Doxo -Teva® 50 mg 1.V.
Enjektabl Liyofilize Toz i¢eren Flakon

FORMUL
Her flakon; Doksorubisin HCI (50 mg), laktoz monohidrat (250 mg) ihtiva eder.

FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

Farmakodinamik o6zellikler

Doksorubisin, Streptomyces peucetius tiirlerinden caesius tarafindan tiretilen sitotoksik antrasiklin
grubundan antibiyotik bir ilagtir. Doksorubisin, anti-infektif 6zelliklere sahip olmasina ragmen,
sitotoksisitesi anti-infektif ajan olarak kullanilmasini engellemektedir.

Etki mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Ancak, doksorubisinin, DNA’ya baglanarak c¢ift
sarmalin baglanma noktalarindan ag¢ilmasma neden oldugu goriilmektedir. Ayrica doksorubisin
topoizomeraz II ile etkilesime girerek enzimi inhibe eder ve DNA’nin tamir etme mekanizmasini
engeller. DNA’ya baglanma ve topoizomeraz II inhibisyonu, DNA ve RNA sentezini inhibe ederek,
DNA’nin parcalanmasina neden olur. Doksorubisin ayrica demir ile gii¢lii bir sekilde selat
olusturup DNA’ya ve hiicre membranlarina baglanabilir ve DNA’y1 ve hiicre membranlarini kolayca
parcalayabilen serbest radikaller {iretebilir.

Farmakokinetik ozellikler

Absorbsiyon: Doksorubisin hidrokloriir gastrointestinal yoldan absorbe edilmez ve sadece
parenteral yolla uygulanir. Dokular1 asir1 tahris ettiginden dolay1 intravendz olarak uygulanmalidir.

Dagilim: Doksorubisin, plazma ve dokulara yaygim olarak dagilir. Intravendz uygulamanin hemen
ardindan hiicreler tarafindan absorbe edilip, hiicre birimlerine 6zellikle niikleik asitlere baglanir.
Doksorubisin kan-beyin bariyerini gegemez ve serebrospinal sivida ol¢iilebilir bir konsantrasyona
ulasamaz. Plazma proteinlerine %70 oraninda baglanir.

Metabolizma: Doksorubisin, karaciger ve diger dokularda metabolize olur. En 6nemli metaboliti
antineoplastik aktiviteye sahip doksorubisinoldiir.

Eliminasyon: Doksorubisin, esas olarak safra yolu ile atilir. Dozun %40-50’s1 7 giin icinde feces ya
da safra yoluyla atilir. Uygulanan dozun yaklasik %4-5’1 bes giinden sonra metobolize olmayan
doksorubisin olarak idrarla atilir. Yar1 Omrii trifaziktir; primer t,», 30 dakika, sekonder t;»
metabolitler i¢in 3-3.5 saat, terminal t,, doksorubisin ve metabolitler i¢in 17-30 saattir.

ENDIiKASYONLARI

Akut lenfoblastik 16semi, akut miyeloblastik 16semi, Wilms tlimorii, neuroblastom, yumusak doku
ve kemik iligi sarkomu, gégiis kanseri, over kanseri, degisim gosteren hiicre mesane kanseri, tiroid
kanseri, Hodgkin ve non-Hodgkin lenfoma, diger hiicresel tiplerle karsilastirildiginda daha cok
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cevap veren histolojik tipi kiigiik hiicre olan bronkojenik karsinomlar ve gastrik karsinomlar gibi
yayilmis neoplastik durumlarda gerileme olugmasi i¢in kullanilir.

KONTRENDIKASYONLAR

* Daha Once diger antitiimor ajanlar ile tedavinin ya da radyoterapinin neden oldugu
miyelosupresyonlarda,

+ llaca bagh kardiyak toksisite riskinde artis olusturdugunu gosteren kesin ve yeterli veriler
bulunmasa da, daha 6nce varolan kalp hastaliginda,

* Daunorubisin, doksorubisin ve/veya diger antrasenler ve antrasiklinlerin, biitiin kiimiilatif
dozlar1 ile daha Once tedavi yapilmigsa kontrendikedir.

UYARILAR / ONLEMLER

Uyarilar :

Doksorubisin giiglii bir ilagtir ve sadece kanser kemoterapisinde deneyimli doktor kontroliinde
uygulanmalidir. Komplikasyonlarin kontrol edilebilmesini ve tedavinin uygun yapilmasini saglayan
yeterli diyagnostik ve tedavi olanaklart hazirda bulundurulmalidir. Olusabilecek doz asimi
nedeniyle ilacin kuralina uygun tatbikine ait ana kurallar biitiin ilgili personele agikca
bildirilmelidir.

Doksorubisin sadece intravendz yolla uygulanmalidir. Ilacin sebep olacagi ekstravasasyondan
kacinmak icin ¢ok dikkatli olunmalidir. Doksorubisinin yanlis uygulanmasi sonucu subkutan
ekstravasasyon ve bunun sonucunda da doku iritasyonu ve nekroz olusur. Extravasasyona ait her
hangi bir semptom meydana gelirse, ilag uygulanmasi derhal durdurulmali ve bagka bir yere
uygulanmalidir. Subkutan ekstravasasyondan meydana geldiginde veya bu durumdan
siiphelenildiginde, doksorubisin uygulanmasina derhal ara verilmeli ve uygun tedavi hemen
yapilmalidir.

Uygun tedavi su agamalar igermektedir: Sizintiyr digar1 alma girisiminde bulunulmasi, parenteral
kortikosteroidle lokal infiltrasyon ve bol miktarda sodyum hidrokloriir enjeksiyonu ile etkilenmis
yerin yikanmasi, 3 giin aralikli olarak lokal buz uygulamasi, ekstravasasyonun progresif 6zelligi
oldugundan, plastik cerrahide uzmanlasmis bir doktor ile konsiiltasyon ve etkilenmis alanin sik sik
incelenmesi, iilser baglangici varsa, dncelikle etkilenmis alanin erken ekzisyonu diisliniilmelidir.

Hematolojik toksisite

Hematolojik toksisite gelisebilir. Bunun en énemli belirtisi 16kopenidir. Onerilen doz ile 16kopeni
olusabilir, ancak bu geg¢icidir; doksorubisin uygulandiktan sonra 10-14 giin siirebilir ama 21. gilinde
tyilesme baglar. Ayrica trombositopeni ve anemi de meydana gelebilir. Hematolojik toksisite, kan
hiicrelerinin sayis1 normale doniinceye kadar dozun azaltilmasimi veya tedavinin ertelenmesini
gerektirebilir ya da tedavinin kesilmesini gerektirecek kadar siddetli de olabilir. Kan hiicrelerinin
sayisinda diisiis meydana geldiginde hastalar yakindan gozlenmeli ve enfeksiyon belirtileri varsa
antibiyotik tedavisi yapilmalidir; bu donemde doksorubisin tedavisinin ertelenmesi gerekebilir.



Siddetli miyelosupresyon, hemoraj ya da siiperenfeksiyonla sonuglanabilir. Hastalarin hematolojik
durumlar1 dikkatli bir sekilde gézlenmelidir.

Kardivak toksisitesi

Doksorubisin verildiginde kardiyak toksisitesi igin 6zel 6nlemler alinmalidir. Total doz 400mg/m*
ya da 500 mg/m*yi asmamalidir. 550 mg/m?* lik doz limitini asan hastalarda akut sol ventrikiil
yetmezIligi meydana gelmistir. Mediastinal alana radyoterapi goren hastalarda ya da siklofosfamid
gibi kardiyotoksik potansiyele sahip diger ajanlarla ayn1 anda tedavi goren hastalarda bu limit daha
dustiktiir (400 mg/m?*). Daunorubisin gibi bilesiklerle daha dnce ya da birlikte tedavi goren hastaya
uygulanacak doksorubisin dozu hesaplanmalidir. Doksorubisin tedavisinin kesilmesinden bir kag
hafta sonra konjestif kalp yetmezligi ve/veya kardiyomiyopati ile karsilagilabilir.

Doksorubisinin sonradan gelisen kardiyotoksisitesi ¢ocuklar i¢in 6zel bir risk tasimaktadir ¢ilinkii
doksorubisin biiyiime doéneminde miyokardiyal gelisimi bozmaktadir ve bu da eriskinligin erken
doneminde muhtemel konjestif kalp yetmezligine sebep olabilmektedir.

Kalp yetmezligi, kalbin desteginde bilinen ve kullanilan fiziksel ya da medikal tedaviden genellikle
etkilenmez. ilaca bagli kalp yetmezligi erken teshis edilip kardiyak glikozitler ve diiiretikler
kullanilarak, sodyum alimi kisitlanip istirahat edilerek basarili bir sekilde tedavi edilebilir.

Doksorubisin tedavisine baglamadan dnce ve her dozdan dnce veya 300 mg/m* lik total dozdan
sonraki tedavi doneminde EKG’ler alinmalidir; ancak doksorubisin, daha once EKG degisikligi
olmadan da fetal toksisite dahil olmak iizere kardiyak toksisiteyi hemen olusturabilir.

Doksorubisin tedavisi veya bir dozundan sonra T-dalgas1 diizlesebilir, ST depresyonu ve aritmiler
meydana gelebilir; bunlar 2 hafta devam etse de, doksorubisin tedavisi bu etkiler nedeniyle
ertelenmez. Doksorubisin ile olusan kardiyomiyopatinin; QRS kompleksinde siirekli azalma, sistolik
zaman aralifinda uzama ve ejeksiyon fraksiyonundaki azalma (radyoniiklit anjiyografi ya da
ekokardiografide tespit ederek) ile kendini gosterdigi bildirilmistir. Fakat bu testlerin hi¢birinin,
doksorubisinin maksimum tolere edilen kiimiilatif dozuna yaklagilan durumlari tespit edebildigi
gosterilmemistir. Eger bu ve diger test sonuglart kalp fonksiyonlarindaki doksorubisine bagli
degisiklikleri gosterebilirse, kalpte olusacak geri doniisiimii olmayan hasar riskine karsi tedaviye
devam etmenin yarari dikkatle 6l¢iilebilir.

Bazi hastalarda, kalp bélgesinin irradyasyonu ya da siklofosfamid ve doksorubisin arasindaki ek bir
etki sonucunda doksorubisin hidrokloriirin 550 mg/m*’den daha az bir total dozunda fetal
kardiotoksisite meydana gelmistir. Doksorubisin uygulanmasi sirasinda ya da bir kag¢ saat i¢inde
akut, hayati tehlikesi olan aritmilerin meydana geldigi bildirilmistir.

Gastrointestinal toksisite

Doksorubisin alan hastalarda, 6zellikle ardarda her giin uygulanmasindan sonra stomatit ve 0sofaji
meydana gelebilir. Stomatit ilerleyebilir ve bir ka¢ giin i¢inde {ilserasyona kadar gidebilir. Akut
kemik iligi kanserini tagiyan ve sitarabin ile doksorubisin kombinasyonuyla tedavi géren hastalarda,
kanamalar ya da olas1 siddetli fetal infeksiyonlara kadar gotiiren 6zellikle gekum olmak iizere kolon
iilserasyonu ve nekrozu meydana gelmistir.




Onlemler :

Doksorubisin ile tedaviye baslandiginda, hastanin dikkatlice gozlenmesi ve kapsamli olarak
laboratuvar incelemelerin yapilmas: gerekir. Hastanin en az tedavinin ilk faz1 siiresince hastaneye
yatirilmasi tavsiye edilir.

Doksorubisin toksik bir ilagtir ve bazi toksisite belirtileri olmadan tedavi cevabmin basariya
ulagmasi olanaksizdir. Hepatik, hematopoiyetik ve kalp fonksiyonlarinin saptamalari, doksorubisin
tedavisi dncesinde ve sirasinda diizenli araliklarla yapilmalidir.

Doksorubisin ile tedavi goren hastalarda, purin katabolizmanin arkasindan olusan seliiler yikim
sonucunda ve diger sitotoksik ilaglarda oldugu gibi hiperiirisemi meydana gelebilir; serum iirik asid
seviyesi incelenmelidir. Hiperiirisemiyi 6nlemek ya da seviyesini azaltmak i¢in sunlar tavsiye edilir:
yeterli hidratasyon, idrar alkalinizasyonu ve/veya allopurinol uygulanmasi.

Doksorubisin en fazla safra yolu ile atilir ve onerilen dozlarda bile, karaciger yetersizligi ile
toksisitesi artar. Bu yiizden her bir doz araligindan 6nce; SGOT (AST), SGPT (ALT), alkalen
fosfataz ve bilirubin gibi standart klinik laboratuar testleri kullanarak hepatik fonksiyonun
degerlendirilmesi tavsiye edilir. Doksorubisin, uygulandiktan sonra 1-2 giin boyunca idrarda kirmizi
renkle kendisini gdsterir; bunun endise edilecek bir durum olmadigini hastaya bildirmek gerekir.

Ozel kullamim tedbirleri:

Biitiin sitotoksik preparatlarda oldugu gibi, glivenli kullanim ve kullanildiktan sonra atilmasi igin,
asagidaki 6zel uyarilar dikkate alinmalidir :

1. ilag, sadece uzman personel tarafindan kullanilmalidir.
2. Kullanim esnasinda ortamda gebe kadinlar bulunmamalidir.

3. Kullanim1 belirtilen bolgede, 6zellikle dikey laminar-flow altinda (Biyolojik
Giivenlik Kabinesi -sinif II) yapilmalhidir. Calisma yiizeyi, alti plastik kapl tek
kullanimlik emici bir kagittir.

4. Uygun koruyucu kiyafetler; 6rnegin PVC eldivenler, giivenlik gozliikleri, tek
kullanomlik elbiseler ve maskeler giyilmeli. Cilde temas olursa cilt, ilik ve
sabunlu su ile bolca yikanmali; goze temas olursa standart yikama teknikleri
derhal uygulanmalidir.

5. Biitiin siringa ve setlerde luer-lock tertibati kullanilmalidir. Hava kabarciklarinin
olusma olasiligini azaltmak i¢in genis delikli igneler kullanilabilir.

6. Sitotoksik ilaglarla temasta bulunan materyallerin tiimii, igneler, siringalar,
flakonlar ve diger aletler ayrilmali ve iki katli polietilen torbalara yerlestirilerek
1000°C veya daha fazla bir 1sida yakilmalidir. Artiklara da benzer sekilde islem
yapilmalidir.



Gebelik ve Laktasyonda Kullanim :
Gebelikte kullanim kategorisi D’dir.

Doksorubisinin ~ gebelikte kullanim  giivenligi heniiz kamitlanmamistir. Ilacin  gebelikte
kullanilmasiin potansiyel faydalar1 fetus iizerinde olusturabilecegi muhtemel risklerine karsi
degerlendirilmelidir.

Anne siitiinde doksorubisin gozlenmistir. Emzirilen bebeklerde ciddi yan etkiler olusabileceginden,
anne i¢in ilacin 6nemi goz onilinde bulundurularak ya ilaca ya da emzirmeye son verilmesine karar
verilmelidir.

YAN ETKIiLER/ADVERS ETKIiLER

Hematolojik Etkiler (Bkz. “Uyarilar”): Miyelosiipresyon, doksorubisin tedavisinin doz sinirlayict
toksisitesidir. Hastalarin %60 — 80’inde lokopeni goriiliir. Hematolojik baskilanma tedavinin ilk 7
gilinliinde baslar ve 10-14.gilinlerde en {ist seviyeye ulasir. Tedavi ara verilince, 21-28. giinden
itibaren iyilesme baglar.

Nadiren sekonder akut miyeloid 16semi bildirilmistir.

Ayrica, trombositopeni ve 16kopeni goriiliir.

Kardiyak Etkileri (Bkz. “Uyarilar”): Kardyiotoksisite doksorubisin tedavisinin doz-siirlayici
toksisitesidir. Akut toksisite (aritmi, kalp blokaji, perikardit-miyokardit) gelisebilir ve Sliimciil
olabilir. Daha sik olarak kronik toksisite olusur ve bu hastalarda konjestif kalp yetmezligi goriiliir.

Gastrointestinal Etkiler: Kolon nekrozu, iilserasyon ve mukozit, akut mide bulantis1 ve kusma sik
stk meydana gelir; bunlar siddetli olabilir ve antiemetik ilaglarla azaltilabilir. Bazen anoreksi ve
diyare goriiliir.

Dermatolojik Etkiler : Doksorubisin tedavisiyle beraber her zaman geri doniisiimli tam allopesi
meydana gelir; hastaya bu etkisi soylenmelidir. Doksorubisinin kesilmesinden sonra genellikle 2-3
ay i¢inde saclar tekrar ¢ikmaya baslar. Doksorubisine bagli allopesi, ilacin uygulanmasindan 6nce
ve sonra sa¢ derisine 30 dakika hipotermi uygulanmasi ile azaltilabilir. Tirnak diplerinin
hiperpigmentasyonu, tirnaklarin serit halinde pigmenti, dermal kirisiklar ve onkoliz nadir olarak
bildirilmistir. Doksorubisin bazi hastalarda 6nceden radyasyona maruz kalmis ve sonradan normal
gorlinlimlerine donmiis bolgelerde nemli deri dokiintiisii, siddetli agr1, 6dem, vesikiilasyonlu eritem
olusturarak latent etkileri tekrar canlandirmustir.

Lokal Etkiler: Doksorubisinin extravasasyonu agrili sertlesme ya da tromboflebit, vesikiilasyon,
seliilit ve siddetli lokal doku nekrozu olusturur. Enjeksiyon bolgesine yakin ven boyunca eritematoz
¢izgi olustugu bildirilmistir.

Asir1 Duyarhlik: Ates, titreme, tirtiker, anaflaksi ve linkomisine ¢apraz-duyarlilik.

Oftalmik: Konjektivit ve lakrimasyon nadir olarak meydana gelebilir.
Vaskiiler: Ozellikle tekrarlanan uygulamalarda tek bir ven ya da kii¢iik venler kullanildiginda
fleboskleroz olustugu bildirilmistir. Enjeksiyon hizli yapildiginda da yiizde kizariklik olusabilir.

Diger: Hiperiirisemi ve ¢ok nadir olarak genel kas zayiflig.



BEKLENMEYEN BIR ETKI GORULDUGUNDE DOKTORUNUZA BASVURUNUZ.

DiGER ILACLARLA ETKIiLESIiM VE DiGER ETKIiLESiM TURLERI

Doksorubisin / Diger Anti-kanser Ajanlar: Doksorubisin diger anti-kanser ajanlarin toksisitesini
potansiyelize edebilir. Siklofosfamidin sebep oldugu hemorajik sistitin siddetlendigi ve 6-
merkaptopurinin hepatotoksisitesinde artis oldugu bildirilmistir.

Doksorubisin/Asilar, olii viriis: Doksorubisin tedavisiyle normal savunma mekanizmasi
baskilanabileceginden dolayi, hastalarin asiya karsi gosterdikleri antikor cevabi azalabilir.
Immumosuppresyona neden olan ilaglarin kesilmesi ile hastalarin asiya cevap verme yeteneklerini
tekrar kazanmalar1 arasindaki zaman araligi, kullanilan ilacin tipine ve yogunluguna, hastalik
nedenine ve diger faktorlere baglidir. Bu siire, tahminen 3 aydan 1 yila kadar degisebilir.

Doksorubisin/Asilar,canh viriis: Doksorubisin tedavisiyle normal savunma mekanizmasi
baskilanabileceginden dolayi, canli viriis asisinin ayni anda kullanilmast virlis asisinin
replikasyonunu potansiyelize edebilir, viriis asisinin advers etkilerini artirabilir ve/veya hastanin
astya verecegi antikor cevabini azaltabilir.

Bu yiizden, hastaya asi, sadece doksorubisin tedavisini yiiriiten hekimin hastanin hematolojik
durumununu dikkatli bir sekilde gézden gegirdikden sonra verecegi izin ile yapilabilir.
Immumosuppresyona neden olan ilaglarin kesilmesi ile hastalarin asiya cevap verme yeteneklerini
tekrar kazanmalar1 arasindaki zaman araligi kullanilan ilacin tipine ve yogunluguna, hastalik
nedenine ve diger faktorlere baglidir. Bu siire, tahminen 3 aydan 1 yila kadar degisebilir.

Losemi remisyonda olan hastalar, son kemoterapilerinden sonra en az 3 aya kadar canl viriis asis1
almamalidir. Ek olarak, oral polyo-viriis asis1 ile immunizasyon, hastayla yakin iliskisi olan kisilerde
ozellikle aile bireylerinde ertelenmelidir.

Terapoétik Etkilesim: Doksorubisin/Radyasyon Tedavisi: Radyasyonun cilt, karaciger, mukoza ve
miyokardda olusturdugu toksisitenin doksorubisin uygulamasiyla arttigi bildirilmistir.

KULLANIM SEKLIi VE DOZU

Doxo — Teva® 50 mg 1.V. Enjektabl Liyofilize Toz Igeren Flakon, hi¢ bir sekilde antimikrobiyal
koruyucu icermez ve sadece tek dozluk uygulama ic¢in hazirlanmistir. Parenteral {iriinler,
uygulamadan 6nce herhangi bir partikiil icerip igermedigi ve ayrica renk degisimi olup olmadigini
tespit etmek amaciyla gorsel olarak incelenmelidir. Doksorubisin hidrokloriir, sadece intravenz
uygulama icin hazirlanmistir.

[lacin, %5’lik dekstroz ya da %0.9’luk sodyum kloriir enjeksiyonu ile seyreltilip, kelebek igneden
tercihen biiylik bir vene yavas bir sekilde uygulanmasi Onerilir. Miimkiinse, lenfatik drenaj veya
eklemler tlizerindeki venlerden ka¢inmalidir. Enjeksiyon hizi, venlerin bulundugu yerlere ve enjekte
edilecek doza baglidir. Ama yine de 3-5 dakikadan daha az olmamalidir.



Doz :

Doksorubisin hidrokloriiriin toplam doz limiti 550 mg/m?* dir. Siklofosfamid gibi kardiyotoksik
ozellige sahip diger ajanlarla ayn1 anda tedavi edilen ya da mediastinal alanda radyoterapi gormiis
hastalarda bu limit daha azdir (400 mg/m?). Onerilen doz, 21 giin araliklarda tek doz olarak
intavendz enjeksiyon ile 60-75 mg/m*dir. Neoplastik ilik infiltrasyonu, irradyasyon ya da
kemoterapiden Once ve yasliliga bagl olarak yetersiz kemik iligi rezervine sahip hastalarda doz
diistiktiir.

Alternatif doz aralig1; haftalik dozlarda olacak sekilde 20 mg/m?, her 4 haftada tekrarlanmak {izere
arka arkaya ii¢ giin, giinde 30 mg/m>.

Karacider vetmezliginde doz

Bilirubin seviyesi yliksek hastalarda, doksorubisin hidrokloriir dozu asagidaki gibi azaltilmalidir:

Serum bilirubin : 1.2-3 mg/dL : Onerilen dozun %50’si
Serum bilirubin :>3mg/dL onerilen dozun %?20’si

Doksorubisine Hidrokloriir Enjektabl Liyofilize Tozun Sulandirilarak Hazirlanmasi :
Doksorubisin hidrokloriir enjektabl liyofilize toz aseptik sartlar altinda, 25 ml steril %0.9’luk
sodyum kloriir enjeksiyonu yada steril enjeksiyonluk su ile ¢oziilerek sulandirilir. Elde edilen
¢ozeltinin her bir ml’si 2 mg doksorubisin hidrokloriir igerir.

Sulandirilarak hazirlanmis ¢6zelti buzdolabinda (2-8°C) saklandiginda 48 saat veya 1siktan uzakta
25 °C oda sicakhiginda saklandiginda 24 saat stabildir.

DOZ ASIMI

Belirtileri: Akut doz agimi 1okopeni, trombopeni ve mukozitin toksik etkilerini artirir. 550 mg/m?*’yi
asan kiimtlatif dozlarin sonrasinda olusan kronik doz asimi kardiomiyopati risklerini artirarak
konjestif kalp yetmezligini ortaya ¢ikarir.

Tedavi: Akut doz agiminin tedavisi, siddetli miyelosuppresyona ugramis hastanin hastaneye
yatirilmasi, antibiyotik verilmesi, trombosit ve graniilosit transfiizyonu yapilmasi ve mukozitin
semptomik tedavisinin gerceklestirilmesi ile yapilir. Kronik doz asiminin tedavisi, diiiretikler ve
dijitalis preparatlarla konjestif kalp yetmezliginin derhal kontrol altina alinmasi ile gergeklestirilir.

Periferal vazodilatorler kullanilmasi tavsiye edilir.

SAKLAMA KOSULLARI

25°C’nin altinda oda sicakliginda, 1s1ktan uzak ve sikica kapatilmis ambalajinda saklanmalidir.

TiCARI TAKDIM SEKLI ve AMBALAJ MUHTEVASI
Her flakon 50 mg Doksorubisin HCI liyofilize toz igerir.
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PIYASADA MEVCUT DiGER FARMASOTIK DOZAJ SEKILLERI
Doxo - Teva® 10 mg 1.V.Enjektabl Liyofilize Toz Igeren Flakon.

RUHSAT SAHIBI
MED-ILAC San. ve Tic. A.S.
Bankalar Cad. Bozkurt Han 19/4, 34420 Karakdy/ISTANBUL

RUHSAT TARIiHi VE NO:
07.12.2005 — 118/85

URETIM YERI

Teva Pharmaceutical Industries adina

Pharmachemie B.V., Haarlem, Hollanda

-Regete ile satilir.
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	Enjektabl Liyofilize Toz İçeren Flakon
	FORMÜL

	FARMAKOLOJİK ÖZELLİKLER 
	ENDİKASYONLARI
	KONTRENDİKASYONLAR
	Hematolojik Etkiler (Bkz. “Uyarılar”): Miyelosüpresyon, doksorubisin tedavisinin doz sınırlayıcı toksisitesidir. Hastaların %60 – 80’inde lökopeni görülür. Hematolojik baskılanma tedavinin ilk 7 gününde başlar ve 10-14.günlerde en üst seviyeye ulaşır. Tedavi ara verilince, 21-28. günden itibaren iyileşme başlar. 
	Kardiyak Etkileri (Bkz. “Uyarılar”): Kardyiotoksisite doksorubisin tedavisinin doz-sınırlayıcı toksisitesidir. Akut toksisite (aritmi, kalp blokajı, perikardit-miyokardit) gelişebilir ve ölümcül olabilir. Daha sık olarak kronik toksisite oluşur ve bu hastalarda konjestif kalp yetmezliği görülür. 
	Gastrointestinal Etkiler: Kolon nekrozu, ülserasyon ve mukozit, akut mide bulantısı ve kusma sık sık meydana gelir; bunlar şiddetli olabilir ve antiemetik ilaçlarla azaltılabilir. Bazen anoreksi ve diyare görülür.
	Dermatolojik Etkiler : Doksorubisin tedavisiyle beraber her zaman geri dönüşümlü tam allopesi meydana gelir; hastaya bu etkisi söylenmelidir. Doksorubisinin kesilmesinden sonra genellikle 2-3 ay içinde saçlar tekrar çıkmaya başlar. Doksorubisine bağlı allopesi, ilacın uygulanmasından önce ve sonra saç derisine 30 dakika hipotermi uygulanması ile azaltılabilir. Tırnak diplerinin hiperpigmentasyonu, tırnaklarının şerit halinde pigmenti, dermal kırışıklar ve onkoliz nadir olarak bildirilmiştir. Doksorubisin bazı hastalarda önceden radyasyona maruz kalmış ve sonradan normal görünümlerine dönmüş bölgelerde nemli deri döküntüsü, şiddetli ağrı, ödem, vesikülasyonlu eritem oluşturarak latent etkileri tekrar canlandırmıştır. 
	KULLANIM ŞEKLİ VE DOZU


	Alternatif doz aralığı; haftalık dozlarda olacak şekilde 20 mg/m2, her 4 haftada tekrarlanmak üzere arka arkaya üç gün, günde 30 mg/m2.
	Karaciğer yetmezliğinde doz

