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VaZena pani doktorka,
Vazeny pan doktor,

Zhrnutie

e Pouzitie dexrazoxidnu je teraz kontraindikované u deti a dospievajicich.

o Tato kontraindikicia sa zaklada na preukazanych zavaznych
Skodlivych @¢inkoch u deti pri pouziti dexrazoxanu, vratane
zvySeného rizika druhych primarnych malignit (najmi akatnej
myeloidnej leukémie a myelodysplastického syndrému), zivaznej
myelosupresie, zivaznej infekcie, ako aj nedostatoéne preukdzanej
klinickej ti¢innosti.

e Pouzitie dexrazoxanu (Cardioxane) je teraz obmedzené na dospelych
pacientov s pokrocilym a/alebo metastazujiicim nadorovym ochorenim
prsnika.

Kurativne pouZitie dexrazoxinu v kombinacii s adjuvantnou lie¢bou karcinému
prsnika alebo chemoterapiou sa neodporuca.

e Minimalna kumulativna didvka antracyklinu pred pouzitim dexrazoxanu je
300 mg/m? doxorubicinu alebo 540 mg;r’m2 epirubicinu.

e Odporiuc¢any pomer davok dexrazoxinu:doxorubicinu a
dexrazoxanu:epirubicinu je 10:1.

DalSie informdcie o probléme bezpe&nosti

Dexrazoxan (Cardioxane) je analégom kyseliny etyléndiamintetraoctovej (EDTA) s
inhibi¢nou aktivitou proti topoizomeraze II, ktory sa podava na prevenciu kardiotoxicity
sposobenej antracyklinmi u pacientov s malignitami.

Po preukézani zdvaznych skodlivych a¢inkov pri pouziti u deti je dexrazoxan teraz
kontraindikovany u deti a dospievajucich vo veku do 18 rokov. V dvoch randomizovanych
otvorenych $tidiach sa u deti lieCenych dexrazoxanom v porovnani s kontrolnymi skupinami
zaznamenala trojnasobne vysSia incidencia druhych primarnych malignit (najma akitnej
myeloidnej leukémie a myelodysplastického syndrému). V jednej zo §tadii bolo hlasené
oproti kontrolnym skupinam aj vyznamne zvysené riziko inych toxickych G¢inkov vratane
zavaznej myelosupresie a zavaznej infekcie. Vzhl'adom na preukazané skodlivé G¢inky a
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nedostatok dajov o klinickej u¢innosti sa pomer prinosu a rizik lie¢by dexrazoxanom u deti a
dospievajlicich povazuje za nepriaznivy.

Pre zvySené problémy s bezpecnost'ou je indikécia teraz obmedzena na prevenciu chronickej
kumulovanej kardiotoxicity sposobenej pouZzitim doxorubicinu alebo epirubicinu u dospelych
pacientov s pokro¢ilym a/alebo metastazujiicim nédorov;'fm ochorenim prsnika po
predchadzajicom podani kumulovanej davky 300 mg/m~ doxorubicinu alebo
predchadzajucom podani kumulovanej davky 540 mg/m? epirubicinu, ked’ je potrebna dalsia
liecba antracyklinmi. Pacienti maji dostat’ minimélne davky tychto antracyklinov pred tym,
ako sa im moze podat’ dexrazoxan.

Problémy s bezpecnostou sa zaznamenali pri pouZiti dexrazoxanu pri pokroé¢ilom a/alebo
metastazujicom karcindme prsnika, kde sa po uvedeni na trh vyskytli $tyri spontdanne
hlasenia akitnej myeloidnej leukémie u dospelych pacientov s karcinémom prsnika
lieCenych dexrazoxanom v kombinécii s chemoterapiou. U pacientov lieGenych
dexrazoxanom sa preukazala aj zvySena myelosupresia.

V niektorych stidiach sa okrem toho pozorovala vy33ia incidencia umrti v skupinach
lieCenych dexrazoxanom a chemoterapiou v porovnani so skupinami lie¢enymi len samotnou
chemoterapiou. Nemozno vylac¢it moZnost, Ze dexrazoxan bol faktorom prispievajicim

k tejto nerovnovahe. Nadmerna v¢asna umrtnost’ pozorovana v USA v $tadiach
kontrolovanych placebom, v ktorych sa pouzil pomer davok dexrazoxanu:doxorubicinu
20:1, mala pocas studii za nasledok zniZenie pomeru davok na 10:1. Niz§i pomer davok sa
odporica v schvélenej informécii o liecku v USA a bude teraz platit’ aj pre Cardioxane.
Odporucany pomer davok dexrazoxanu:epirubicinu zostava 10:1.

Vyznamny pokles po¢tu odpovedi nadoru na liecbu sa zaznamenal v jednej $tadii u pacientov
s pokro€ilym karcinémom prsnika lie¢enych doxorubicinom a dexrazoxanom v porovnani

s pacientmi lie¢enymi doxorubicinom a placebom. Kedze dexrazoxan aj doxorubicin si
inhibitory topoizomerazy, je mozné, ze dexrazoxan ovplyviiuje protinidorovi G&innost’
doxorubicinu. Kurativne pouzitie dexrazoxanu v kombinacii s adjuvantnou lie¢bou karcinému
prsnika alebo chemoterapiou sa preto neodporuca

Udaje o novych obmedzeniach a kontraindikaciach boli pridané do aktualizovaného sthrnu
charakteristickych vlastnosti dexrazoxanu (Cardioxane) (pozri Prilohu).

Informécie v tomto liste boli dohodnuté s Eurépskou lieckovou agenturou.

Vyzva na podavanie hlaseni
V silade s narodnymi poziadavkami maju zdravotnicki pracovnici hlasit” akékol'vek
podozrenie na neziaduce reakcie suvisiace s pouzitim Cardioxanu na

Statny tustay pre kontrolu lieiv

Sekcia bezpecnosti liekov a klinického skiisania
Kvetna ul. 11

825 08 Bratislava 26

Fax.: 02 507 01 237
e-mail: pharmacovigilance@sukl.sk

Tlacivo pre hlasenie neziaduceho G¢inku je na webovej stranke www.sukl.sk v Sasti
Lieky/Bezpecnost’ lie€iv.



Neziaduce udalosti sa m6zu hlésit’ aj spolo¢nosti Novartis:

Novartis Slovakia s.r.o.
Galvaniho 15/A
821 04 Bratislava

Fax 02 507 06 200
e-mail: vigilancia.sk@novartis.com

Kontaktné udaje
Pokial’ mate akékol'vek otazky alebo potrebujete d’alSie idaje o pouziti lieku Cardioxane,
prosime Vas, aby ste kontaktovali

MUDr. Martina Rutaiova
Novartis Slovakia s.r.o.
Galvaniho 15/A

821 04 Bratislava

e-mail: martina.rutaiova@novartis.com
Telefon 02 507 06 209

S pozdravom

—

David Maier
Oncology Business Unit Head
Novartis Slovakia s.r.o.

Prilohy
Revidované znenie sithrnu charakteristickych vlastnosti lieku (SPC) a pisomnej
informacie pre pouZivatel’ov (PIL) Cardioxanu
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