowa

- Zaawansowany szpiczak mnogi

B zaawansowany lub nawrotowy rak trzonu macicy

- guz Wilmsa

- zaawansowany rak brodawczakowaty i (lub) pecherzykowy tarczycy
- rak anaplastyczny tarczycy

- zaawansowany nerwiak niedojrzaty



Doksorubicyng czesto stosuje si¢. w schemacie chemioterapii skojarzonej z innymi lekami
cytotoksycznymi.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Doksorubicyne w postaci roztworu do infuzji nalezy podawa¢ wylacznie pod nadzorem lekarza
wykwalifikowanego, majgcego duze doswiadczenie w stosowaniu lekéw cytotoksycznych. Pacjenci
musza by¢ takze regularnie i dokladnie monitorowani w trakcie leczenia (patrz punkt 4.4),

Z powodu ryzyka czgsto powodujacej zgon kardiomiopatii, ryzyko i korzysci dla danego pacjenta
powinny by¢ ocenione przed kazdym podaniem.

Doksorubicyne podaje si¢ dozylnie i do pecherza moczowego. Nie wolno jej podawac doustnie,
podskérnie, domigsniowo lub dokanatowo. Doksorubicyn¢ mozna podawaé w bolusie trwajacym kilka
minut, w krétkim wlewie trwajacym do godziny lub we wlewie ciaggtym nie dluzszym niz 96 godzin.

Roztwor podaje si¢ przez cewnik swobodnie trwajacego wlewu dozylnego 0,9% roztworu chlorku
sodu (9 mg/ml) do wstrzykiwan lub 5% roztworu glukozy (50 mg/ml) do wstrzykiwan w ciagu 2 do
15 minut. Technika ta minimalizuje ryzyko zakrzepowego zapalenia zyt lub wynaczynienia poza zyle,
ktére moga prowadzi¢ do miej scowego, cigzkiego zapalenia tkanki acznej, powstawania pecherzy

i martwicy tkanek. Nie zaleca sie wykonywania bezposredniego wstrzykniecia dozylnego, ze wzgledu
na mozliwos¢ wynaczynienia, ktére moze Wystapi¢ nawet w przypadku prawidlowego wkhucia do
swiatla naczynia zylnego potwierdzonego aspiracjg krwi przez igle.

Podanie dozylne

Dawka doksorubicyny zalezy od schematu dawkowania, stanu ogélnego i wczesniejszego leczenia
pacjenta. Dawka chlorowodorku doksorubicyny moze si¢ rézni¢ w zaleznosci od wskazania (guzy lite
lub ostra bialaczka) oraz zastosowanego okreslonego schematu leczenia (lek moze by¢ podawany

W monoterapii, w skojarzeniu z innymi $rodkami cytotoksycznymi lub jako czesé wielodyscyplinarnej
procedury, ktéra obejmuje polgczenie chemioterapii, zabiegu chirurgicznego i radioterapii oraz
leczenia hormonalnego).

Monoterapia

Dawka jest zazwyczaj obliczana na podstawie powierzchni ciala (mg/m?). Na tej podstawie,
w przypadku stosowania doksorubicyny w monoterapii, zalecana dawka wynosi 60-75 mg/m?
powierzchni ciala (pc.), co trzy tygodnie.

Schemat leczenia skojarzonego

W przypadku podawania chlorowodorku doksorubicyny jednoczesnie z innymi érodkami
przeciwnowotworowymi o nakladajacej sie toksycznosci, takimi jak duze dawki dozylne
cyklofosfamidu lub zwiazkami pochodnymi antracyklin, takimi Jjak daunorubicyna, idarubicyna i (lub)
epirubicyna, dawkowanie doksorubicyny nalezy zmniejszy¢ do 30-60 mg/m’ pc., co 3-4 tygodnie.

U pacjentow, kt6rzy nie moga otrzymaé peinej dawki leku (np. w przypadku immunosupresji,
podesziego wieku) alternatywne dawkowanie wynosi 15-20 mg/m? powierzchni ciala na tydzien,

Podanie do pecherza moczowego

Doksorubicyna moze byé stosowana w postaci wlewki do pgcherza moczowego w leczeniu
powierzchownego raka pecherza moczowego lub w profilaktyce wznowy guza po przezcewkowej
resekcji u pacjentéw z wysokim ryzykiem nawrotu, W miejscowym leczeniu powierzchownego raka
pecherza moczowego zaleca si¢ podanie we wlewce do pgcherza moczowego dawki chlorowodorku
doksorubicyny 30-50 mg w 25-50 ml 0,9% roztworu chlorku sodu (soli fizjologicznej) do
wstrzykiwan (9 mg/ml). Optymalne stezenie wynosi 1 mg/ml. Zwykle roztwor nalezy utrzymywac

W pecherzu moczowym przez 1 do 2 godzin. W tym czasie pacjenta nalezy obracaé o 90° co 15 minut.
W celu uniknigcia zbednego rozcienczenia moczem, pacjent nie powinien przyjmowac zadnych
plynéw przez 12 godzin przed leczeniem (co powinno zmniejszy¢ objetosé wytwarzanego moczu do

26
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okolto 50 ml/h). Wlewka moze by¢ powtarzana w odstepach od jednego tygodnia do jednego miesiaca
w zaleznosci od tego czy leczenie jest terapeutyczne czy profilaktyczne.

Pacjenci z zaburzeniami czynnosci watroby

W zwiazku z tym, ze doksorubicyna jest metabolizowana gléwnie w watrobie i wydalana z zolcia,
eliminacja produktu leczniczego moze ulec opéznieniu u pacjentow z zaburzeniami czynnosci
watroby lub zahamowaniem przeptywu zoici, co moze prowadzié do wystgpienia cigzkich skutkow
wtornych.

Ogolne zalecenia modyfikacji dawki u pacjentéw z zaburzeniami ¢zynnosci watroby sa oparte na
st¢zeniu bilirubiny w surowicy:

Stezenie bilirubiny w | Dawka zalecana

surowicy

20-50 mikromoli/l 2 dawki zwykle stosowanej
> 50 mikromoli/l “a dawki zwykle stosowanej

Doksorubicyna jest przeciwwskazana u pacjentéw z ciezkimi zaburzeniami czynnosci watroby
(patrz punkt 4.3).

Pacjenci z zaburzeniami czynnos$ci nerek

U pacjentéw z niewydolnoscia nerek (GFR < 10 ml/min) nalezy poda¢ jedynie 75% planowanej
dawki.

W celu uniknigcia kardiomiopatii, zaleca sig, aby otrzymana w ciggu zycia catkowita, skumulowana
dawka doksorubicyny (w tym lekéw pochodnych, takich Jjak daunorubicyna) nie przekroczyla 450-
550 mg/m* powierzchni ciata. U pacjentéw z choroba serca jednoczesnie poddanych napromienianiu
srodpiersia i (lub) migénia sercowego, leczonych wezesniej Srodkami alkilujgcymi i u pacjentow
z grupy wysokiego ryzyka (nadcisnienie t¢tnicze od ponad 5 lat, z wezesniejszym uszkodzeniem
naczyn wiencowych, zastawek lub mieénia sercowego, w wieku powyzej 70 lat), nie powinno sie
przekracza¢ maksymalnej dawki skumulowanej 400 mg/m? U tych pacjentéw nalezy monitorowac
czynnosc serca (patrz punkt 4.4).

Dawkowanie u dzieci
Moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki u dzieci. Nalezy zapozna¢ si¢ z protokotami leczenia
i specjalistycznym pismiennictwem.

Pacjenci otyli

U pacjentéw otylych konieczne moze byé rozwazenie zmnigjszenia dawki poczatkowej lub
wydluzenie odstgpéw migdzy dawkami (patrz punkt 4.4).

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos¢ na substancje czynng (chlorowodorek doksorubicyny) lub na ktérakolwiek substancje
pomocnicza.

Przeciwwskazania do podawania dozylnego:

* nadwrazliwos¢ na antracenodiony lub inne antracykliny

* wyrazne przediuzenie zahamowania czynnosci szpiku kostnego i (lub) cigzkie zapalenie jamy
ustnej spowodowane uprzednim leczeniem $rodkami cytotoksycznymi i (lub)
napromienianiem

® uprzednie leczenie maksymalnymi dawkami skumulowanymi doksorubicyny i (lub) innymi
antracyklinami (np. daunorubicyna, epirubicyna, idarubicyna) i antracenedionami (patrz punkt
4.4)

e zakazenie uogélnione
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* cigzkie zaburzenia czynnosci watroby
cigzkie arytmie, niewydolno$¢ serca, przebyty zawal migsnia sercowego, ostra zapalna
choroba serca

* zwigkszona sklonnos¢ do krwawien

* karmienie piersia (patrz punkt 4.6)

Przeciwwskazania do podania do pecherza moczowego
® guzy inwazyjne penetrujace Sciang pecherza moczowego (poza T1)
* zapalenie pgcherza moczowego
* krwiomocz
® trudnosci z wprowadzeniem cewnika do pecherza moczowego (np. w przypadku
wystepowania duzych guzéw pecherza)
* karmienie piersig (patrz punkt 4.6).
* zakazenie drog moczowych

Doksorubicyny nie mozna podawaé w okresie cigzy i karmienia piersig (patrz punkt 4.3).

4.4 Specjalne ostrzezenia i §rodki ostroznoSei dotyczace stosowania

Doksorubicyne w postaci roztworu do infuzji nalezy podawa¢ wylgcznie pod nadzorem lekarza
wykwalifikowanego i doswiadczonego w stosowaniu lekéw cytotoksycznych dozylnie lub
dopecherzowo. Chlorowodorek doksorubicyny moze nasila¢ toksycznosé innych terapii
przeciwnowotworowych. Nalezy przeprowadza¢ uwazna kontrole czy nie wystgpuja mozliwe
powikiania kliniczne, w szczeg6lnoscei u pacjentow w podesziym wieku, u pacjentéw z choroba serca
w wywiadzie lub zahamowaniem czynnosci szpiku kostnego lub pacjentow wczesniej leczonych
antracyklinami lub napromienianiem srédpiersia.

Na poczatku leczenia doksorubicyng pacjenci wymagaja scistej obserwacji i rozleglego
monitorowania laboratoryjnego. Dlatego, zaleca si¢ hospitalizacje pacjentoéw, przynajmniej

w poczatkowej fazie leczenia. Podczas okresu przyjmowania leku, doksorubicyna moze powodowac
bezptodnosé.

Leczenie pacjentéw doksorubicyna mozna rozpocza¢ po ustgpieniu ostrych objawéw dzialania
toksycznego zastosowanego wezesniej leczenia cytotoksycznego (takich jak: zapalenie jamy ustnej,
neutropenia, matoplytkowo$¢ i uogélnione zakazenia).

Przed rozpoczgciem leczenia doksorubicyna i w jego trakcie, zaleca si¢ przeprowadzenie
nastepujacych badaf monitorujacych (czgstos¢ badan bedzie zalezeé od 0goélnego stanu pacjente,
wielkosci dawki i jednoczesnie stosowanych lekow):
* zdjecia rentgenowskie ptuc i klatki piersiowej oraz badanie EKG
* regularna kontrola czynnosci serca (ocena frakeji wyrzutowej lewej komory — ang. LVEF
poprzez np. badanie EKG (elektrokardiografia), UKG (ultrasonokardiografia) i MUGA
(angiokardiografia radioizotopowa)
codzienne kontrolowanie stanu Jamy ustnej i gardia czy nie wystepuja zmiany blony §luzowej
* badania krwi: hematokryt, plytki krwi, morfologia krwi z rozmazem, aminotransferazy
glutaminianowo pirogronowa (SGPT) i glutaminianowo szczawiooctowa (SGOT),
dehydrogenaza mleczanowa (LDH), bilirubina i kwas MOCZOWY,

Kontrola leczenia
Przed rozpoczeciem leczenia zaleca si¢ przeprowadzenie oceny czynnosci watroby z zastosowaniem
standardowych testéw, takich jak badanie aktywnosci aminotransferazy asparaginianowej (AspAT),

aminotransferazy alaninowej (AIAT), alkalicznej fosfatazy, stezenia bilirubiny, a takze czynnosci
nerek (patrz punkt 4.4),

Kontrola czynnosci lewej komory
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Analiz¢ LVEF z zastosowaniem ultrasonografii lub scyntygrafii serca nalezy przeprowadzi¢ w celu
optymalizacji stanu serca pacjenta. Kontrolg t¢ nalezy przeprowadzi¢ przed rozpoczeciem leczenia
1 po kazdym podaniu dawki skumulowanej wynoszacej okoto 100 mg/m? (patrz punkt 4.4),

Czynnos¢ serca
Kardiotoksyczno$¢ stanowi ryzyko zwigzane z leczeniem antracyklinami, ktére moze objawiac sig¢

W postaci zdarzen wezesnych (tj.ostrych) lub péznych (4. opoznionych),

Zdarzenia wezesne (ostre): wezesna kardiotoksycznogé doksorubicyny obejmuje giéwnie
przyspieszenie zatokowe i (lub) nieprawidlowosci w elektrokardiogramie (EKG), takie jak nieswoiste
zmiany odcinka ST lub zalamka T. Opisywano takze czestoskurcze, w tym przedwczesne pobudzenia
komorowe i czgstoskurcz komorowy, bradykardie, a takze blok przedsionkowo-komorowy i blok
odnogi. Objawy te zwykle wskazuja na przemijajaca ostra toksycznos¢. Objawy te zwykle nie
wskazujg na mozliwy rozwdj kardiotoksycznosci opdznionej i na 0got nie sg wskazaniem do
przerwania leczenia doksorubicyna. Splaszczenie i poszerzenie zespotu zalamkéw elektrokardiogramu
QRS poza wartoéci prawidlowe moze wskazywaé na kardiomiopati¢ indukowana chlorowodorkiem
doksorubicyny. Z reguly, u pacjentéw z prawidlowa warto$cig wyjsciowa LVEF (=50%),
zmniejszenie catkowitej wartosci LVEF 0 10% lub jej zmniejszenie do warto$ci ponizej 50% wartosci
progowej wskazuje na zaburzenia czynnosci serca.

W takiej sytuacji nalezy dokladnie rozwazy¢ leczenie chlorowodorkiem doksorubicyny.

Zdarzenia pézne: opdzniona kardiotoksycznosé zwykle rozwija si¢ w pozniejszej fazie leczenia
doksorubicyng lub w ciggu 2 do 3 miesigcy po zakoriczeniu leczenia, lecz opisywano takze pozniejsze
zdarzenia kilka miesigcy lub nawet lat po zakoficzeniu leczenia. Opézniona kardiomiopatia przejawia
sig zmniejszeniem frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF) i (lub) objawami subiektywnymi

i obiektywnymi zastoinowej niewydolnosci serca (CHF), takimi Jjak dusznosé, obrzek pue, obrzek
opadowy, powigkszenie serca i watroby, skapomocz, wodobrzusze, wysigk optucnowy i rytm
cwalowy. Opisywano takze dzialania podostre, takie jak zapalenie osierdzia i (lub) zapalenie migénia
sercowego. Zagrazajgca zyciu zastoinowa niewydolno$¢ serca jest najciezsza postacig kardiomiopatii
indukowanej antracyklinami i stanowi dzialanie toksyczne leku ograniczajgce dawke skumulowana.

Przed rozpoczgciem leczenia doksorubicyna u pacjentéw nalezy oceni¢ czynno$¢ serca oraz
kontrolowac ja w trakcie leczenia w celu zminimalizowania ryzyka wystapienia cigzkiej
niewydolnosci serca. Ryzyko to mozna zmniejszy¢, regularnie monitorujgc LVEF w trakcie leczenia
i niezwlocznie przerywajac leczenie doksorubicyng po wystgpieniu pierwszych objawow zaburzen
czynnosci serca. Wiasciwe metody ilo§ciowe do powtarzanej oceny czynnodci serca (ocena LVEF)
obejmujg angiografi¢ wielobramkowg z zastosowaniem radionuklidu (MUGA) lub echokardiografie
(ECHO). Podstawowa ocena czynnoéci serca z badaniem EKG lub badaniem MUGA lub ECHO, jest
zalecana szczegélnie u pacjentow ze zwigkszonymi czynnikami ryzyka kardiotoksycznosci. Nalezy
powtarza¢ oceng¢ LVEF w badaniach MUGA lub ECHO, zwlaszcza przy wyzszych skumulowanych
dawkach antracyklin. Oceng czynnosci serca nalezy przeprowadzaé z zastosowaniem tej samej
techniki badania przez caty okres obserwacji.

Prawdopodobiefistwo wystapienia zastoinowej niewydolnosci serca, szacowane na okolo 1% do 2%
przy dawce skumulowanej 300 mg/m?, powoli zwieksza si¢ do catkowitej dawki skumulowane; 450-
550 mg/m’ . Nastepnie ryzyko zastoinowej niewydolnosci serca wzrasta znacznie; dlatego tez nie
zaleca si¢ przekraczania maksymalnej dawki skumulowanej 550 mg/m?>. Kardiotoksycznogé po
zastosowaniu doksorubicyny moze wystapi¢ takze przy mniejszych dawkach skumulowanych, jesli

u pacjenta wystepuja inne potencjalne czynniki ryzyka kardiotoksycznosci (choroby uktadu krazenia
w wywiadzie, uprzednie leczenie innymi antracyklinami lub antracenodionami, wezesniejsza lub
réwnoczesna radioterapia na okolice $rodpiersia i (lub) osierdzia, a takze réwnoczesne stosowanie
produktow leczniczych ze zdolnoscia hamowania kurczliwosci serca, w tym cyklofosfamid

i 5-fluorouracyl). Dlatego nalezy doktadnie kontrolowaé czynnos¢ serca.

Dzieci i mlodziez znajdujg si¢ w grupie podwyzszonego ryzyka rozwoju opdznionej radiotoksycznosci
po podaniu doksorubicyny. Ryzyko to w wigkszym stopniu moze dotyczy¢ kobiet niz mezezyzn.

5
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W celach profilaktycznych zaleca sig okresowe badania czynnosci serca.

U dzieci i miodziezy istnieje zwiekszone ryzyko wystapienia opéznionej kardiotoksycznosci po
podaniu doksorubicyny. Ryzyko wystgpienia opdznionej kardiotoksycznosci jest wigksze u kabiet niz
u mezczyzn. Zaleca sig okresowe monitorowanie czynnosci serca.

Prawdopodobnie toksycznoé¢ doksorubicyny i innych antracyklin lub antracenedionéw jest
addytywna.

Czynnosé¢ watroby

Glowng drogg eliminacji doksorubicyny jest watroba i drogi zéiciowe. Przed rozpoczeciem leczenia
doksorubicyng oraz w jego trakcie nalezy ocenia¢ catkowite stgzenie bilirubiny w surowicy.

U pacjentéw ze zwigkszonym stezeniem bilirubiny klirens leku moze by¢ wolniejszy ze zwigkszeniem
ogblnej toksycznosci. U pacjentéw tych zaleca si¢ stosowanie mniejszych dawek (patrz punkt 4.2).
Pacjenci z cigzkg niewydolnoscia watroby nie powinni otrzymywac doksorubicyny (patrz punkt 4.3).

Toksycznos¢ hematologiczna

Doksorubicyna moze powodowa¢ zahamowanie czynnosci szpiku kostnego (patrz punkt 4.8). Przed
kazdym cyklem leczenia doksorubicyng oraz podczas kazdego cyklu nalezy wykonywaé badania
hematologiczne, w tym liczbe biatych krwinek (WBC) w morfologii krwi z rozmazem. Gléwnym
objawem toksycznosci chematologicznej doksorubicyny jest zalezna od dawki, przemijajaca
leukopenia i (lub) granulocytopenia (neutropenia) i jest to najczestsze ograniczajace dawke ostre
dzialanie toksyczne tego leku. Leukopenia i neutropenia zazwyczaj osiggaja nadir pomiedzy 10. do 14.
dniem po podaniu leku. Liczba leukocytow i (lub) neutrofiléw w wigkszosci przypadkéw wraca do
prawidiowych wartosci do dnia 21. Nalezy rozwazy¢ zmniejszenie dawki lub wydtuzenie odstepow
migdzy kolejnymi dawkami, jesli parametry krwi nie s prawidlowe. Moga takze wystapic
matoplytkowos¢ i niedokrwistosé. Do nastepstw klinicznych ciezkiego zahamowania czynnosci szpiku
kostnego naleza goraczka, zakazenia, sepsa i (lub) posocznica, wstrzgs septyczny, krwawienie,
niedotlenienie tkanek lub zgon.

Witérna bialaczka

U pacjentéw leczonych antracyklinami (w tym doksorubicyng) opisywano wtorna biataczke z faza
preleukemiczng lub bez tej fazy. Wtérna biataczka wystepuje czesciej, gdy leki te sg podawane

W polgczeniu ze Srodkami przeciwnowotworowymi uszkadzajacymi DNA, gdy pacjenci byli
wczesniej intensywnie leczeni lekami cytotoksycznymi lub gdy dawki antracyklin byly zwigkszane.
W bialaczkach tego typu okres utajenia moze trwaé 1-3 lata.

Podawanie do pecherza moczowego

Podanie doksorubicyny do pecherza moczowego moze spowodowac objawy chemicznego zapalenia
pecherza moczowego (1j. bolesne lub utrudnione oddawanie moczu, czeste oddawanie moczu,
moczenie nocne, stranguria, krwiomocz, martwica Sciany pecherza moczowego). Szczeg6lnej uwagi
wymagajg problemy zwigzane z cewnikowaniem (tj. zwezenie cewki moczowej spowodowane przez
naciekajacy guz pecherza moczowego). Dro ga podania do pecherza moczowego jest przeciwwskazana
w przypadku wystepowania guzow penetrujacych sciany pecherza moczowego (poza T1 )

Droga podania za pomocg cewnika do pecherza Moczowego nie powinna by¢ stosowana u pacjentow
Z guzami penetrujacymi $ciang pecherza moczowego, zakazeniem drég moczowych i stanami
zapalnymi pecherza moczowego.

Kontrolowanie stgzenia kwasu moczowego w surowicy
Stezenie kwasu moczowego w surowicy moze zwigkszy¢ sie podczas leczenia. W przypadku
hiperurykemii nalezy rozpocza¢ terapi¢ lekami zmniejszajacymi stezenie kwasu moczowego we krwi.

U pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek konieczne mose by¢ zmniejszenie dawki (patrz
punkit 4.2).

Objawy zolgdkowo-jelitowe
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Zaleca sig zapobiegawcze stosowanie érodkow przeciwwymiotnych.
Uwaga: doksorubicyny nie wolno stosowa¢ w przypadku wystepowania stanow zapalnych, owrzodzen
lub biegunki.

Wynaczynienie

Podanie poza zyle moze prowadzi¢ do miejscowej martwicy i zakrzepowego zapalenia zyi.

Piekacy bol w miejscu podania wlewu moze wskazywac na wynaczynienie pozazylne. Jesli nastapi
wynaczynienie, nalezy natychmiast przerwa¢ wstrzykiwanie lub wlew leku: igle nalezy pozostawic¢
wkiutg w zyle na krotki czas, po czym usungc jg po aspiracji krwi (patrz punkt 4.4). W przypadku
wynaczynienia nalezy rozpoczaé wlew dozylny deksrazoksanem nie pozniej niz 6 godzin po
wynaczynieniu (patrz ChPL dla deksrazoksanu; Dawkowanie i Inne informacje). Je$li deksrazoksan
jest przeciwwskazany do stosowania, zaleca si¢ miejscowe zastosowanie 99% dimetylosulfotlenku
W miejscu o polu dwa razy wigkszym niz miejsce podania (4 krople na 10 cm? powierzchni skéry),
PO czym powtarzac to trzy razy na dobe przez okres co najmniej 14 dni. Jesli to konieczne, nalezy
rozwazy¢ opracowanie chirurgiczne rany. Ze wzgledu na antagonistyczne dzialanie, w miejscu
wynaczynienia nalezy potozy¢ oklad z lodu po zastosowaniu dimetylosulfotlenku (zwezenie naczynia
Vs. rozszerzenie naczynia), np. w celu ztagodzenia bélu. U pacjentéw otrzymujacych deksrazoksan
w celu leczenia wynaczynienia indukowanego antracyklinami nie wolno stosowac
dimetylosulfotlenku W pi$miennictwie inne $rodki traktowane sa kontrowersyjnie i nie maja
okreslonej wartosci.

Radioterapia
Opisywano réwniez dzialania toksyczne indukowane napromienianiem (dotyczace migénia

sercowego, blon sluzowych, skéry i watroby). Nalezy zachowa¢ szczegblng ostroznosé u pacjentow
poddanych radioterapii w przesziogci, poddawanych radioterapii obecnie lub u pacjentow, u ktérych
planuje sig¢ zastosowanie radioterapii. U tych pacjentow istnieje szczegdlne ryzyko wystapienia
miejscowych reakcji w polu naswietlania (ang. recall phenomenon-" reakcja pamieci
promieniowania") podczas stosowania chlorowodorku doksorubicyny. Zgtaszano zwigzane z tym
przypadki cigzkiej, czasami koriczacej sie zgonem hepatotoksycznosci (uszkodzenie watroby).
Wezesniejsze napromienianie $rodpiersia zwigksza kardiotoksyczno$é doksorubicyny. Szczegélnie
w takim przypadku nie wolno przekraczaé dawki skumulowanej 400 mg/m?,

Nieplodnos¢

Doksorubicyna moze wykazywaé dziatanie genotoksyczne. Podczas okresu przyjmowania leku,
doksorubicyna moze powodowag bezplodnosé. U kobiet doksorubicyna moze powodowac brak
miesigezki. Chociaz owulacja i miesiaczka zwykle wracaja po zakoriczeniu leczenia, moze dojéé do
Wwystapienia przedwczesnej menopauzy. Kobiety nie powinny zachodzi¢ w cigze w trakcie leczenia
i przez szes¢ miesiecy po Jjego zakoniczeniu.

Doksorubicyna wykazuje dzialanie mutagenne i moze indukowaé uszkodzenie chromosomalne

w ludzkich plemnikach. Oligospermia lub azoospermia moga by¢ trwate; jakkolwiek donoszono,

ze liczba plemnikéw w nasieniu w niektérych przypadkach wraca do prawidlowego poziomu. Moze
to nastapi¢ kilka lat po zakonczeniu leczenia. MegzczyZni poddawani leczeniu doksorubicyng powinni
stosowac skuteczne metody antykoncepcji. Zaleca sig, aby mezczyzni leczeni doksorubicyna nie
starali si¢ o dziecko podczas trwania leczenia i przez szes¢ miesigcy po jego zakonczeniu. Powinni oni
tez zasiggna¢ porady w sprawie przechowywania nasienia zebranego przed leczeniem, z powodu
ryzyka wystapienia nieplodnosci po leczeniu doksorubicyna.

Leczenie przeciwnowotworowe

Doksorubicyna moze zwieksza¢ toksycznos¢ innego leczenia przeciwnowotworowego. Opisywano
zaostrzenie indukowanego cyklofosfamidem krwotocznego zapalenia pecherza oraz nasilenie
hepatotoksycznosci 6-merkaptopuryny. Podobnie Jak w przypadku innych produktéw
cytotoksycznych, przypadkowo zglaszano powikiania w trakcie stosowania doksorubicyny, takie jak
zakrzepowe zapalenie zyl i powiklania zakrzepowo-zatorowe, w tym zatorowos¢é plucna (ktéra

w niektorych przypadkach prowadzila do zgonu).
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Szczepionki

Nie jest zazwyczaj zalecane stosowanie tego produktu leczniczego w polaczeniu z zywymi,
atenuowanymi szczepionkami. Nalezy unika¢ kontaktu z osobami niedawno zaszczepionymi przeciw
polio (pofimyelitis). Podanie zywych lub zywych, atenuowanych szczepionek pacjentom z obnizona
odporoscig na skutek podawania chemioterapii, w tym doksorubicyny moze spowodowaé wystgpienie
powaznych lub infekcji prowadzacych do zgonu. Mozna zastosowac szczepionki zywe lub
nieaktywne. Jednak odpowiedz na takie szczepionki moze by¢ obnizona.

Inne
U otylych pacjentow (tj. o masie ciata > 130% idealnej masy) dochodzi do zmniejszenia klirensu
ogolnoustrojowego doksorubicyny (patrz punkt 4.2).

Zespot rozpadu guza;

Doksorubicyna moze wywolywaé hiperurykemi¢ w wyniku nasilonego katabolizmu puryn, ktory
towarzyszy szybkiemu rozpadowi komérek nowotworowych po podaniu cytostatyku (zespét lizy
guza) (patrz punkt 4.8). Po rozpoczeciu leczenia (chemioterapii), nalezy oceni¢ stezenie kwasu
moczowego, potasu, fosforanu wapnia i kreatyniny we krwi. Nawodnienie, alkalizacja moczu oraz
profilaktyka z zastosowaniem allopurinolu w celu zapobiegania hiperurykemii moga ograniczyé do
minimum potencjalne powiklania zespotu lizy guza.

Ktucie lub pieczenie w miejscu podania moze oznacza¢ wynaczynienie niewielkiego stopnia.

Jesli podejrzewa si¢ wynaczynienie lub wynaczynienie wystapi, nalezy natychmiast przerwac wlew

i rozpocza¢ podawanie do innego naczynia krwionosnego. Chlodzenie okolic miejsca podania przez
24 godziny moze zmniejszy¢ dyskomfort. Pacjenta nalezy uwaznie kontrolowaé przez kilka tygodni.
Konieczne mogg byc zabiegi chirurgiczne.

Chlorowodorek doksorubicyny moze powodowa¢ czerwone zabarwienie moczu. Pacjentéw nalezy
poinformowac, ze nie stanowi to zagrozenia dla zdrowia,

Dawek nie nalezy powtarzaé w obecnosci lub w fazie rozwoju depresji szpiku kostnego albo
owrzodzen okolicy ust. Owrzodzenie okolicy ust moze by¢ poprzedzone uczuciem pieczenia
w okolicy ust. Nie zaleca si¢ powtarzania dawek w obecnogci tego objawu,

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Kardiotoksyczno$¢ doksorubicyny zwigksza si¢ po wezesniejszym lub jednoczesnym stosowaniu
innych antracyklin lub innych potencjalnie kardiotoksycznych lekow (np. S-fluorouracyl,
cyklofosfamid lub paklitaksel) lub lekow wplywajgcych na czynnosé serca (jak antagonisci wapnia).
Podczas stosowania doksorubicyny razem z wymienionymi powyzej $rodkami, musi by¢ uwaznie
kontrolowana czynnosé serca.

Jednoczesne stosowanie trastuzumabu z antracyklinami (takimi jak doksorubicyna) jest zwigzane

z wysokim ryzykiem kardiotoksycznosci. Na chwi l¢ obecng trastuzumab i anatracykliny nie powinny
by¢ stosowane w skojarzeniu, z wyjatkiem dobrze kontrolowanych badan klinicznych, w ktérych
monitoruje si¢ czynno$é serca. Stosowanie antracyklin po zakoficzeniu leczenia trastuzumabem moze
powodowac zwigkszenie ryzyka kadiotoksycznodei. Okres poitrwania trastuzumabu wynosi 28-38
dnia i moze on pozosta¢ w krwioobiegu przez okres do 27 tygodni. Jesli to mozliwe, nalezy zachowaé
odpowiednio dtugi odstep (do 27 tygodni) migdzy zakoficzeniem leczenia trastuzumabem

a rozpoczgciem leczenia antracyklinami. Konieczne Jest doktadne monitorowanie czynnosci serca.

Dzialanie toksyczne na watrobe w wyniku stosowania doksorubicyny moze by¢ nasilone przez
stosowanie innego leczenia szkodliwego dla watroby (np. 6-merkaptopuryny).

Doksorubicyna jest metabolizowana przy udziale cytochromu P450 (CYP450) i jest substratem
transportera glikoproteiny P (Pgp). Jednoczesne stosowanie inhibitorow CY P450 i (lub) glikoproteiny

8
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P moze prowadzi¢ do zwigkszenia stezenia doksorubicyny w osoczu i w ten sposéb zwigkszaé
toksycznosé. Odwrotnie, jednoczesne stosowanie induktoréw CYP450, takich jak ryfampicyna
i barbiturany moze zmniejsza¢ stezenia doksorubicyny w osoczu i zmniejszaé jej skutecznose.

Cyklosporyna, ktéra jest inhibitorem CYP3A4 i glikoproteiny P zwieksza warto$¢ AUC
doksorubicyny i doksorubicynolu odpowiednio 0 55% i 350%. Jednoczesne podawanie moze
wymagac dostosowania dawki. Wykazano rowniez, ze cymetydyna zmniejsza klirens osoczowy
i zwigksza AUC doksorubicyny.

Paklitaksel podany na krétko przed doksorubicyng moze zmniejszaé klirens i zwigkszac stezenia
doksorubicyny w osoczu. Niektére dane wskazuja na to, ze interakcje sa mniej wyrazne w przypadku
podania doksorubicyny przed paklitakselem.

Barbiturany moga prowadzi¢ do zwiekszenia klirensu doksorubicyny w osoczu, podczas gdy
Jednoczesne podawanie fenytoiny moze prowadzi¢ do zmniejszenia stezen fenytoiny w osoczu.
Zgloszono wystgpowanie podwyzszonych stezen doksorubicyny w surowicy po Jednoczesnym
podaniu doksorubicyny i rytonawiru.

Moze by¢ zwigkszony toksyczny wplyw leczenia doksorubicyng w skojarzeniu z innymi lekami
cytostatycznymi (np. cytarabina, cisplatyna, cyklofosfamid). Martwica jelita grubego z silnym
krwawieniem i cigzkie zakazenia moga wystapi¢ na skutek leczenia skojarzonego z cytarabina.

Klozapina moze zwigksza¢ ryzyko i ciezkosé hematologicznej toksycznosci doksorubicyny.
Podczas leczenia doksorubicyna moze wystapié znaczna nefrotoksyczno$¢ amfoterycyny B.

Doksorubicyna jest szybko metabolizowana i przewaznie eliminowana przez drogi z6iciowe.
Jednoczesne podawanie $rodkow chemioterapeutycznych o znanym dziataniu toksycznym dla watroby
(np. merkaptopuryna, metotreksat, streptozocyna) moze potencjalnie zwigkszaé¢ toksycznosé
doksorubicyny, w wyniku zmniej szonego klirensu watrobowego leku. Dawkowanie doksorubicyny
musi by¢ modyfikowane, jesli konieczne jest jednoczesne zastosowanie lekéw o dziataniu
hepatotoksycznym.

Doksorubicyna jest silnym srodkiem, zwigkszajgcym wrazliwos¢ na promieniowanie, a "reakcje
pamigci promieniowania"(ang. recall pheomenon) wywolywana przez nig moze zagrozaé¢ zyciu.
Kazda poprzedzajgca, jednoczesna lub pozniejsza radioterapia moze zwiekszaé kardiotoksycznosé lub
hepatoksycznos¢ doksorubicyny. Dotyczy to takze jednoczesnego stosowania lekow
kardiotoksycznych lub hepatotoksycznych.

Doksorubicyna moze powodowaé zaostrzenie krwotocznego zapalenia pecherza moczowego
wywolanego wezedniejsza terapia cyklofosfamidem.

Leczenie doksorubicyna moze prowadzi¢ do zwigkszenia stezenia kwasu MOCZOWEZO W SUrowicy.
Dlatego konieczne moze by¢ dostosowanie dawki $rodkéw obnizajacych stezenie kwasu moczowego.

Doksorubicyna moze zmniejsza¢ dostepnos¢ biologiczng digoksyny po podaniu doustnym,

Podczas leczenia doksorubicyna pacjenci nie powinni by¢ szczepieni szczepionkami Zywymi
i powinni unika¢ kontaktu z osobami ostatnio szczepionymi szczepionkg przeciwko polio.

W badaniu klinicznym po podaniu sorafenibu w dawce 400 mg dwa razy na dobe obserwowano 21%
zwigkszenie AUC doksorubicyny. Znaczenie kliniczne tej obserwacji nie jest znane.



4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigia

Doksorubicyng wykryto w tkankach plodu (watrobie, nerkach, plucach) w stgzeniach kilkakrotnie
wigkszych niz w osoczu matki, co wskazuje na jej przenikanie przez fozysko. W badaniach na
zwierzetach wykazano dzialanie teratogenne 1 toksyczne na zarodek i ptod (patrz punkt 5.3), a takze
dzialanie wysoce mutagenne w te$cie Amesa. Leki cytostatyczne powinno si¢ podawac w czasie cigzy
tylko wedtug Scistych zalecen, i gdy spodziewane korzysci dla matki przewyzszaja potencjalne
zagrozenia dla plodu.

Karmienie piersia

Istniejg doniesienia, ze doksorubicyna jest wydzielana w mleku ludzkim. Nie mozna wykluczyé
ryzyka dla dziecka karmionego piersia. Ze wzgledu na to, ze chlorowodorek doksorubicyny jest
przeciwwskazany podczas karmienia piersia, podczas leczenia doksorubicyng nalezy przerwaé
karmienie piersig (patrz punkt 4.3).

Plodnoéé

W zakresie profilu bezpieczenstwa, zaleca si¢, aby mezZczyzni planujacy mie¢ dzieci przechowali
nasienie zebrane przed leczeniem i nie planowali mie¢ dzieci w trakcie oraz przez szes¢ miesiecy po
zakoniczeniu leczenia. Kobiety w wieku rozrodezym muszg stosowac skuteczng antykoncepcje

w trakcie leczenia doksorubicyng i przez 6 miesigcy po leczeniu.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Z powodu czgstego wystepowania nudnosei i wymiotow, nalezy odradza¢ prowadzenia pojazdéw lub
obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Leczenie doksorubicyna czgsto powoduje dziatania niepozadane, a niektére z tych dziatan sa na tyle
powazne, ze wymagane jest staranne monitorowanie pacjenta. Szybko$é¢ podawania i dawki maja
wplyw na czgstos$é wystepowania i rodzaj dzialan niepozadanych. Zahamowanie czynnosci szpiku
kostnego jest ostrym dziataniem niepozgdanym ograniczajacym dawke, ale jest przewaznie
przemijajace. Do nastepstw klinicznych toksycznego dziatania doksorubicyny na szpik kostny

i toksycznosci hematologicznej moga naleze¢ goraczka, zakazenia, sepsa (posocznica), wstrzas
septyczny, krwawienia, niedotlenienie tkanek lub zgon. Nudnosci i wymioty, jak réwniez lysienie
obserwuje sig¢ u prawie wszystkich pacjentow.

Doniesiono o wystepowaniu nastepujacych dzialan niepozadanych zwiazanych z leczeniem
doksorubicyna:

czgstos¢ wystepowania dzialan niepozgdanych okreslono stosujac nastepujaca konwencje:
bardzo czgsto (> 1/10)

czesto (= 1/100 do < 1/10)

niezbyt czesto (> 1/1000 do < 1/100)

rzadko (= 1/10 000 do < 1/1000)

bardzo rzadko (< 1/10 000)

nie znana (czgsto$¢ nie moze by¢ okreslona na podstawie dostgpnych danych).

Czesto Niezbyt czesto Rzadko Nie znana
Zakazenia i sepsa, posocznica
zarazenia
pasozytnicze
Nowotwory Wtérna ostra bialaczka Ostra biataczka
tagodne i zlosliwe szpikowa, gdy lek limfatyczna i ostra
stosuje si¢ w skojarzeniu | biataczka szpikowa
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z lekami
przeciwnowotworowymi,
kiore uszkadzajg DNA.
(patrz punkt 4.4),

zespot lizy guza

Zaburzenia krwi i
uktadu chlonnego

zahamowanie
czynnosci szpiku
kostnego,
leukopenia i
neutropenia

trombocytopenia,
niedokrwistosé¢

Zaburzenia ukladu
immunologicznego

reakcje anafilaktyczne

Zaburzenia
metabolizmu i

odzywiania

Jjadiowstret

odwodnienie

hiperurykemia
(patrz punkt 4.4)

Zaburzenia oka

zapalenie spojowek,

zapalenie rogowki,
fzawienie

Zaburzenia serca

kardiomiopatia,
(2%: np.
zmniejszenie
LVEF, duszno$¢);

arytmia,
niewydolnos¢
serca,
bezobjawowe
zmniejszenie
frakeji wyrzutowe;j
lewej komory.
zastoinowa
niewydolnosé
serca,
kardiotoksycznosé
moze objawiac sie
poprzez
wystapienie
tachykardii w tym
czgstoskurczu
nadkomorowego i
zmianami w EKG
(np. przyspieszenie
zatokowe,
tachyarytmia,
czestoskurcz
komorowy,
bradykardia, blok
odndg). Zaleca si¢
zachowanie
ostroznosci i
rutynowe
wykonywanie
EKG u pacjentow
z zaburzeniami
czynnosci serca.

Zaburzenia
naczyniowe

zapalenie zyl

zakrzepowe
zapalenie zyt,
choroba
zakrzepowo-
zatorowa,
uderzenia goraca,
Wstrzas

1"
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Zaburzenia
zoladka i jelit

nudnosci,
wymioty,
zapalenie blony
sluzowej/zapalenie

krwawienie 7
przewodu
pokarmowego,
bol brzucha,

zapalenie przelyku,
nadzerka $luzowki

zoladka, zapalenie

jelita grubego,

jamy ustne;j, owrzodzenie blon przebarwienie
biegunka, sluzowych jamy sluzéwki jamy

ustnej, gardta, ustnej

przetyku i

przewodu

pokarmowego

mogg wystapic

po jednoczesnym

podaniu z

cytarabina,

zglaszano

owrzodzenia i

martwice

okreznicy, w

szczegdlnosci

katnicy (patrz

punkt 4.5)
Zaburzenia uktadu skurcz oskrzeli,
oddechowego, popromienne
klatki piersiowej i zapalenie pluc
srodpiersia
Zaburzenia skory i | lysienie swiad, miejscowa | pokrzywka, wysypka, niedotlenienie
tkanki podskornej: reakcja rumien wzdtuz zyly, do | tkanek, rumien

nadwrazliwosci ktorej podawano obwodowy i zespol

w miejscu iniekcje, przebarwienie | dioniowo-

wezesniej skéry i paznokei, podeszwowy,

napromienianym | oddzielenie sie phytki nadwrazliwos¢ na

(ang. recall paznokciowej Swiatto

phenomenon
"reakcja pamieci
promieniowania")

Zaburzenia nerek i
drég moczowych:

reakcje miejscowe
(chemiczne
zapalenie pecherza
moczowego)
moga wystapic
przy leczeniu
dopecherzowym
(np. zaburzone
oddawanie moczu,
czeste oddawanie
moczu, nocne
moczenie
nadmierne,
uczucie pieczenia
W cewce
moczowej
(stranguria),
krwiomocz,
martwica sciany
pecherza
moczowego)

ostra niewydolnos¢
nerek,

Zaburzenia uktadu

brak miesigczki,
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rozrodczego i

niedobor

piersi plemnikow, brak
plemnikow (patrz
punkt 4.4)

Zaburzenia ogdlne reakcje anafilaktyczne, piekacy lub

1 stany w miejscu
podania

goraczka, zawroty glowy

parzacy bol w
migjscu podania
(patrz punkt 4.4).
zte samopoczucie/
ostabienie, astenia,
drzenie

Zaburzenia hepatotoksycznosé,
watroby i drog przemijajace
zolciowych zwigkszenie
aktywnosci
enzymow
watrobowych
Procedury wynaczynienie
medyczne i moze prowadzié
chirurgiczne do cigzkiego

zapalenia tkanki
lacznej.
Powstawanie
pecherzy i
migjscowa
martwica tkanek
mogg wymagaé
zabiegu
chirurgicznego (w
tym przeszczepu
skory) (patrz punkt
4.4).

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne Jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglasza¢
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania

Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji
Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobojczych
Al Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

tel.: + 48 22 49 21 301
faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozgdane mozna zglasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Pojedyncze dawki 250 mg i 500 mg doksorubicyny prowadzity do zgonu.

Ostre przedawkowanie doksorubicyny moze prowadzié¢ do zahamowania czynnosci szpiku
(szczegblnie leukopenii i maloplytkowosci), zwykle w nastgpnych 10-15 dniach po przedawkowaniu,
i ostrych zmian w sercu, ktére moga wystapi¢ w ciagu 24 godzin. Leczenie obejmuje dozylne
podawanie antybiotykéw, przetoczenie granulocytow i plytek krwi, izolacje ochronna pacjenta oraz

Produktéw Leczniczych,



leczenie objawow ze strony serca. NaleZy rozwazy¢ przeniesienie pacjenta do Jjatowego pomieszczenia
i zastosowanie krwiotwércezego czynnika wzrostu.

Ostre przedawkowanie doksorubicyny moze réwniez prowadzi¢ do dzialania toksycznego na zotadek
i jelita (gtéwnie zapalenia blony sluzowej). Objawy te wystepuja zwykle we wezesnej fazie po
podaniu leku i u wigkszoéci pacjentow usigpujg w ciggu trzech tygodni.

Przewlekte przedawkowanie, ze skumulowang dawka przekraczajaca 550 mg/m? pc. zwigksza ryzyko
kardiomiopatii i moze prowadzi¢ do niewydolnosci serca.

P6Zna niewydolnos¢ serca moze wystapi¢ do 6 miesigcy po przedawkowaniu. Pacjentow nalezy
uwaznie obserwowac, a w razie pojawienia si¢ objawow niewydolnosci serca zastosowaé standardowe
postgpowanie.

5. WLEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: antracykliny i substancje pochodne
Kod ATC: LO1DBO01

Doksorubicyna jest antybiotykiem antracyklinowym. Mechanizm dzialania nie zostat catkowicie
wyjasniony. Uwaza sie, ze dziatanie przeciwnowotworowe chlorowodorku doksorubicyny odbywa sie
za pomocg cytotoksycznych mechanizméw, w szczegdlnosci zdolnosci wbudowania w DNA,
hamowania enzymu topoizomerazy 11, jak réwniez przez tworzenie reaktywnych postaci tlenu
(wolnych rodnikéw). Wszystkie te mechanizmy wywieraja negatywny wplyw na synteze DNA
wbudowanie czasteczki doksorubicyny do DNA hamuje dziatanie polimeraz RNA i DNA przez
zaburzanie zdolno$ci rozpoznawania zasad i specyficznosci ich sekwencji. Hamowanie
topoizomerazy-II powoduje pekniecia w pojedynczych i podwéjnych fancuchach helisy DNA.
Rozszczepienie DNA nastepuje takze w reakcji chemicznej z reaktywnymi postaciami tlenu, takimi
Jak rodnik hydroksylowy OH*. W wyniku tego procesu powstaja mutacje i abberacje chromosomalne.

Swoistos¢ toksycznosci doksorubicyny wydaje si¢ by¢ zwigzana gléwnie z aktywnoscig proliferacyjna
prawidlowej tkanki. Szpik kostny, przewéd pokarmowy i gruczoty plciowe sg gléwnymi tkankami,
zwykle uszkadzanymi.

Wazng przyczyna niepowodzenia leczenia doksorubicyng i innymi antracyklinami Jest rozwiniecie sig
opornosci. W celu zwalczania opornogci komérkowej na doksorubicyne rozwazano zastosowanie
antagonistéw kanaloéw wapniowych, takich jak werapamil, poniewaz podstawowym miejscem jego
dzialanie jest blona komérkowa. Werapamil hamuje wolny transport w kanale wapniowym i moze
zwigksza¢ wychwyt doksorubicyny przez komérki. Jednoczesne podawanie doksorubicyny

i werapamilu jest zwigzane z wystgpieniem ci¢zkich dziatan kardiotoksycznych,

5.2 Wiasdciwo$ci farmakokinetyczne

Dystrybucja

Po podaniu dozylnym, doksorubicyna jest bardzo szybko eliminowana z krwi i rozprowadzana do
wielu tkanek, w tym pluc, watroby, serca, Sledziony, wezlow chionnych, szpiku kostnego i nerek.
Objgtoé¢ dystrybucji wynosi okoto 25 litréw. Wiazanie z bialkami wynosi 60-70%.

Doksorubicyna nie przenika przez barier¢ krew mozg, chociaz wyzsze stezenia w plynie
mozgowo-rdzeniowym mogg by¢ osiggane w przypadku przerzutéw guzéw do mozgu lub rozsiania
bialaczki do mézgu. Dystrybucija doksorubicyny do plynu jamy otrzewnowej (wodobrzusza) zachodzi
szybko, gdzie osiaga wyzsze stezenia niz w osoczu. Doksorubicyna jest wydzielana do mleka matki.
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Eliminacja

Eliminacja doksorubicyny z krwi jest trojfazowa, ze érednimi okresami poltrwania wynoszacymi 12
minut (dystrybucja), 3,3 godziny i okoto 30 godzin. Doksorubicyna jest bardzo szybko
metabolizowana w watrobie. Gléwnym metabolitem jest farmakologicznie czynny doksorubicynol.
Inne metabolity to aglikon deoksyrubicyny, glukuronid i sprzgzony siarczan. Okoto 40 do 50% dawki
Jest wydalane z z6kcig w ciggu 7 dni, z czego okoto polowa w niezmienionej postaci, a reszta jako
metabolity. Tylko 5-15% podanej dawki jest wydalane z moczem.

Szczegdlne grupy pacjentéw

Ze wzgledu na to, ze eliminacja doksorubicyny zachodzi glownie w watrobie, zaburzenia czynnosci
watroby powodujg wolniejsze usuwanie, a w konsekwencji zwigkszone zatrzymywanie i gromadzenie
si¢ leku w osoczu i tkankach. Zwykle zaleca sie zmniejszenie dawki.

Chociaz wydalanie przez nerki jest drugorzedna droga eliminacji doksorubicyny, ciezkie zaburzenia
czynnosci nerek mogg wplywac¢ na catkowitg eliminacje i wymagac¢ zmniejszenia dawki.

W badaniu pacjentéw otytych (o masie ciala > 130% idealnej masy) klirens doksorubicyny by}
zmniejszony, a okres péttrwania zwigkszony w poréwnaniu do tego w kontrolnej grupie pacjentow
z prawidlowg masg ciata. U pacjentow otylych moze by¢ konieczne dostosowanie dawki.

U pacjentéw onkologicznych doksorubicyna redukowana Jest do adriamycynolu, ktéry jest aktywnym
czynnikiem cytotoksycznym. Redukcja ta katalizowana jest przez cytoplazmatyczne NADPH-zalezne
reduktazy aldo-ketonowe, ktére wystepuja we wszystkich tkankach i odgrywaja istotng role w
farmakokinetyce doksorubicyny.

Mikrosomalne glikozydazy wystepujace w wiekszosci tkanek przeksztatcaja doksorubicyne i

adriamycynol do nieaktywnych aglikonéw. Aglikony poddane nastgpnie O-demetylacji i sprzeganiu z
siarczanami lub estrami kwasu glukuronowego wydalane sg z zolcia.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane z pismiennictwa dotyczace badan na zwierzetach wykazujg, ze doksorubicyna wplywa na
plodnosé, wywoluje dzialanie teratogenne i dzialanie toksyczne na zarodek i piéd. Inne dane
wskazujg, ze doksorubicyna ma wlasciwosci mutagenne.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1  Wykaz substancji pomocniczych

Sodu chlorek

Kwas solny (do uzyskania odpowiedniego poziomu pH)

Woda do wstrzykiwan

6.2  Niezgodnosci farmaceutyczne

Doksorubicyny nie nalezy miesza¢ z heparyna, ze wzgledu na mozliwosé wytracenia osadu, ani

z 5-fluorouracylem, z uwagi na niebezpieczefstwo degradacji. Nalezy unika¢ dhugotrwatego kontaktu
z jakimkolwiek roztworem o pH zasadowym, poniewaz skutkiem tego jest hydroliza leku,

Doksorubicyny nie nalezy miesza¢ z innymi produktami leczniczymi, z wyjatkiem wymienionych
w punkeie 6.6, do czasu uzyskania szczegdlowych informacji dotyczacych zgodnosci mieszania.

6.3 Okres waznosci
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Fiolki nieotwarte: 18 miesigcy
Fiolki otwarte: produkt nalezy zuzy¢ bezposrednio po otwarciu fiolki.

Przygotowane roztwory do wlewu

Wykazano stabilno$¢ chemiczng i fizyczng produktu przy gotowanego w zabezpieczonych przed
swiatlem pojemnikach szklanych przez okres do 28 dni w temperaturze od 2°C do 8°C oraz przez
okres do 7 dni w temperaturze 25°C po rozciefczeniu w 0,9% roztworze chlorku sodu do wstrzykiwan
i glukozy do wstrzykiwan.

Z mikrobiologicznego punktu widzenia produkt nalezy zuzy¢ natychmiast. Jezeli lek nie jest zuzyty od
razu za czas i warunki przechowywania przygotowanego roztworu odpowiada uzytkownik. Roztworu

nie nalezy przechowywa¢ dhuzszej niz 24 godziny w temperaturze od 2°C do 8°C, chyba ze
rozcienczenia dokonano w kontrolowanych i zwalidowanych warunkach jatlowych.

6.4  Specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywaé w lodéwce (2°C — 8°C).
Przechowywa¢ fiolke w tekturowym pudetku, w celu ochrony przed $wiatlem.
Warunki przechowywania produktu leczniczego po rozcienczeniu, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Fiolka o pojemnosci 5 ml

Koncentrat do sporzadzania roztworu do wlewu znajduje si¢ w fiolce cylindrycznej o pojemnosci 5 ml
z bezbarwnego szkla typu I, zamknietej chlorobutylowym, gumowym korkiem i uszczelnieniem typu
flip-off.

Fiolka o pojemnosci 10 ml

Koncentrat do sporzadzania roztworu do wlewu znajduje si¢ w fiolce cylindrycznej o pojemnosci

10 ml z bezbarwnego szkia typu I, zamknigtej chlorobutylowym, gumowym korkiem i uszczelnieniem
typu flip-off.

Fiolka o pojemnosci 25 ml

Koncentrat do sporzadzania roztworu do wlewu znajduje si¢ w fiolce o pojemnosci 30 ml

z bezbarwnego szkia typu I, zamknigtej chlorobutylowym, gumowym korkiem i uszczelnieniem typu
flip-off.

Fiolka o pojemnosci 50 ml

Koncentrat do sporzadzania roztworu do wlewu znajduje si¢ w fiolce o pojemnosei 50 ml

z bezbarwnego szkla typu I, zamknictej chlorobutylowym, gumowym korkiem i uszezelnieniem typu
flip-off.

Fiolka o pojemnosci 100 ml
Koncentrat do sporzadzania roztworu do wlewu znajduje si¢ w fiolce o pojemnogci 100 ml
z bezbarwnego szkla typu I, zamknigtej chlorobutylowym, gumowym i uszezelnieniem typu flip-off.

Wielkosci opakowan:

1 % fiolka o pojemnosci 5 ml
1 x fiolka o pojemnosci 10 ml
1 x fiolka o pojemnosci 25 ml
I x fiolka o pojemnosci 50 ml
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I x fiolka o pojemnosci 100 ml

Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowac si¢ w obrocie.

6.6  Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Doksorubicyna jest silnym lekiem cytotoksycznym i powinna byé przepisywana, przygotowywana
i podawana wylgcznie przez osoby wykwalifikowane w bezpiecznym stosowaniu leku. Nalezy
zastosowac nastepujgce procedury dotyczace stosowania, przygotowywania i usuwania
doksorubicyny.

Przygotowanie;
L. Personel powinien by¢ przeszkolony w przygotowywaniu i stosowaniu leku.

2. Kobiety w ciazy powinny by¢ wylaczone z pracy w przygotowywaniu leku.

3. Personel pracujacy z doksorubicyna powinien natozy¢ odpowiednie ubranie ochronne, w tym
okulary ochronne, fartuchy, rekawice Jjednorazowego uzytku i maski.

4. Wszelkie materialy uzyte do podawania lub czyszczenia, w tym rekawice, powinny byé
umieszczone w torbach na $mieci wysokiego ryzyka znieczyszczenia, do spalania w wysokich
temperaturach (700°C).

5. Wszelkie materiaty uzyte do czyszczenia powinny by¢ usuniete w sposob uprzednio
przedstawiony.

6. Po zdjgciu rekawic zawsze nalezy umycé rece,

Zanieczyszczenie

I. W razie kontaktu leku ze skéra lub blonami Sluzowymi zanieczyszczone miejsce nalezy
przemyc¢ obfitg iloscia wody z mydiem lub roztworem wodoroweglanu sodu. Nie nalezy
pociera¢ skéry przez uzycie szczotki do szorowania. W celu leczenia przejsciowego pieczenia
skéry mozna zastosowac tagodny krem.

2. W razie kontaktu leku z oczami, nalezy unies¢ powieke (powieki), a zanieczyszczone miejsce
ptukac obfita ilo$cig wody przez 15 minut lub zwyktym roztworem chlorku sodu do
wstrzykiwan o stezeniu 9 mg/ml (0,9%). Nastepnie nalezy zasiegna¢ porady medycznej
u lekarza lub okulisty.

3. W razie wycieku lub rozlania leku nalezy zastosowaé 1% roztwor podchlorynu sodu lub po
prostu bufor fosforanowy (pH> 8) do catkowitego zebrania roztworu. Nalezy uzyc¢ tkaniny lub
gabki przechowywanej w specjalnie wyznaczonym do tego miejscu. Przepluka¢ dwukrotnie
woda. Wszystkie $cierki nalezy umieécié w plastikowym worku, po czym zapieczetowac go
do spalenia.

Sposéb podawania

Nalezy zachowac¢ szczegdlng ostroznosé podczas dozylnego podawania doksorubicyny. Zaleca sie
podawanie produktu leczniczego przez cewnik we wlewie dozylnym kroplowym 0,9% roztworu
chlorku sodu (9 mg/ml) lub 5% roztworem glukozy (50 mg/ml) w ciagu 2-15 minut. Ta metoda
zmniejsza ryzyko rozwoju zakrzepicy i wynaczynienia pozazylnego, ktére moze prowadzi¢ do
cigzkiego zapalenia tkanki tacznej, powstawania pecherzy i martwicy tkanek, a takze zapewnia
przeptukanie zyly po podaniu leku.

Pozostalosci produktu leczniczego, jak rowniez wszystkie materialy uzyte do rozcieniczenia i podania
nalezy zniszczy¢ zgodnie ze standardowymi procedurami szpitalnymi dotyczacymi postepowania ze
srodkami cytotoksycznymi, z uwzglednieniem obecnych przepiséw dotyczacych usuwania odpadow
niebezpiecznych.

Usuwanie pozostalosci leku

Wylacznie do jednorazowego uzycia. Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady
nalezy usuna¢ zgodnie z lokalnymi przepisami. Nalezy przestrzega¢ instrukcji dotyczacych
przygotowywania i stosowania lekow cytotoksycznych.
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T PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Accord Healthcare Polska Sp. z o.0.
ul. Tasmowa 7
02-677 Warszawa

8.  NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

17953

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDELUZENIA POZWOLENIA

11.03.2011

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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Mote: Artwork requites symbol of Scissor & dotted line. Perforation is not requiring in the artwork.
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