Schvéleny text k rozhodnutiu o prediZeni, ev. &. 2020/01446-PRE

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Amsidyl 75 mg/1.5 ml koncentrat a rozpustadlo na infuzny koncentrat

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jeden ml infuzneho koncentratu obsahuje 50 mg amsakrinu.
Jedna injek¢na liekovka s obsahom 1,5 ml infazneho koncentratu obsahuje 75 mg amsakrinu.
Jeden ml koncentratu po prvom riedeni s rozpustadlom obsahuje 5 mg amsakrinu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Koncentrat a rozpustadlo na infuzny koncentrat.
Koncentrat je ¢ira, svetlooranzova/Cervena kvapalina, pH koncentratu je medzi 3,5 - 4,5.
Rozpustadlo je ¢iry roztok, pH rozpustadla je medzi 2,5 - 3,5.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Zachranna liecba refraktérnej/relapsujucej akutnej myeloidnej leukémie (AML) u dospelych,
v kombinacii s inymi chemoterapeutikami.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Liecbu Amsidylom ma zacat’ alebo pri nej spolupracovat’ lekar so skusenostami v liecbe
cytostatikami. Pred zacatim liecCby sa musi zistit’ a upravit’ hladina draslika v sére. Amsidyl sa podava
v kombinécii s inymi cytostatikami. Odporuc¢ana hodnota draslika v sére pred podanim je > 4 mmol/I.

Indukénad faza: Optimalna ddvka je individualna a zavisi od kombinacie. Obvykla davka na jednu
lieGebnu periddu je 300 — 650 mg/m? a je rozdelena do 3 — 7 dni. Celkova davka v obdobi lie¢by nema
presiahnut’ 750 mg/m?. Na dosiahnutie remisie mdze byt’ potrebna viac ako jedna liecba.
Konsolidacna/Udrziavacia faza: Podavané davky st porovnatelné alebo o nieco nizSie ako v indukénej
faze.

Porucha funkcie obliciek

Pri podavani amsakrinu pacientom s poruchou funkcie obli¢iek sa odportii¢a opatrnost’. U pacientov

s miernou renalnou dysfunkciou sa neodporaca Ziadna Uprava pociato¢nej davky. U pacientov so
stredne zavaznou alebo zadvaznou poruchou funkcie obli¢iek je potrebné zvazit' zniZzenie pociatocne;j
davky priblizne o 20 — 30 %. Na zaklade klinickej toxicity mdze byt potrebna nasledna tprava davky.

Porucha funkcie pecene

Opatrnost’ sa odporuca pri podavani amsakrinu pacientom s poruchou funkcie pecene. U pacientov
s miernou pecenovou dysfunkciou nie je potrebna ziadna Gprava davky. U pacientov so stredne
zavaznou alebo zavaznou poruchou funkcie pecene je potrebné zvazit' znizenie za¢iato¢nej davky
priblizne o 20 — 30 %. Na zaklade klinickej toxicity moze byt potrebna nasledna Gprava davky.
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Star$i pacienti
K dispozicii nie st Ziadne relevantné informacie tykajice sa vplyvu veku na farmakokinetiku alebo
toleranciu amsakrinu.

Pediatricka populacia
Amsakrin nie je schvaleny na pouzitie u pediatrickej populécie. K dispozicii nie su ziadne relevantné
informadcie tykajuce sa vplyvu veku na farmakokinetiku alebo toleranciu amsakrinu.

Manazment liecby

Pocas induk¢nej fazy liecby maju byt pacienti v nemocnici dokladne sledovani a laboratorne
monitorovani. K dispozicii maji byt dostupné transfiizie s obsahom erytrocytov a trombocytov.
Pravidelne sa maju kontrolovat’ hodnoty draslika v sére, EKG, funkcia peCene a obliciek.

Sposob podévania

Intravendzne pouZzitie.

Amsidyl sa musi riedit’ v 500 ml roztoku gluk6ézy a musi sa podavat’ vo forme intravenéznej infuzie
pocas 1 — 2 hodin. Pri davkach 125 mg/m? alebo vy$8ich ma infuzia trvat’ najmenej 90 minut.

Pokyny na riedenie lieku pred podanim, pozri Cast’ 6.6.

Nesmu sa pouzivat’ iné roztoky ako glukéza, Amsidyl nie je kompatibilny s chloridovymi ionmi.
Pri odstrafiovani a prenasani koncentrovanych roztokov sa musia pouzivat’ len sklenené injekcné
striekacky.

Pri manipulacii a priprave roztoku sa vyZzaduje opatrnost’, pozri Cast’ 6.6.
4.3 Kontraindikacie

e Precitlivenost’ na amsakrin alebo akridinové derivaty alebo na ktorukolI'vek z pomocnych latok
uvedenych v Casti 6.1.

e Zrejma supresia kostnej drene ako nasledok liecby cytostatikami alebo radioterapiou.

e Dojcenie.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Amsakrin sa ma pouzivat’ len pod prisnou kontrolou Specializovaného onkol6ga, prednostne
v zariadeniach so skusenostami s tymto typom liecby.

Supresia kostnej drene

Amsakrin méze vyvolat’ zdvaznu depresiu kostnej drene, a preto sa vyzaduje Casté krvné vysetrenie.
Infekcie a krvacania mozu byt fatalne. Pri uz existujucej depresii kostnej drene sposobenej lieckmi sa
ma amsakrin podavat’ opatrne a s kontrolnymi vySetreniami navySe. Ak déjde aj ku vel'mi prudkému
poklesu leukocytov alebo trombocytov, méze byt nevyhnutné prerusenie liecby amsakrinom alebo
zniZzenie davky. Na lie¢bu depresie kostnej drene ma byt k dispozicii transfizia s obsahom erytrocytov
a trombocytov ako aj iné vybavenie.

Hyperurikémia

Amsakrin méze sekundarne indukovat’ hyperurikémiu z dévodu rychlej 1yzy neoplastickych buniek.
Odporuca sa dokladné monitorovanie hladin kyseliny mo€ovej v krvi, a to najmé s ohl'adom na mozné
nasledky na renalne funkcie. Je mozné zvazit’ preventivne zniZenie hladiny kyseliny mocovej este pred
alebo subezne s lieCbou amsakrinom.

Pacienti s poruchou funkcie pecene alebo oblic¢iek

Poruchou funkcie pecene alebo obliciek pri odporac¢anych davkach sa zvySuje toxicita. Pred a pocas
podavania lieku je potrebné laboratorne vysetrenie funkcie pecene a obli¢iek. Monitoring peéene ma
zahtnat zistenie hladin sérového bilirubinu, transaminaz (GOT a GPT) a alkalickej fosfatazy.
Laboratorne vysetrenie peceniovych funkcii sa odporuca pred podanim (prednostne 24 hodin)
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a pravidelne pocas podavania amsakrinu. Okrem toho, hodnota draslika v sére ma byt’ pred podanim
> 4 mmol/I.

Neziaduce reakcie

Lekari si musia byt vedomi alergickych reakcii (anafylaxia, edém a kozné reakcie),
gastrointestinalnych t'azkosti a epileptickych posSkodeni (epileptické zdchvaty spojené s pouzivanim
amsakrinu sa mozu liecit’ podl'a Standardného rezimu). Pri extravazacii amsakrinu sa moze objavit’
lokalna nekroza (pozri Cast’ 4.8). Podrazdeniu v mieste podania injekcie je mozné predist’ riedenim
amsakrinu vo vi¢Som objeme 5% glukozy a prediZenim &asu podania infiizie (minimalne 1 hodina).

Srdcova funkcia

Na detekciu kardiotoxicity sa odporii¢a dokladné monitorovanie srdcového rytmu. U pacientov
s hypokaliémiou je vyssie riziko ventrikularnej fibrilacie. Riziko vzniku arytmie sa moze
minimalizovat’ zabezpecenim normalnej hladiny sérového draslika bezprostredne, pred a pocas
podavania amsakrinu.

Hypokaliémia sa ma upravit’ pred podanim amsakrinu.

Prechodna hypomagneziémia moze prispiet’ k riziku vzniku srdcovych arytmii. Pred podanim
amsakrinu sa odporuca upravit’ hladiny sérového horcika.

Porfyria
Amsakrin bol navrhnuty ako pravdepodobny porfyrinogén v databaze liekov na akttnu porfyriu.

Laboratorne vysetrenia
Pravidelne sa ma vykonat’ kontrola kompletného krvného obrazu, testov funkcii pecene a obli¢iek
a hladiny elektrolytov. Hladina elektrolytov sa ma prehodnocovat’ kazdy den pred liecbou.

U pacientov s rizikom syndromu lyzy tumoru (tumor lysis syndrome, TLS) (napr. zvySena predbezna
liecba kyseliny moc€ovej, narusena renalna funkcia alebo uzivanie nefrotoxickych liekov) sa odporuca
vyhodnotenie predbeznej liecCby. Laboratdrne vySetrenie renalnej funkcie sa odporuca pred
(prednostne 24 hodin) a po¢as podavania amsakrinu.

4.5 Liekové a iné interakcie

Farmakodynamické interakcie:

Vakciny

Stubezné chripkové alebo pneumokokové o¢kovanie a imunosupresivna liecba boli spojené s poruchou
imunitnej odpovede na vakcinu. VSeobecne plati, ze pocas lie¢by amsakrinom je potrebné sa vyhnat
vSetkym typom zivych vakcin.

Dalsie cytotoxické latky:
Neziaduce u¢inky sa mézu zosilnit’ pouzitim d’alich cytotoxickych liekov.

Farmakokinetické interakcie:

U¢inok inych liekov na farmakokinetiku amsakrinu

U¢inok inych liekov na farmakokinetiku amsakrinu sa neskiimal. Amsakrin sa znacne metabolizuje,
ale identita katalyzujlcich enzymov a transportérov nie je znama. Ak je to mozné, je potrebné sa
vyhnut sibeznému uzivaniu silnych inhibitorov alebo induktorov enzymu.

UcCinky amsakrinu na farmakokinetiku amsakrinu

Nesktimalo sa, ¢i by amsakrin mohol posobit’ ako inhibitor alebo induktor enzymu. Je potrebna
opatrnost’ pri pouzivani ostatnych liekov spolu s amsakrinom.
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Studie na zvieratach ukazuju, ze amsakrin moze inhibovat’ metabolizmus metotrexatu s naslednou
zvysenou expoziciu metotrexatu, ale klinicky vyznam tohto pozorovania nie je znamy.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie su k dispozicii tdaje o pouzivani amsakrinu u gravidnych zien na vyhodnotenie mozného
poskodenia. Avsak, pocas gravidity st mozné $kodlivé farmakologické u¢inky.

Studie na zvieratach preukazali teratogenitu a ina reproduként toxicitu (pozri East’ 5.3). Na zéklade
Studii na zvieratdch a mechanizmu tGcinku lie€iva sa pouZitie pocas gravidity neodportca, a to najma
v prvom trimestri.

V kazdom individualnom pripade je potrebné zvazit' vyhody liecby pred rizikami pre plod.
Pacientka ma byt informovana o moznom riziku pre plod.

Antikoncepcia u muzov a zien

Vzhl'adom na mechanizmus G¢inku amsakrinu a mozné neziaduce ucinky na plod, musia Zeny vo
fertilnom veku pouzivat’ u¢innu antikoncepciu pocas liecby a este 3 mesiace po lieCbe a muzi pocas
liecby az 6 mesiacov po liecbe.

Dojcenie
Nie je zname, ¢i sa amsakrin vylucuje do l'udského mlieka. Dojcenie je kontraindikované pocas lieCby
amsakrinom.

Fertilita
U Tl'udi bola popisana azoospermia. Hoci nie st k dispozicii presvedcivé tidaje, niektoré hlasenia
naznacuju, ze amsakrin moze ovplyvnit’ fertilitu zien.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Nie st zname Ziadne tdaje o takomto t€inku. S ohl'adom na profil hldsenych neziaducich t€inkov
u pacientov sa odporaca, aby boli po podani amsakrinu opatrni pri vedeni vozidiel a obsluhe strojov.

4.8 Neziaduce ucinky

Najc¢astejsimi neziaducimi reakciami st nauzea a/alebo vracanie, anémia, horicka a infekcia. Boli
hlasené bolest alebo flebitida v mieste podania infuzie.

U vsetkych pacientov lieCenych terapeutickymi davkami amsakrinu sa prejavila depresia kostnej
drene. Hlavnymi komplikaciami st infekcie a krvacania. Minimalny pocet leukocytov sa vyskytuje na
5.—12. den, nasledne na 25. defi obycajne dochédza k Gplnému vrateniu do normalu. Obraz inhibicie
trombocytov je podobny ako u leukocytov.

V tabul’ke nizSie st uvedené vSetky neziaduce reakcie podl'a triedy orgdnovych systémov podl'a
databazy MedDRA a podrla frekvencie st rozdelené na vel'mi casté (> 1/10); Casté (> 1/100 az < 1/10);
menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100); zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000); nezname (z dostupnych
udajov).

Infekcie a ndkazy

Casté | Infekcia

Poruchy krvi a lymfatického systéemu

Casté Trombocytopénia, pancytopénia, krvacanie

Zriedkavé Anémia, granulocytopénia, leukopénia

Poruchy imunitného systému

Zriedkavé | Precitlivenost’, anafylakticka reakcia, edém

Poruchy metabolizmu a vyZivy

Casté Hypokaliémia

Zriedkavé Znizenie telesnej hmotnosti, zvySenie telesnej hmotnosti
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Nezname | Hyperurikémia

Psychické poruchy

Casté Afektivna labilita

Zriedkavé Letargia, zmétenost’

Poruchy nervového systém

Casté Grand mal zachvat'

Zriedkavé Bolest hlavy, hypestézia, zavrat, periférna neuropatia

Poruchy oka

Zriedkavé | Poruchy zraku

Poruchy srdca a srdcovej Cinnosti

Casté Kardiotoxicita, arytmia, kongestivne zlyhanie srdca’

Zriedkavé Fibrilacia predsieni, sinusové tachykardia, ventrikularna fibrilacia®, ventrikuldrne
arytmie, kardiomyopatia, bradykardia, abnormalne EKG, zniZen4 ejekcna frakcia

Poruchy ciev

Vel'mi Casté | Hypotenzia
Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina
Casté | Dyspnoe
Poruchy gastrointestindlneho traktu
Vel'mi Casté Nauzea, vracanie (mierne aZ stredne zdvazné), hnacka, bolest’ brucha, stomatitida*
Casté Gastrointestinalne krvacanie
Poruchy pecene a Zl¢ovych ciest
Casté | Hepatitida, 7ltadka, insuficiencia pedene (pozri Cast’ 4.2)
Poruchy koZe a podkoZného tkaniva
Vel'mi Casté Purpura
Casté Alopécia, zihl'avka a vyrazka
Poruchy obliiek a mocovych ciest
Casté Hemattria
Zriedkavé Anuria, proteinuria, akutna renalna insuficiencia
Celkové poruchy a reakcie v mieste podania
Velmi Casté Flebitida v mieste podania infuzie
Casté Pyrexia
Podrazdenie v mieste podania injekcie, nekroza, zapal koze’
Laboratérne a funkéné vySetrenia
Velmi Casté Zvysené hladiny pecenovych enzymov (pozri Cast’ 4.4).
Zriedkavé Zvysena hladina bilirubinu v krvi, zvySena hladina mo¢oviny v krvi, zvy$ena
hladina alkalickej fosfatazy, zvySena hladina kreatininu v krvi

"'Niekedy paralelne s hypokaliémiou

2 Najmi u pediatrickych pacientov, predlieenych antracyklinmi

3 Fafalna alebo Zivot ohrozujuca, obvykle u pacientov s hypokaliémiou

4 Ustna sliznica a traviaci trakt st ¢asto postihnuté v rozmedzi zdvaznosti od miernej po Zivot
ohrozujucu. Méze byt’ postihnuta cela sliznica Ust; zahojenie trva niekol'ko tyzdiov.

3 Suvisi s koncentraciou amsakrinu podaného formou inflzie (pozri Cast’ 4.4)

HIlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Nie je zname ziadne $pecifické antidotum pre pripad predavkovania. Liecba ma byt symptomaticka
a podporna.

Krvacanie a infekcia, ktoré su vysledkom hypoplazie alebo aplazie kostnej drene, mézu vyZadovat’
intenzivnu podpornt lieCbu pomocou transfuzie s obsahom erytrocytov, granulocytov alebo
trombocytov a vhodnych antibiotik.
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Pri tazkej mukozitide, vracani alebo hnacke moZze byt’ potrebna intenzivna symptomaticka liecba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: cytostatika a imunomodulatory, iné cytostatika, ATC kod: LO1XXO01

Amsidyl obsahuje amsakrin, ktory je synteticky akridinovy derivat s cytostatickym ucinkom. Liec¢ivo
je silnym tkanivovym drazdidlom. Mechanizmus ucinku nie je iplne objasneny, ale je pripisovany
schopnosti tohto lieCiva viazat’ sa na DNA. Amsakrin inhibuje syntézu DNA, zatial’ ¢o syntézu RNA
neovplyviiuje. Na bunkovych kultarach bolo preukazané, ze bunky st pocas delenia dvakrat az
Styrikrat citlivejsie ako v stadiu kl'udu. Toxicita je limitovana davkou kvoli depresii kostnej drene,

a preto je Amsidyl obzvlast’ vhodny na liecbu akutnej leukémie. V klinickych studiach sa
nezaznamenal ziadny pripad skriZzenej rezistencie s antracyklinovymi antibiotikami. Amsidyl sa moze
podavat’ v kombinéacii s cytarabinom.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Distribticia

Intravendzna infuzia 90 mg/m? dosiahne pocas 1 hodiny maximalnu plazmatickt koncentraciu 4,8
mikrogramov/ml. Stupeil viizby na plazmatické bielkoviny je priblizne 97 % a zdanlivy distribu¢ny
objem 70 — 110 I/m?.

Biotransformadcia

Amsakrin sa prevazne metabolizuje v peCeni, ale identita katalyzujicich enzymov je do znacnej miery
neznama. Hlavnou metabolickou cestou amsakrinu je oxidacia na reaktivny medziprodukt
chindndiimin s naslednou konjugaciou s GSH na pozicii C-5" a C-6" anilinového kruhu.

Eliminacia

K vyluéovaniu dochadza vo velkej miere ZI¢ou, najma vo forme metabolitov 5'- a 6'-GSH a vo forme
metabolitov v mo¢i. Elimindacia je dvojfazova s termindlnym pol¢asom 6 — 9 hodin. Obmedzena cast’
davky (=10 %) sa vyluCuje v nezmenenej forme mocom. Zvysok davky sa vylucuje vo forme
metabolitov v ZI&i a moé&i. Celkovy plazmaticky klirens je 200 — 300 ml/min na m?. Priblizne 40 %
podanej davky sa do 72 hodin zistilo v moci vo forme metabolitov alebo ako nezmenena latka.

Porucha funkcie obliciek a pecene

U pacientov s poruchou funkcie pecene sa zaznamenal zvySeny polcas. Pri vylu¢ovani nezmeneného
amsakrinu mo¢om po 72 hodinach, normalne okolo 12 % dévky, bol hlaseny pokles iba na 2 %

u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek a zvySenie na 20 % u pacientov s poruchou funkcie pecene.
Po podani ['*C] radioaktivne znaGeného amsakrinu bolo celkové mnozstvo vylugené v moéci 35 %

u pacientov s normalnou funkciou organov, 49 % u pacientov s poruchou funkcie pecene a 2 — 16 %
u pacientov s poruchou funkcie obliciek.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Je zname, ze amsakrin ma toxické ucinky, najma kvoli svojim myelosupresivnym vlastnostiam.
Opakované podavanie u zvierat tiez sposobuje neziaduce U¢inky v traviacom trakte a na slizniciach.

Vzhl'adom na to, Ze amsakrin naru$a syntézu DNA, ma silne genotoxické a cytotoxické vlastnosti
a tato latka je zaradena podla WHO a IARC do skupiny 2B — pravdepodobny karcinogén pre l'udi.
Amsakrin je mierne genotoxicky na nie 'udské bunky a bunky l'udskych cicavcov. Studie
karcinogenézy amsakrinu na potkanoch indikuju zvySeny vyskyt malych intestindlnych
adenokarcindmov a u samic potkanov vyznamne zvysSeny vyskyt tumorov mlie¢nej zl'azy.
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Preukazalo sa, ze amsakrin indukuje aneuploidiu a usmrcovanie diferencovanych spermatogonii

u mysi a je embryotoxicky, fetotoxicky a teratogénny u potkanov. Tieto vysledky poskytuju zéklad pre
genetické poradenstvo pacientov lieCenych amsakrinom a odporacania antikoncepcie pre muzov

a zeny.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Infazny koncentrat:
N,N-dimetylacetamid

Rozpustadlo:
Kyselina mlie¢na
Voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Amsakrin nie je kompatibilny s chloridovymi ionmi. Nesmu sa pouzivat’ roztoky chloridu sodného.
Tento liek sa nesmie mieSat’ s inymi lieckmi okrem tych, ktoré st uvedené v Casti 6.6.

Pri odstranovani a prenasani koncentrovanych roztokov sa musia pouzivat’ len sklenené injekéné
striekaCky. Pozri Cast’ 6.6 Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchddzanie s liekom.

6.3 Cas pouzitePnosti
2 roky.

Zriedeny roztok (zmieSany koncentrat a rozpustadlo, pred d’al$im riedenim):

Zriedeny roztok sa ma pouzit’ ihned’ na d’alSie riedenie. Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouziti bola
vSak preukazana pocas 48 hodin, ak sa uchovava pri teplote 2 °C — 25 °C. Zriedeny roztok, ktory sa
uchovéva 24 — 48 hodin, sa ma d’alej riedit’ a ihned’ pouzit’.

Infazny roztok:

Chemicka a fyzikalna stabilita infuzneho roztoku pri pouZiti bola preukdzana pocas 48 hodin pri
teplote 2 °C — 25 °C. Chemicka a fyzikalna stabilita zrieden¢ho roztoku pri pouziti po jeho prvom
riedeni a d’alSom riedeni infizneho roztoku po dobu viac ako celkovo 48 hodin nebola preukazana.

Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’ ihned’. Ak sa nepouzije ihned’, za ¢as pouziteI'nosti
a podmienky uchovavania pred pouzitim zodpoveda pouzivatel’ a nemaju za normalnych okolnosti
presiahnut’ 24 hodin pri teplote 2 °C az 8 °C, pokial rekonstiticia/riedenie neprebehli za
kontrolovanych a validovanych aseptickych podmienok.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25 °C.

Podmienky na uchovavanie po riedeni lieku, pozri Cast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Infazny koncentrat: 3.2 ml sklenena injek¢na liekovka (jedna injek¢na liekovka s 1,5 ml infazneho

koncentratu obsahuje 75 mg amsakrinu), Ph. Eur. sklo typu I, &ire sklo, Flurotec® injekéna,
brombutylom potiahnuta zatka so zItym hlinikovym vyklapacim uzaverom.
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Rozpustadlo: 20 ml sklenena injekéna liekovka (jedna injekéna liekovka s rozpustadlom obsahuje
13,5 ml roztoku kyseliny mliecnej vo vode na injekciu vo forme ¢ireho roztoku), Ph. Eur. sklo typu I,
¢ire sklo, chlérbutylova zatka s hlinikovym vyklapacim uzaverom.

Velkost balenia: 1 x 6 injekénych liekoviek infuzneho koncentratu a 6 injekénych liekoviek
rozpustadla na infzny roztok.

6.6 Speciélne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Priprava lieku
Infazny koncentrat sa musi riedit’ s prilozenym rozpustadlom. Vzhlad zriedeného roztoku je Ciry,

oranzovy, bez obsahu Castic.
Zriedeny roztok sa potom pridé k najmenej 500 ml glukozy 50 mg/ml. Vzhlad takéhoto roztoku je
¢iry, oranzovy, bez obsahu castic.

Nesmu sa pouzivat’ iné roztoky ako glukoza.

Pri odstrafiovani a prenasani koncentrovanych roztokov sa musia pouzivat’ len sklenené injekéné
striekacky.

1,5 ml infuzneho koncentratu sa asepticky prenesie do injekcnej fl'asticky, ktora obsahuje rozpustadlo,
a jemne sa miesa az do ziskania ¢ireho roztoku (koncentracia roztoku je 5 mg/ml amsakrinu).

75 mg amsakrinu zodpoveda 15 ml zriedeného roztoku, 90 mg amsakrinu zodpoveda 18 ml
zriedeného roztoku a 120 mg amsakrinu zodpoveda 24 ml zriedeného roztoku.

Poznamka: zriedeny roztok sa nesmie aplikovat skor ako sa dalej riedi s aspon 500 ml roztoku
glukozy 50 mg/ml.

Zaobchadzanie s liekom
S cytostatikami sa ma zaobchadzat’ v stilade s narodnymi poziadavkami.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stulade s narodnymi
poziadavkami.

Ak sa liek dostane do kontaktu s o¢ami alebo sliznicami, dokladne ich vyplachnite velkym
mnozstvom vody a pri kontakte s kozou ihned’ dokladne umyte mydlom a vodou. Ak podrazdenie
pretrvava aj po umyti, musite kontaktovat’ lekara. V pripade extravazalneho podania, oplachnite
malym mnozstvom roztoku glukézy 50 mg/ml, po ktorom sa Cast’ tela ihned’ ochladi. Infiizia sa zastavi
a zaCne aplikacia do inej cievy.
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