Do stosowania wylacznie przez fachowy personel medyczny, szpitale lub laboratoria.
DAUNORUBICYNA DO WSTRZYKIWAN L.P. (Liofilizowana)

Dauneon®

SKELAD

Kazda fiolka zawiera:

Chlorowodorek daunorubicyny I.P. rdwnowazny 20 mg daunorubicyny

Mannitol I.P. g.s.

OPIS

Produkt Dauneon to chlorowodorek daunorubicyny, so6l antracyklinowego antybiotyku
cytotoksycznego wyizolowanego z hodowli Streptomyces coeruleorubidus. Jest to sSrodek
niewptywajacy na zadng konkretng faze cyklu komorkowego, ale jego dziatania cytotoksyczne sg
najsilniejsze w komoérkach bedacych w fazie S.

MECHANIZM DZIALANIA:

Daunorubicyna wywiera dziatanie antymitotyczne 1 cytotoksyczne w szeregu proponowanych
mechanizméw. Tworzy stabilne kompleksy z DNA poprzez wstawianie czesci antracyklinowej,
chelacje jonéw metali lub wytwarzanie wolnych rodnikow i zwigzane z tym uszkodzenie DNA.
Wykazano takze, ze daunorubicyna hamuje polimerazy DNA i1 wptywa na regulacje ekspresji
genoOw. Dziatanie cytotoksyczne jest niezalezne od fazy cyklu komérkowego. Daunorubicyna
posiada takze wlasciwosci immunosupresyjne i przeciwbakteryjne.

FARMAKOKINETYKA:

Po wstrzyknigciu dozylnym stezenie daunorubicyny w osoczu krwi szybko spada, wskazujac na
szybki wychwyt tkankowy i zagg¢szczanie w tkankach. Nastepnie st¢zenie leku W 0soczu spada
powoli; okres pottrwania w pierwszej fazie wynosi 45 minut, a w fazie koncowej 18,5 godziny.
Objetos¢ dystrybucji (Vd) jest rowna 20-39,2 I/kg.

Daunorubicyna jest intensywnie metabolizowana w watrobie i innych tkankach, glownie przez
cytoplazmatyczne aldo-keto reduktazy, w wyniku czego powstaje daunorubicynol, glowny
metabolit, ktory posiada wlasciwosci przeciwnowotworowe. 25% z podanej dawki
daunorubicyny jest eliminowane z moczem, a szacunkowo 40% z zolcia. Podawany okres
potowiczej eliminacji daunorubicyny i jej gldéwnego metabolitu wynosi odpowiednio 18,5 1 26,7

godziny.
Wydaje si¢, ze daunorubicyna nie przenika przez barier¢ krew-mozg, ale przenika przez fozysko.
WSKAZANIA DO STOSOWANIA:

Daunorubicyna w pofaczeniu z innymi zarejestrowanymi lekami przeciwnowotworowymi jest
wskazana do indukcji remisji w ostrej biataczce nielimfocytowej u dorostych i w celu indukcji
remisji w ostrej biataczce limfocytowej u dzieci i dorostych.

PRZECIWWSKAZANIA:

Daunorubicyna jest przeciwwskazana u pacjentdow z nadwrazliwos$cia na daunorubicyne lub



ktorykolwiek ze sktadnikow produktu leczniczego.
OSTRZEZENIA I SRODKI OSTROZNOSCI:

Daunorubicyna jest silnym $rodkiem hamujgcym czynno$¢ szpiku kostnego. Hamowanie
czynnosci szpiku kostnego wystepuje u wszystkich pacjentow otrzymujacych dawke lecznicza
daunorubicyny. Dlatego u 0sob z polekowym zahamowaniem czynnosci Szpiku w wywiadzie nie
nalezy stosowa¢ daunorubicyny, o ile korzysci z leczenia nie sg wigksze od zagrozen zwigzanych
ze stosowaniem daunorubicyny. Szczegdlng ostrozno$¢ nalezy zachowaé w $wietle dzialan
kardiotoksycznych daunorubicyny, gléwnie u niemowlat i dzieci. Czynnikami ryzyka
kardiotoksycznosci daunorubicyny sa wystepujaca choroba serca 1 leczenie doksorubicyng w
wywiadzie; u takich pacjentow nalezy dokladnie rozwazy¢ stosunek korzysci do zagrozen
leczenia daunorubicyng przed rozpoczeciem takiej terapii.

U dorostych, po podaniu catkowitych dawek skumulowanych przekraczajacych 550 mg/mz,
wystepuje zwickszona czgstos¢ polekowej zastoinowej niewydolnoSci serca. Na podstawie
wczesniejszego doswiadczenia klinicznego z doksorubicyng wydaje si¢, ze ta warto$¢ graniczna
jest nizsza, tj., rowna 400 mg/m’, u pacjentow, ktorzy otrzymywali radioterapi¢ obejmujaca
Serce.

Wydaje si¢, ze niemowleta i1 dzieci bardziej niz osoby doroste sa wrazliwe na kardiotoksycznos¢
wywolang przez antracykliny. Ten efekt jest zalezny od dawki. U takich pacjentow nalezy
wykonywa¢ okresowg ocene czynnosci serca przez dhugi czas.

I tak przed podaniem kazdego kursu daunorubicyny nalezy wykonaé elektrokardiogram i/lub
oznaczy¢ frakcje wyrzutowa lewej komory. Leczenie daunorubicyng wymaga takze skrupulatnej
obserwacji pacjenta i czestych oznaczen morfologii krwi. Przed podaniem kazdego kursu
leczenia nalezy oceni¢ czynnos$¢ serca, nerek 1 watroby.

Wynaczynienie daunorubicyny w miejscu jej dozylnego podania moze powodowaé powazng
miejscowg martwice tkanek, ktora moze wystepowacé po uptywie dni lub tygodni po podaniu
leku. Nalezy obserwowa¢ pacjentow w kierunku op6znionych reakcji i uwaznie oglada¢ miejsca
wcezesniejszych wstrzyknie¢ leku.

Po podaniu daunorubicyna moze przejSciowo zabarwia¢ mocz na czerwono; nalezy powiedzie¢
0 tym pacjentom, aby spodziewali si¢ takiego efektu.

Produkty lecznicze podawane pozajelitowo powinny, w miar¢ mozliwosci, by¢ ogladane przed
podaniem w kierunku zawarto$ci czastek statych i przebarwienia.

CIAZA:

Daunorubicyna podawana kobietom w cigzy moze prowadzi¢ do uszkodzenia plodu. Nie
przeprowadzono odpowiednich i dobrze kontrolowanych badan u kobiet w ciazy. W przypadku
zastosowania tego leku w trakcie cigzy lub jesli pacjentka zajdzie w cigze w trakcie leczenia tym
lekiem, nalezy ja poinformowac o mozliwych zagrozeniach dla plodu. Nalezy zaleci¢ kobietom
zdolnym do posiadania potomstwa, aby nie zachodzity w cigze¢ w trakcie leczenia tym produktem
leczniczym.

LAKTACJA:

Nie wiadomo, czy ten lek jest wydzielany do mleka kobiet. Poniewaz wiele lekow jest
wydzielanych do mleka kobiet i ze wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia powaznych dzialan



niepozadanych daunorubicyny u karmionych dzieci, nalezy zaleci¢ matkom, aby przerwaty
karmienie piersig w trakcie leczenia daunorubicyna.

DZIALANIA NIEPOZADANE:

Dziatania toksyczne ograniczajace dawke leku obejmuja hamowanie czynnosci szpiku kostnego
I kardiotoksyczno$¢. Inne dziatania obejmuja:

Skorne — u wigkszosci pacjentow wystepuje odwracalne tysienie. Rzadko wystgpuje wysypka,
kontaktowe zapalenie skory i pokrzywka.

Przewd6d pokarmowy — wystepuja ostre nudnosci 1 wymioty, ale zazwyczaj maja tagodne
nasilenie. Zapalenie blon §luzowych moze wystgpi¢ 3-7 dni po podaniu produktu leczniczego.
Sporadycznie stwierdzano biegunke 1 bol brzucha.

Miejscowe — w przypadku wystgpienia wynaczynienia leku w trakcie jego podawania, moze
dojs¢ do ciezkiej miejscowej martwicy tkanek, ciezkiego zapalenia tkanki tgcznej, zakrzepowego
zapalenia zyt lub bolesnego stwardnienia.

Ostre reakcje — w rzadkich przypadkach moze wystapi¢ reakcja rzekomo anafilaktyczna,
goraczka 1 dreszcze. Moze dojs¢ do wzrostu stezenia kwasu moczowego we krwi, szczegdlnie u
pacjentow z biataczka, w zwigzku z czym nalezy kontrolowac stezenie kwasu moczowego w
surowicy.

DAWKOWANIE | PODAWANIE
Ostra bialaczka limfocytowa i ostra bialaczka szpikowa u doroslych

W schematach leczenia skojarzonego 30-45 mg/m?/dobe, dozylnie, przez 3 dni. Kursy leczenia
mozna powtarza¢ do 3-6 tygodni.

Ostra bialaczka limfocytowa u dzieci i mlodziezy

25 mg/m?/dobe, dozylnie, raz w tygodniu w skojarzeniu z winkrystyna i prednizolonem lub
prednizolonem.

U dzieci ponizej 2. roku zycia lub majacych powierzchnie ciata ponizej 0,5 m? zaleca sic
obliczanie dawki daunorubicyny w oparciu o mase ciata (1 mg/kg), a nie powierzchni¢ ciata.

U 0s6b dorostych catkowita dawka skumulowana leku nie powinna przekracza¢ 550 mg/m?%; u
pacjentow, ktorzy otrzymywali radioterapie¢ obejmujacg klatke piersiowa, wskazane jest
ograniczenie catkowitej dawki do okoto 400 do 450 mg/m®. U dzieci zaleca si¢ nieprzekraczanie
catkowitej skumulowanej dawki 300 mg/m?, a u dzieci ponizej 2 lat catkowitej skumulowanej
dawki 10 mg/kg masy ciata. Zaleca si¢ zmniejszenie dawki daunorubicyny w przypadkach
zaburzen czynnoS$ci watroby i nerek.

Zawartos¢ fiolki nalezy rozpusci¢ w 10 ml chlorku sodu do wstrzykiwan i delikatnie wstrzgsa¢
do czasu catkowitego rozpuszczenia leku. Jalowa fiolka zawiera 20 mg daunorubicyny, po
rozpuszczeniu 2 mg daunorubicyny na ml. Pozadang dawke nalezy nabra¢ do strzykawki, a
nastepnie wstrzykna¢ do drenu lub bocznej linii szybkiego wlewu dozylnego 5% dekstrozy do
wstrzykiwan lub 0,9% chlorku sodu do wstrzykiwan. Daunorubicyny nie nalezy przy podawaniu
miesza¢ z innymi lekami ani heparyna.

W trakcie leczenia nalezy czgsto oznacza¢ morfologi¢ krwi, gdyz Daunorubicyna wywiera silny
wplyw na czynnos$¢ szpiku kostnego. Nalezy systematycznie wykonywac elektrokardiogramy,



aby wykry¢ ewentualne oznaki kardiotoksycznosci.
INTERAKCJE LEKOWE

Nie stwierdzono istotnych interakcji lekowych.
PRZECHOWYWANIE

Przechowywaé w temperaturze ponizej 25°C, chroni¢ przed $wiatlem.

POSTAC

Dauneon® (Daunorubicyna do wstrzykiwan [.P.) wystepuje w fiolkach zawierajacych
chlorowodorek daunorubicyny I.P. rownowazny 20 mg daunorubicyny.

Wyprodukowany w Indiach przez:
NEON LABORATORIES LTD.

28, Mahal Ind. Estate, M. Caves Road,
Andheri (East), Mumbai — 400 093.
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(Certyfikat kwalifikowany)
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