CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Amiodaron Accord, 30 mg/ml, koncentrat do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/ do infuzji

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 ml roztworu zawiera 30 mg amiodaronu chlorowodorku.
Kazda ampulko-strzykawka o pojemnosci 10 ml zawiera 300 mg amiodaronu chlorowodorku.

Substancja pomocnicza o znanym dziataniu:
Kazda ampultko-strzykawka zawiera 20 mg/ml alkoholu benzylowego.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Koncentrat do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan/ do infuzji.

Przejrzysty, bezbarwny do jasnozottego roztwor, praktycznie bez czastek.

pH 3,0-5,0
4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Amiodaron Accord wskazany w leczeniu pacjentow dorostych z:

e  powaznymi, objawowymi tachyarytmiami komorowymi;

e  objawowymi tachyarytmiami nadkomorowymi wymagajacymi leczenia, takimi jak:
- czgstoskurcz weztowy przedsionkowo-komorowy,
- tachykardia nadkomorowa w zespole Wolffa-Parkinsona-White'a, lub
- napadowe migotanie przedsionkow.

Wskazanie to dotyczy pacjentdow, ktorzy nie reaguja na leczenie innymi lekami przeciwarytmicznymi lub
u ktorych inne leki przeciwarytmiczne nie sg wskazane.

Leczenie nalezy rozpocza¢ i odpowiednio monitorowac wylacznie w warunkach szpitalnych lub pod
nadzorem specjalisty.

Roztwér do wstrzykiwan stosowany jest wylacznie w szpitalu, gdy konieczne jest uzyskanie szybkiego
dziatania leku lub jesli podanie doustne jest niemozliwe. Roztwor do wstrzykiwan nalezy stosowac¢ wytacznie
do ropoczecia leczenia.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie
W przypadku napadu lub leczenia poczatkowego mozliwe jest podanie leku we wstrzyknigciu dozylnym lub



infuzji dozylnej. Na ogdt nie zaleca si¢ wstrzyknigcia dozylnego. Jesli to mozliwe, zalecana jest infuzja
dozylna (patrz takze punkt 4.4).

Infuzja dozylna

Dawka poczqgtkowa lub w przypadku napadu
Zazwyczaj zalecana dawka to 5 mg/kg masy ciata, podawana w infuzji dozylnej, trwajacej od 20 minut do
2 godzin. Lek nalezy podawac w postaci roztworu rozcienczonego w 250 ml 5% roztworu dekstrozy 5%.

Dziatanie terapeutyczne pojawia si¢ w ciggu kilku pierwszych minut i nastegpnie stopniowo stabnie, dlatego
w celu jego przedhuzenia nalezy kontynuowac¢ podawanie leku w infuzji podtrzymujace;.

Dawka podtrzymujqca
Do 1200 mg (10-20 mg/kg masy ciata) w infuzji w 250-500 ml dekstrozy 5% na dobg; szybkos$¢ infuzji nalezy
dostosowac na podstawie reakcji klinicznej (patrz punkt 4.4).

Zmiana podawania dozylnego na doustne
Niezwlocznie po uzyskaniu wlasciwej reakcji nalezy réwnolegle rozpocza¢ leczenie doustne, podajac
zazwyczaj stosowang dawke nasycajgcg. Amiodaron Accord nalezy odstawia¢ stopniowo.

Wstrzykniecie dozylne (patrz punkt 4.4)

W sytuacjach nagtych lek mozna poda¢ — wedtug uznania lekarza — w powolnym dozylnym wstrzyknigciu
w dawce 150-300 mg (5 mg/kg masy ciata) w 10-20 ml dekstrozy 5%, trwajacym co najmniej 3 minuty. Nie
nalezy tego powtarzac przez co najmniej 15 minut, nawet jesli przy pierwszym wstrzyknigciu nie zostata
podana dawka maksymalna. Pacjentéw otrzymujacych amiodaron w ten sposob nalezy bardzo doktanie
monitorowac, np. w oddziale intensywnej terapii (patrz punkt 4.4).

Resuscytacja krqzeniowo-oddechowa w leczeniu migotania komor opornego na defibrylacje

Dozylna dawka poczatkowa wynosi 300 mg (Iub 5 mg/kg masy ciata) rozcienczona w 20 ml dekstrozy 5%,
podana w szybkim wstrzyknigciu. Jezeli migotanie komor nie ustapi, mozna rozwaza¢ podanie dodatkowej
dawki 150 mg dozylnie (lub 2,5 mg/kg masy ciala).

Dzieci i mlodziez
Nie ustalono bezpieczenstwa stosowania i skutecznosci amiodaronu u dzieci i mtodziezy. Obecnie dostgpne
dane zostaly opisane sa w punktach 5.1 1 5.2 ale brak jest zalecen dotyczacych dawkowania.

Ze wzgledu na obecnos¢ alkoholu benzylowego, przeciwwskazane jest podawanie dozylne produktu
Amiodaron Accord wczesniakom, noworodkom, niemowletom i dzieciom w wieku do 3 lat (patrz punkt 4.3).

Pacjenci w podesztym wieku

Podobnie jak w przypadku wszystkich pacjentow, wazne jest, aby stosowa¢ najmniejsza skuteczng dawke.
Chociaz brak danych dotyczacych innych zalecen odnosnie dawkowania w tej grupie pacjentéw, pacjenci
w podesztym wieku moga by¢ bardziej podatni na bradykardi¢ i zaburzenia przewodzenia, w przypadku
zastosowania zbyt duzej dawki. Szczegdlng uwage nalezy zwrdci¢ na monitorowanie czynnosci tarczycy
(patrz punkty 4.3, 4.4 14.8).

Zaburzenia czynnoSci wgtroby i nerek

Chociaz podczas dlugotrwatego stosowania doustnego amiodaronu u pacjentow z zaburzeniami czynnosci
nerek lub watroby nie stwierdzono konieczno$ci dostosowania dawkowania, nalezy bardzo doktadnie
monitorowa¢ stan kliniczny pacjentdw w podesztym wieku, np. w oddziale intensywnej terapii.

Sposoéb podawania
Przed podaniem dozylnym, amiodaron musi by¢ rozcienczony zgodnie z instrukcja powyzej.




W przypadku powolnych wstrzyknie¢ dozylnych (tylko w stanach nagtych) amiodaron musi by¢ dodatkowo
rozcienczony 10 lub 20 ml 5% dekstrozy w zaleznosci od podanej dawki i wskazania. Na przyktad:

w przypadku resuscytacji krazeniowo-oddechowej, rozcienczy¢ zawarto$¢ jednej strzykawki (300 mg/10 ml)
dodatkowo z 20 ml 5% dekstrozy.

Wytacznie do jednorazowego uzytku.

W infuzji nalezy uzywac jedynie 5% roztworu dekstrozy (patrz punkt 6.2).

Instrukcje dotyczace rozcienczania produktu leczniczego przed podaniem znajduja si¢ w punkcie 6.6.
Aby unikng¢ zapalenia zyt, podczas infuzji cigglej nalezy zalozy¢ centralny cewnik zylny.
Amiodaron Accord jest podawany tylko w celu rozpoczecia leczenia, nie dtuzej niz przez tydzien.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwrazliwos¢ na substancje czynna, jod lub na ktorgkolwiek substancje pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1 (jedna strzykawka zawiera okoto 112 mg jodu).

- Bradykardia zatokowa i blok zatokowo-przedsionkowy.

- U pacjentéw z ciezkimi zaburzeniami przewodzenia (blok przedsionkowo-komorowy duzego stopnia,
blok dwu- lub tréjwiazkowy) lub choroba wezta zatokowego amiodaron mozna stosowaé wylacznie
w wyspecjalizowanych osrodkach i wylacznie u pacjentéw z wszczepionym rozrusznikiem serca.

- Pacjenci z zespotem Brugaddw.

- Zaburzenia czynnos$ci tarczycy lub zaburzenia czynno$ci tarczycy w wywiadzie. W razie koniecznosci,
przed rozpoczeciem lecznia, nalezy wykonac testy czynnosci tarczycy u wszystkich pacjentow.

- Cigzka niewydolnos$¢ oddechowa, zapas$¢ krazeniowa lub cigzkie niedoci$nienie tetnicze; niedocisnienie,
niewydolno$¢ serca i kardiomiopatia rowniez stanowia przeciwwskazania do stosowania produktu
Amiodaron Accord we wstrzyknigciu dozylnym typu bolus.

- Jednoczesne stosowanie z innymi lekami, ktore moga powodowaé zaburzenia rytmu serca typu torsade
de pointes (patrz punkt 4.5).

- Weczesnigj istniejace wydtuzenie odstgpu QT.

- Hipokaliemia.

- Obrzek naczynioruchowy w wywiadzie (dziedziczny lub idiopatyczny, np. w wyniku wczesniejszej
terapii amiodaronem).

- Jednoczesne leczenie inhibitorami MAO.

- Ze wzgledu na zawarto$¢ alkoholu benzylowego, dozylne podanie amiodaronu jest przeciwwskazane
u weze$niakow, noworodkow, niemowlat i dzieci w wieku ponizej 3 lat.

- Cigza: tylko w wyjatkowych okolicznosciach i jesli jest to bezwzglednie konieczne (patrz punkt 4.6).

- Karmienie piersig (patrz punkt 4.6).

Wszystkie powyzsze przeciwwskazania nie dotycza stosowania amiodaronu w resuscytacji krazeniowo-
oddechowej z powodu migotania komor odpornego na defibrylacje.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Patrz takze punkt 4.3.

Wstrzyknigcie dozylne jest generalnie odradzane ze wzgledu na ryzyko hemodynamiczne (cigzkie
niedocis$nienie, zapas¢ krazeniowa); dlatego, gdy tylko jest to mozliwe, preferowana jest infuzja dozylna.

Wstrzyknigcie dozylne powinno by¢ ograniczone do sytuacji naglych, gdy inne alternatywne terapie nie sg
skuteczne. Amioradon mozna podawac wylacznie na oddziale intensywnej opieki i pod statym nadzorem
(monitorowanie zapisu EKG i ci$nienia tetniczego).

Dawka wynosi okoto 5 mg/kg masy ciata. Z wyjatkiem przypadkéw resuscytacji krazeniowo-oddechowej
zwigzane] z migotaniem komor, gdy defibrylacja nie jest skuteczna amiodaron powinien by¢ podawany we
wstrzyknigciu dozylnym trwajacym co najmniej 3 minuty. Nastepne wstrzyknigcie mozna powtorzy¢ nie




wezesniej niz po 15 minutach, nawet jesli przy pierwszym wstrzyknieciu nie zostala podana dawka
maksymalna (ryzyko wystapienia nieodwracalnej zapasci krazeniowej).

Nie nalezy miesza¢ innych lekow z amiodaronem w tej samej strzykawce. Nie nalezy wstrzykiwac innych
lekéw w ten sam dostep zylny. Jezeli konieczne jest przedtuzenie leczenia, nalezy to zrobi¢ w formie infuzji
dozylne;j.

Zaburzenia czynnoSci serca:

- Moze wystgpi¢ bradykardia zatokowa, ktdra moze by¢ ci¢zsza u pacjentow w podesztym wieku lub
u pacjentéw z zaburzeniami czynnos$ci wezta zatokowego.

- Leczenie nalezy przerwaé w przypadku cigzkiej bradykardii lub bloku serca.

- W wyniku proarytmogennego dziatania amiodaronu zgtaszano nowe arytmie lub nasilajace si¢ epizody
leczonych arytmii, ktore w niektorych przypadkach konczyty si¢ zgonem. W takich przypadkach nalezy
oceni¢ konicznos$¢ przerwania leczenia amiodaronem. Wazne jest rowniez, cho¢ trudne do rozroznienia,
czy wynika to z braku skutecznosci leku, ktoéry wykazuje dziatanie proarytmiczne, czy jest to zwigzane
z nasileniem zaburzen rytmu serca. Rzadziej donoszono o dziataniu proarytmicznym amiodaronu niz
innych lekow przeciwarytmicznych a wystepuje ono zwykle w obecnosci czynnikow wydtuzajacych
odstep QT, takich jak interakcje z lekami i (lub) zaburzenia elektrolitowe (patrz punkty 4.5 i 4.8). Pomimo
wydtuzenia odstepu QT, amiodaron wykazuje matg aktywnos$¢ wywotywania zaburzen rytmu typu forsade
de pointes.

- W trakcie dlugotrwatego leczenia (np. po przejsciu na leczenie doustne) powinno si¢ przeprowadzac
kontrole kardiologiczne w regularnych odstgpach (np. standardowe EKG co 1 miesigc lub dlugoterminowe
EKG co 3 miesigce oraz jesli to konieczne, wysitkowe EKG). Jesli poszczegdlne parametry ulegng
pogorszeniu, np. jesli zespdt QRS Iub odstep QT zostanie wydtuzony o wigcej niz 25%, Iub odstep PQ
o wigcej niz 50%, lub jesli QT zostanie wydtuzony do ponad 500 ms, Iub jesli zwigkszy sie liczba lub
nasilenie jesli wystgpia zaburzenia rytmu serca, leczenie nalezy oceni¢ ponownie.

Pierwotna dysfunkcja przeszczepu (PGD, ang. Primary Graft Dysfunction) po przeszczepie serca:

W badaniach retrospektywnych stosowanie amiodaronu przed przeszczepem serca u biorcy przeszczepu,
wykazato zwigkszone ryzyko wystgpienia pierwotnej dysfunkcji przeszczepu.

Pierwotna dysfunkcja przeszczepu jest zagrazajacym zyciu powiklaniem przeszczepu serca, ktore
charakteryzuje si¢ zaburzeniami lewej komory, prawej komory lub zaburzeniami dwukomorowymi

1 wystepuje w ciggu pierwszych 24 godzin po przeszczepie, dla ktorej nie ma mozliwej do zidentyfikowania
wtornej przyczyny (patrz punkt 4.8). Cigzka posta¢ PGD moze by¢ nieodwracalna.

U pacjentow znajdujacych si¢ na liScie oczekujgcych na przeszczep serca nalezy jak najwczes$niej przed
przeszczepem rozwazy¢ zastosowanie alternatywnego leku przeciwarytmicznego.

Ciezka bradykardia i blok serca (patrz punkt 4.5)

Podczas stosowania schematoéw zawierajacych sofosbuwir jednocze$nie z amiodaronem
zaobserwowano zagrazajace zyciu przypadki ci¢zkiej bradykardii i bloku serca. Bradykardia
wystepowata zwykle w ciggu kilku godzin do dni, ale obserwowano takze przypadki, w ktorych ten
czas byl dluzszy, najczesciej do 2 tygodni od rozpoczecia leczenia HCV.

Amiodaron nalezy podawac pacjentom stosujacym schemat zawierajacy sofosbuwir wytacznie wtedy, gdy
stosowanie innych alternatywnych lekow przeciwarytmicznych jest przeciwwskazane lub nie sg one
tolerowane.

Jesli rownoczesne stosowanie amiodaronu jest konieczne, zaleca si¢ monitorowanie czynnoS$ci serca
pacjentow w warunkach szpitalnych przez pierwsze 48 godzin od rozpoczecia jednoczesnego podawania;

a nastgpnie czgstos¢ pracy serca powinna by¢ monitorowana w warunkach ambulatoryjnych lub samodzielnie
przez pacjenta, codziennie przez co najmniej pierwsze 2 tygodnie leczenia.

Ze wzgledu na dtugi okres pottrwania amiodaronu nalezy réwniez monitorowac czynno$¢ serca w sposob
opisany powyzej u pacjentéw, ktorzy przerwali stosowanie amiodaronu w ciggu ostatnich kilku miesiecy
1 majg rozpoczac¢ leczenie schematem zawierajacym sofosbuwir.



Nalezy powiadomi¢ wszystkich pacjentow przyjmujacych amiodaron w skojarzeniu ze schematem
zawierajgcym sofosbuwir o ryzyku wystgpienia objawow bradykardii i bloku serca oraz o konieczno$ci
niezwlocznego zwrdcenia si¢ o pomoc lekarska w przypadku ich wystgpienia.

Nadczynnos$¢ i niedoczynno$¢ tarczycy

Podczas leczenia lub do kilku miesi¢cy po zakonczeniu leczenia amiodaronem moze wystapic¢
nadczynnos$¢ tarczycy. Lekarz powinien zwroci¢ uwage na nastepujace, zwykle tagodne, objawy:

utrate masy ciata, tachykardie, drzenie, nerwowos¢, zwickszone pocenie si¢ i nietolerancje ciepta, nawr6t
arytmii lub dusznicy bolesnej, niewydolnos¢ serca.

Kliniczne rozpoznanie nadczynnosci tarczycy jest oparte na wyraznym zmniejszeniu aktywnos$ci hormonu
TSH mierzonej metoda wysokoczutg oraz wzrostu stezen T3 1 Ta.

W przypadku stwierdzenia nadczynnosci tarczycy, leczenie produktem Amiodaron Accord nalezy przerwac.
Poprawa wraz z normalizacja wynikow badan czynnos$ci tarczycy nastgpuje w ciggu kilku miesigcy po
zaprzestaniu leczenia.

Ciezkie przypadki (czasami prowadzgce do zgonu) wymagaja natychmiastowego zastosowania
indywidualnego leczenia lekami przeciwtarczycowymi, beta-adrenolitykami i (lub) kortykosteroidami.

Tarczyca
Ze wzgledu na ryzyko wystapienia dysfunkcji tarczycy (nadczynnosci lub niedoczynnosci) podczas leczenia

produktem Amiodaron Accord, przed rozpoczeciem leczenia nalezy wykona¢ badania czynnoSci tarczycy.

Badania te nalezy regularnie powtarza¢ w trakcie leczenia i do okoto roku po zakonczeniu leczenia,
a pacjentow badac¢ pod katem klincznych objawdw nadczynnosci i niedoczynnosci tarczycy.

Amiodaron zawiera jod i dlatego moze wplywaé na wychwyt radiojodu. Niemniej jednak wyniki badan
czynno$ciowych tarczycy (fT3, T4, TSH mierzony metoda ultraczuta usTSH) sa mozliwe do interpretacji.
Amiodaron hamuje konwersje¢ tyroksyny (T4) do tréjjodotyroniny (Ts) i moze prowadzi¢ do wzrostu st¢zenia
T4 1 zmniejszenia stezenia T3 u pacjentow w stadium klinicznej eutyreozy. Taka konfiguracja wynikow nie
powinna prowadzi¢ do przerwania leczenia.

Nastepujace objawy moga wskazywaé na niedoczynno$¢ tarczycy:
Przyrost masy ciata, wrazliwo$¢ na zimno, zmeczenie, skrajna bradykardia wykraczajaca poza objawy,
ktorych mozna si¢ spodziewac w przypadku leczenia lekiem Amiodaron Accord.

Kliniczne rozpoznanie niedoczynnosci tarczycy opiera si¢ na stwierdzeniu wyraznego wzrostu stezenia TSH
mierzonego metodg wysokoultraczulg i zmniejszonego stezenia Ty4. Stadium eutyreozy uzyskuje si¢ zazwyczaj
w okresie 1-3 miesi¢cy od zaprzestania leczenia.

W przypadku stwierdzenia niedoczynnosci tarczycy dawke amiodaronu nalezy w miar¢ mozliwosci
zmniejszy¢ 1 (lub) rozpocza¢ substytucj¢ lewotyroksyng. W niektorych przypadkach moze by¢ konieczne
przerwanie leczenia produktem Amiodaron Accord.

Zaburzenia ukladu oddechowego

- Pojawienie si¢ dusznosci i nieproduktywnego kaszlu moze by¢ zwigzane z toksycznym dziataniem na
ptuca, takim jak wystgpienie Srodmigzszowego zapalenia pluc lub zapalenie ptuc z nadwrazliwosci.

- Dlatego jesli to mozliwe, przed rozpoczgciem leczenia nalezy wykonaé zdjecie rentgenowskie klatki
piersiowej i badania czynnosci ptuc. W trakcie dlugotrwatego leczenia (np. po zmianie na amiodaron
przyjmowany doustnie) badania te nalezy powtarza¢ co 3-6 miesi¢cy. U pacjentow z cigzkimi chorobami
ptuc nalezy czesciej badac czynno$¢ ptuc, poniewaz tacy pacjenci majg gorsze rokowania w przypadku
toksycznego dziatania amiodaronu na ptuca.

- Bardzo rzadko zgtaszano przypadki srodmigzszowego zapalenia ptuc po podaniu amiodaronu w postaci



dozylne;j.

- U pacjentow, u ktorych wystapia objawy toksycznosci plucnej, takie jak dusznos¢ wysitkowa lub
zwigzane z ogdlnym pogorszeniem stanu zdrowia (zmegczenie, utrata masy ciala, gorgczka), nalezy
wykona¢ zdjecie rentgenowskie klatki piersiowe;.

- W przypadku $rédmigzszowego zapalenia ptuc nalezy ponownie oceni¢ zasadnos$¢ leczenia
amiodaronem, poniewaz $rddmigzszowe zapalenie ptuc jest zwykle przemijajace, jezeli terapia lekiem
zostanie szybko zakonczona (kliniczne objawy zwykle ustepuja w ciggu 3 do 4 tygodni, zmiany
radiologiczne i poprawa czynnosci pluc nastepuje w ciggu kilku miesiecy). Nalezy rozwazy¢
zastosowanie kortykosteroidow (patrz punkt 4.8).

- W przypadku zapalenia ptuc z nadwrazliwosci nalezy przerwac leczenie amiodaronem i rozpoczaé
leczenie kortykosteroidami.

- Obserwowano bardzo rzadkie przypadki cigzkich powiktan oddechowych, czasem prowadzacych do
zgonu, wystepujacych zwykle bezposrednio po zabiegu chirurgicznym (zespot ostrej niewydolnosci
oddechowej dorostych). Moze by¢ to zwigzane z interakcja z tlenem podawanym w duzym stezeniu
(patrz punkty 4.5 1 4.8).

Zaburzenia watroby (patrz punkt 4.8)

- Zaleca si¢ bardzo doktadne kontrolowanie czynno$ci watroby (oznaczenie aktywno$ci aminotransferaz)
zaraz po rozpoczeciu leczenia amiodaronem i regularnie w trakcie leczenia.

- Zar6éwno podczas podawania doustnego, jak i dozylnego moga wystapic ostre zaburzenia czynnosci
watroby (w tym ci¢zka niewydolno$¢ komorek watroby lub czasami niewydolnos$¢ watroby prowadzaca
do zgonu) i przewlekle zaburzenia czynno$ci watroby (w przypadku podania dozylnego juz w ciggu
pierwszych 24 godzin). Dlatego dawkowanie amiodaronu nalezy zmniejszy¢ lub zakonczy¢ leczenie,
jesli wzrost aktywnoS$ci aminotransferaz przekroczy trzykrotno$¢ wartosci referencyjnych.

- Kliniczne i biologiczne objawy przewlektych zaburzen czynno$ci watroby wywotanych doustnym
podawaniem amiodaronu mogg by¢ minimalne (z6ttaczka cholestatyczna, powigkszenie watroby,
aktywno$¢ aminotransferaz nawet pigciokrotnie przekraczajaca wartosci referencyjne) i odwracalne po
przerwaniu leczenia; zgtaszano jednak przypadki zakonczone zgonem.

Zaburzenia oka (patrz punkt 4.8)

Podczas leczenia amiodaronem wskazane sg regularne badania okulistyczne, w tym badanie dna oka i lampg
szczelinowa. W przypadku niewyraznego lub ostabionego widzenia nalezy niezwtocznie wykonaé pelne
badanie okulistyczne, w tym badanie dna oka. W przypadku wystapienia neuropatii nerwu wzrokowego

i (lub) zapalenia nerwu wzrokowego nalezy przerwac leczenie amiodaronem ze wzgledu na mozliwos¢
progresji do utraty wzroku.

Ciezkie reakcje skérne

Zagrazajace zyciu lub nawet prowadzgce do zgonu reakcje skorne, takie jak zespot Stevensa-Johnsona
(ang. SJS - Stevens-Johnson syndrome), toksyczne martwicze oddzielanie si¢ naskorka (ang. TEN - Toxic
Epidermal Necrolysis) (patrz punkt 4.8). Jesli sa obecne przedmiotowe lub podmiotowe objawy SJS, TEN
(np. postepujgca wysypka skorna czesto z pecherzami lub zmianami na btonach §luzowych), nalezy
natychmiast przerwac leczenie amiodaronem.

Zaburzenia nerwowo-mie$niowe (patrz punkt 4.8)
Amiodaron moze powodowac neuropatie obwodowe i (Iub) miopatie. Zwykle objawy ustepuja w ciggu kilku
miesi¢cy po odstawieniu, ale w niektorych przypadkach moga nie by¢ catkowicie odwracalne.

Skora

Podczas leczenia amiodaronem nalezy unika¢ ekspozycji na stonce; dotyczy to rowniez promieniowania UV
i solariow. Jesli nie jest to mozliwe, odstonigte obszary skory, a zwlaszcza twarz, nalezy zabezpieczy¢ masciag
o wysokim wspotczynniku ochrony przeciwstonecznej. Nawet po zakonczeniu leczenia produktem
Amiodaron Accord wymagana jest ochrona przeciwstoneczna przez pewien czas.

Interakcje farmakologiczne (patrz punkt 4.5)
- Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania amiodaronu z nastepujacymi lekami: beta-adrenolityki, antagoniSci



kanatu wapniowego zwalniajace rytm serca (werapamil, diltiazem), draznigce leki przeczyszczajace, ktore
moga powodowac¢ hipokaliemig.

- Amiodaron podawany dozylnie moze by¢ stosowany wylacznie na oddziatach intensywnej terapii i pod
stalym nadzorem (monitorowanie zapisu EKG i ci$nienia tgtniczego).

W przypadku, gdy tylko jest to mozliwe, amiodaron podawany dozylnie nalezy stosowac przez
centralny dostep zylny, aby unikng¢ reakcji niepozadanych w miejscu podania (patrz punkt 4.8).

Nalezy zachowac ostroznos$¢ w przypadku niedocisnienia, cigzkiej niewydolnosci oddechowej, ciezkiej lub
niewyrownanej niewydolnosci serca.

Niedawno odnotowano przypadki hepatotoksycznego dziatania amiodaronu po podaniu dozylnym, ktore
mogly by¢ spowodowane polisorbatem 80 (substancjg pomocnicza o wlasciwosciach emulgujacych), a nie
samym lekiem.

e Dzieci i mtodziez: Nie ustalono bezpieczenstwa stosowania i skuteczno$ci amiodaronu u dzieci. Z tego
powodu nie zaleca si¢ stosowania amiodaronu u tych pacjentow.

Amiodaron do wstrzykiwan zawiera alkohol benzylowy (20 mg/ml) (patrz punkt 2). Alkohol benzylowy
moze powodowac reakcje toksyczne i anafilaktyczne u dzieci ponizej 3. roku zycia.

Po podaniu dozylnym roztwordéw zawierajacych ten konserwant zglaszano wystepowanie niewydolnos$ci
oddechowej prowadzacej do zgonu noworodkow (ang. ,,gasping syndrome”). Objawy obejmujg naglte
wystapienie niewydolnosci oddechowej prowadzacej do zgonu, niedocis$nienia tgtniczego, bradykardii

1 zapasci sercowo-krazeniowe;j.

Minimalna ilo$¢ alkoholu benzylowego, przy ktorej moga wystapi¢ objawy toksycznosci jest nieznana.

e Znieczulenie: Przed zabiegiem chirurgicznym nalezy poinformowac¢ anestezjologa, ze pacjent jest leczony
amiodaronem (patrz punkt 4.5).

e Monitorowanie: Podczas leczenia konieczne jest monitorowanie st¢zenia potasu i amionotransferaz
w surowicy (patrz punkt 4.4).

e Zaburzenia elektrolitowe: Hipokaliemia moze modyfikowa¢ dziatanie amiodaronu i zwigksza¢ wydtuzenie
odstepu QT oraz ryzyko wystgpienia zaburzen rytmu typu torsade de pointes. Przed rozpoczeciem leczenia
amiodaronem nalezy wyroéwnac¢ niedobor potasu w surowicy.

Ostrzezenie dotyczace substancji pomocniczych
Ten produkt leczniczy zawiera 200 mg alkoholu benzylowego w kazdej 10 ml strzykawce, co odpowiada
20 mg/ml.

Alkohol benzylowy moze powodowac reakcje toksyczne.

Duze objetosci alkoholu benzylowego nalezy podawac z ostroznos$cig i tylko w razie konieczno$c u pacjentow
z zaburzeniami czynnosci nerek lub watroby oraz u kobiet w cigzy lub karmigcych piersia, ze wzgledu na
ryzyko kumulacji i toksycznosci (kwasica metaboliczna).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Leki wywotujace zaburzenia rytmu serca typu forsade do pointes:

Leczenie skojarzone z lekami wywolujacymi zaburzenia rytmu serca typu forsade do pointes jest
przeciwwskazane (patrz punkt 4.3), na przyktad:

—  leki przeciwarytmiczne klasy Ia, np. chinidyna, prokainamid, dyzopiramid;



—  leki przeciwarytmiczne klasy III, np. sotalol, bretylium;

—  leki inne niz przeciwarytmiczne, takie jak winkamina;

— podawana dozylnie erytromycyna, kotrimoksazol Iub pentamidyna;

— niektore leki przeciwpsychotyczne, np. chloropromazyna, lewomepromazyna, tiorydazyna, flufenazyna,
sulpiryd, tiapryd, pimozyd, haloperydol, amisulpryd i sertindol, poniewaz leki te majg dziatanie
arytmogenne i (lub) hamuja aktywno$¢ CYP3A4 oraz moga zwigksza¢ stezenie amiodaronu w osoczu;

— lit1 trojpierscieniowe leki przeciwdepresyjne, np. doksepina, maprotylina, amitryptylina;

— niektdre leki przeciwhistaminowe, np. terfenadyna, astemizol, mizolastyna;

—  leki przeciwmalaryczne, np. chinina, meflochina, chlorochina, halofantryna;

—  moksyfloksacyna;

—  inhibiory MAO.

Leki wydhuzajace odstep QT

Podczas jednoczesnego podawania amiodaronu i lekéw o dziataniu wydtuzajacym odstep QT nalezy
doktadnie oceni¢ stosunek korzysci do ryzyka u kazdego pacjenta, poniewaz moze zwigkszy¢ si¢ ryzyko
zaburzen rytmu serca typu torsade de pointes. Nalezy monitorowa¢ wydtuzenie odstepu QT.

Fluorochinolony

U pacjentéw przyjmujacych amiodaron jednoczesnie z fluorochinolonami zgtaszano rzadkie przypadki
wydluzenia odstepu QT¢ z wystapieniem zburzen rytmu serca typu torsade de pointes lub bez tych zaburzen.
Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania amiodaronu i fluorochinolonéw (jednoczesne stosowanie

z moksyfloksacyna jest przeciwwskazane, patrz powyzej).

Leki zwalniajace czynnos¢ serca, powodujace zaburzenia automatyzmu lub przewodzenia serca

Nie zaleca si¢ leczenia skojarzonego z nastgpujacymi lekami:

Beta-adrenolityki i niektorzy antagonisci kanatu wapniowego (diltiazem, werapamil); moze wystapic nasilenie
dziatania chronotropowego ujemnego i spowolnienie przewodzenia.

Leki powodujace hipokaliemi¢

Draznigce leki przeczyszczajace mogg powodowac hipokaliemig, zwigkszajagc w ten sposob ryzyko
wystapienia zaburzen rytmu serca typu forsade de pointes; nalezy stosowaé inne rodzaje srodkow
przeczyszczajacych.

Nalezy zachowac¢ ostroznos¢ w przypadku jednoczesnego stosowania nastepujacych lekow, ktore rowniez
mogg prowadzi¢ do hipokaliemii i (lub) hipomagnezemii: lekéw moczopednych stosowanych pojedynczo Iub
w skojarzeniu (np. z hydrochlorotiazydem, furosemidem), kortykosteroidow stosowanych ogolnoustrojowo
(glikokortkoidy, mineralokortykoidy), tetrakozaktydu, amfoterycyny B podawanej dozylnie.

W przypadku hipokaliemii nalezy podja¢ dziatania naprawcze i monitorowac odstep QT. W przypadku
wystapienia zaburzen rytmu typu forsade de pointes nie nalezy stosowaé lekow przeciwarytmicznych; mozna
wdrozy¢ stymulacj¢ oraz poda¢ dozylnie magneze.

Znieczulenie ogodlne (patrz punkty 4.4 i 4.8)
Zaleca si¢ zachowanie ostroznosci u pacjentoéw poddawanych znieczuleniu ogdélnemu lub otrzymujacych
tlenoterapi¢ w duzych dawkach.

U pacjentow przyjmujacych amiodaron poddawanych znieczuleniu ogélnemu zgtaszano potencjalnie cigzkie
powiktania: bradykardia nie odpowiadajgca na atropine, niedocis$nienie t¢tnicze, zaburzenia przewodzenia,
zmniejszona pojemnos¢ minutowa serca.

Obserwowano kilka przypadkdéw zespotu ostrej niewydolnosci oddechowej dorostych, zwykle wystepujacych
w okresie bezposrednio po zabiegu chirurgicznym. Moze to by¢ zwigzane z interakcja z tlenem podawanym
w duzym st¢zeniu. Nalezy poinformowac anestezjologa, ze pacjent przyjmuje amiodaron.



Wplyw amiodaronu chlorowodorku na inne produkty lecznicze

Amiodaron i (lub) jego metabolit, deetyloamiodaron, hamujg CYP1A1l, CYP1A2, CYP3A4, CYP2C9,
CYP2D6 i glikoproteine P i moga zwigksza¢ narazenie na ich substraty. Ze wzgledu na dtugi okres pottrwania
amiodaronu, interakcje mozna obserwowac¢ przez kilka miesigcy po odstawieniu tego leku.

Substraty glikoproteiny P
Amiodaron jest inhibitorem glikoproteiny P. Przypuszcza si¢, ze jednoczesne stosowanie amiodaronu
z substratami glikoproteiny P wigze si¢ ze zwigkszeniem narazenia na te substraty.

- Digoksyna

Podawanie amiodaronu pacjentom przyjmujgcym digoksyne powoduje zwigkszenie stezenia digoksyny

W 0s0czu, a tym samym pojawienie si¢ objawow podmiotowych i przedmiotowych zwigzanych z duzym
stezeniem digoksyny; moga wystapi¢ zaburzenia automatyzmu (nasilona bradykardia) i przewodzenia. Zaleca
si¢ monitorowanie parametrow klinicznych, biologicznych i EKG, aby nie przeoczy¢ objawdw toksyczno$ci
glikozydoéw nasercowych oraz zmniejeszenie dawki digoksyny o potowe. Mozliwe jest rOwniez
synergistyczne dziatanie na czynno$¢ serca i przewodzenie przedsionkowo-komorowe.

- Dabigatran
Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ podczas jednoczesnego stosowania amiodaronu z dabigatranem, ze wzgledu na
ryzyko krwawienia. Konieczne moze by¢ dostosowanie dawki dabigatranu, zgodnie z zaleceniami.

Substraty CYP2C9
Amiodaron zwigksza stezenie w osoczu substratow CYP 2C9, takich jak doustne leki przeciwzakrzepowe
(warfaryna, fenprokumon) i fenytoina, poprzez hamowanie enzymu 2C9 cytochromu P450.

- Warfaryna i fenprokumon
Potaczenie warfaryny i fenprokumonu z amiodaronem moze nasila¢ dziatanie doustnych lekow
przeciwzakrzepowych, a tym samym zwigksza¢ ryzyko krwawienia. Zaleca si¢ czgstsze kontrolowanie czasu
protrombinowego, zarowno podczas leczenia, jak i po zakonczeniu leczenia amiodaronem.
Nalezy odpowiednio zmniejszy¢ dawke doustnych lekéw przeciwzakrzepowych (warfaryny i fenprokumonu).

- Fentynoina
Potaczenie fenytoiny i amiodaronu moze prowadzi¢ do przedawkowania fenytoiny, powodujac objawy
neurologiczne. Jesli wystgpig objawy przedawkowania (np. zaburzenia widzenia, drzenie, zawroty gtowy)
nalezy zmniejszy¢ dawke fenytoiny oraz oznaczy¢ stezenie fenytoiny w osoczu.

Substraty CYP2D6

- Flekainid
Poniewaz flekainid jest metabolizowany gtéwnie przez CYP 2D6, poprzez hamowanie tego enzymu,
amiodaron moze zwigksza¢ stezenie flekainidu w osoczu. Zaleca si¢ zmniejszenie dawki flekainidu o 50%
1 Sciste monitorowanie stanu pacjenta pod katem dziatan niepozadanych. W takich przypadkach jest wysoce
zalecane kontrolowanie st¢zenia flekainidu w osoczu.

Substraty CYP 3A4

Amiodaron jest inhibitorem watrobowego mikrosomalnego enzymu cytochromu 3A4 (CYP 3A4). To
zahamowanie moze skutkowac nieoczekiwanie wysokim stezeniem innych lekow w osoczu, ktore sa
metabolizowane przez enzymy CYP 3A4.

- Cyklosporyna: w przypadku stosowania skojarzonego, stezenie cyklosporyny w osoczu moze
zwigkszy¢ si¢ nawet dwukrotnie. Aby utrzymac stezenie cyklosporyny w osoczu w zakresie
terapeutycznym konieczne moze by¢ zmniejszenie jej dawki.

- Statyny: ryzyko toksycznego dziatania na mig¢$nie (miopatia, rabdomioliza) jest wigksze podczas
podawania amiodaronu jednocze$nie ze statynami metabolizowanymi przez CYP 3A4, takimi jak
symwastatyna, atorwastatyna i lowastatyna. Podczas leczenia z amiodaronem nalezy stosowac statyny
niemetabolizowane przez CYP450 3A4.

- Inne leki metabolizowane przez cytochrom P450 3A4: lidokaina, syrolimus, takrolimus, syldenafil,




fentanyl, midazolam, triazolam, antybiotyki makrolidowe (klarytromycyna), dihydroergotamina,
ergotamina i kolchicyna.

Interakcja z substratami innych enzyméw CYP P450

Badania in vitro wykazaty, ze amiodaron moze takze hamowaé¢ CYP 1A2, CYP 2C19 i CYP 2D6 poprzez swoj
glowny metabolit. Przewiduje si¢, iz amiodaron podawany jednocze$nie z lekami, ktorych metabolizm zalezy
od CYP 1A2, CYP 2C191 CYP 2D6, moze zwigkszaé stezenie tych lekow w surowicy.

Wptyw innych produktéw leczniczych na amiodaronu chlorowodorek

Inhibitory CYP3A4 i CYP2C8 mogg potencjalnie hamowa¢ metabolizm amiodaronu i zwigksza¢ narazenie na
amiodaron. Podczas leczenia amiodaronem zalecane jest unikanie inhibitorow CYP 3A4 (np. soku
grejpfrutowego i niektorych produktéw leczniczych). Podczas doustnego leczenia amiodaronem nalezy unikad
spozywania soku grejpfrutowego.

Inne interakcje z amiodaronem (patrz punkt 4.4)

Jednoczesne podawanie amiodaronu ze schematami zawierajacymi sofosbuwir moze prowadzi¢ do cigzkiej
objawowej bradykardii.

Jesli nie mozna unikng¢ jednoczesnego podawania, zaleca si¢ monitorowanie pracy serca (patrz punkt 4.4).

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Cigza

Dane dotyczace narazenia na lek podczas cigzy sg nieliczne. Amiodaron i N-desetyloaminodaron przenikaja
przez bariere tozyskow3 i osiagaja u niemowlat stezenie odpowiadajgce 10-25% stezenia w osoczu matki.
Najczestsze powiktania to zaburzenia wzrostu, pordd przedwczesny i zaburzenia czynnosci tarczycy

u noworodkow. U okoto 10% noworodkéw obserwowano niedoczynno$¢ tarczycy, bradykardi¢ i wydhuzenie
odstepu QT. W pojedynczych przypadkach stwierdzono powickszenie tarczycy lub szmery sercowe. Wydaje
si¢, ze czestos¢ wystepowania wad wrodzonych nie jest zwigkszona. Nalezy jednak pamigta¢ o mozliwosci
wystgpienia wad serca. W zwigzku z tym nie nalezy stosowa¢ amiodaronu w czasie cigzy, chyba Ze jest to
bezwzglednie konieczne. Nalezy wowczas ocenié, czy ryzyko nawrotu arytmii zagrazajacych zyciu przewaza
nad mozliwym zagrozeniem dla ptodu. Biorac pod uwage dlugi okres péttrwania amiodaronu, kobiety

w wieku rozrodczym powinny planowac zajScie w cigze co najmniej pot roku po zakonczeniu leczenia, aby
unikng¢ narazenia zarodka/ptodu podczas wczesnego okresu cigzy.

Amiodaron jest przeciwwskazany w okresie cigzy, z wyjatkiem szczegolnych okoliczno$ci (patrz punkt 4.3).

Karmienie piersia
Zardéwno amiodaron, jak i jego czynny metabolit przenikaja do mleka matki w znacznych ilo§ciach. Karmienie
piersia jest przeciwwskazane podczas leczenia amiodaronem. Jesli konieczne jest leczenie w okresie laktacji
lub jesli amiodaron byl przyjmowany w czasie cigzy, nalezy przerwac karmienie piersig. Jesli w okresie laktacji
wymagane jest leczenie amiodaronem Iub jezeli lek byt przyjmowany w czasie cigzy, nalezy przerwac
karmienie piersig.

Plodnos¢
U me¢zezyzn po dtugotrwalym leczeniu stwierdzono podwyzszone st¢zenia hormonu luteinizujgcego (LH)
i hormonu folikulotropowego (FSH) w surowicy, co wskazuje na zaburzenie czynnosci jader.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Amiodaronu chlorowodorek moze wptywac na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn.
Leczenie tym lekiem wymaga regularnej kontroli lekarskiej. Ten produkt leczniczy, nawet stosowany zgodnie
z przeznaczeniem, moze zmienia¢ czas reakcji do takiego stopnia, ze moze zaburza¢ zdolnos$¢ aktywnego
uczestnictwa w ruchu drogowym, obstugi maszyn lub bezpiecznej pracy. Moze to wystapi¢ w szczegolnosci
przy rozpoczynaniu leczenia, zwigkszaniu dawki, zmianie leku, a takze w potaczeniu z alkoholem.



4.8 Dzialania niepozadane

Dziatania niepozadane wynikajace ze stosowania amiodaronu wystepuja czgsto, szczegdlnie toksyczne
uszkodzenie serca, ptuc i watroby. Czasami objawy te sg zalezne od dawki i odwracalne po jej zmniejszeniu.

Dziatania niepozadane przedstawione sg wedlug malejacej cigzkosci w obrebie kazdej grupy czgstosci
wystepowania.

Czgstos¢ wystepowania dziatan niepozadanych wymienionych ponizej zostata okreslona zgodnie
z nastepujaca konwencja:

bardzo czesto (>1/10);

czesto (>1/100 do <1/10);

niezbyt czesto (>1/1 000 do <1/100);

rzadko (>1/10 000 do <1/1 000);

bardzo rzadko (<1/10 000);

czestos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego
e  Bardzo rzadko

- trombocytopenia,

- niedokrwistos¢ hemolityczna lub aplastyczna.
e (Czgsto$¢ nieznana

- neutropenia,

- agranulocytoza.

Zaburzenia uktadu immunologicznego
e  Bardzo rzadko
- wstrzgs anafilaktyczny.
e (Czesto$¢ nieznana
- obrzgk naczynioruchowy (obrzgk Quinckego).

Zaburzenia endokrynologiczne
e (zesto
- nadczynno$¢ i niedoczynnos¢ tarczycy. Zglaszano przypadki cigzkiej nadczynnosci tarczycy
(w pojedynczych przypadkach zakonczonych zgonem) (patrz punkt 4.4).
e  Bardzo rzadko
- zespot nieprawidtowego wydzielania hormonu antydiuretycznego (SIADH).

Zaburzenia psychiczne
e (Czesto
- zmniejszone libido.
e (Czgsto$¢ nieznana
- majaczenie (W tym splatanie), omamy.

Zaburzenia uktadu nerwowego
e (zesto
- drzenia pochodzenia pozapiramidowego,
- koszmary senne,
- zaburzenia snu.
e Niezbyt czgsto
- czuciowe obwodowe neuropatie i (lub) miopatie, zwykle przemijajace po zakonczeniu leczenia
amiodaronem (patrz punkt 4.4),
- zawroty glowy,
- problemy z koordynacja,




- parestezja.
e Bardzo rzadko
- nieznaczne zwigkszenie ci$nienia wewnatrzczaszkowego (rzekomy guz mozgu),
- ataksja moézdzkowa,
- bol glowy.

Zaburzenia oka
e  Bardzo czgsto
- mikrozlogi na przedniej powierzchni rogéwki (nazywana rowniez rogdéwka wirowata), ktore zwykle
sg ograniczone do obszaru ponizej Zrenicy i mogg powodowaé zaburzenia widzenia (niewyrazne
widzenie, widzenie kolorowych otoczek wokot Zzrodta $wiatta). Mikrozlogi sktadaja si¢ ze ztozonych
ztogow lipidowych i zanikajg zwykle 6-12 miesigcy po odstawieniu leku.
e  Bardzo rzadko
- neuropatia / zapalenie nerwu wzrokowego, ktore moze powodowac Slepote (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia serca
e (zesto
- bradykardia, zazwyczaj umiarkowana.
e  Niezbyt czgsto
- zaburzenia przewodzenia (blok zatokowo-przedsionkowy, blok przedsionkowo-komorowy),
- wystapienie lub nasilenie zaburzen rytmu serca, czasami z zatrzymaniem czynnosci serca (patrz
punkty 4.4 1 4.5).
e  Bardzo rzadko
- cigzka bradykardia, zatrzymanie czynno$ci wezta zatokowego wymagajace przerwania leczenia
amiodaronem, szczegolnie u pacjentdow z zaburzeniem czynnosci wezla zatokowego i (lub)
u pacjentow w podesztym wieku.
e (Czestos$C nieznana
- zaburzenia rytmu typu forsades de pointes (patrz punkty 4.4. 1 5.1). Zglaszano pojedyncze przypadki
migotania/trzepotania komor.

Zaburzenia naczyniowe

e (Czgsto
- obnizZenie ci$nienia krwi, zwykle umiarkowane i przemijajace. Zglaszano przypadki niedocisnienia

lub zapasci po przedawkowaniu lub zbyt szybkim wstrzyknieciu.

° Rzadko
- zapalenie naczyn.

e  Bardzo rzadko
- uderzenia goraca.

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i sroédpiersia
e (Czesto
- zapalenie ptuc z nadwrazliwos$ci, zapalenie pecherzykdéw plucnych lub srédmigzszowe zapalenie
ptuc lub zwtdknienie, czasami prowadzace do zgonu (patrz punkt 4.4),
- zapalenie oplucnej, zarostowe zapalenie oskrzelikow z organizujacym si¢ zapaleniem ptuc.
e Bardzo rzadko
- cigzkie powiktania oddechowe (zespodt ostrej niewydolnosci oddechowej dorostych), czasami
zakonczone zgonem, zwlaszcza bezposrednio po zabiegu chirurgicznym (mozliwa interakcja
z tlenem w duzym stezeniu) (patrz punkty 4.4 14.5),
- skurcz oskrzeli i (lub) bezdech w przypadku ci¢zkiej niewydolnosci oddechowej, zwtaszcza
u pacjentdw z astma.

Zaburzenia zoladka 1 jelit
e  Bardzo czgsto
- nudnos$ci, wymioty,




- zaburzenia smaku na poczatku leczenia (zwykle wystepujace podczas stosowania dawki
nasycajacej i ustepujace po zmniejszeniu dawki).
e Niezbyt z¢sto
- bol brzucha, wzdgecia,
- zaparcia,
- jadlowstret.
e (Czesto$¢ nieznana
- zapalenie trzustki / ostre zapalenie trzustki.

Zaburzenia watroby i drog zélciowych
e  Bardzo czgsto
- izolowane i czg¢sto umiarkowane zwigkszenie aktywno$ci aminotransferaz w surowicy (1,5 do 3
razy powyzej zakresu wartosci prawidlowych) wystepujace na poczatku leczenia. Te
nieprawidlowo$ci moga powroci¢ do wartosci prawidlowych po zmniejszeniu dawki leku lub
samoistnie.
e (Czesto
- ostre zaburzenia czynnos$ci watroby z wysoka aktywnoscig aminotransferaz w surowicy i (lub)
z6ttaczka, w tym niewydolnos¢ watroby, czasami prowadzace do zgonu (patrz punkt 4.4).
e  Bardzo rzadko
- przewlekla choroba watroby (w pojedynczych przypadkach zakonczona zgonem), marsko$¢ watroby.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
e  Bardzo czgsto
- nadwrazliwos$¢ na swiatto ze zwigkszong sktonnoscig do oparzen stonecznych, co moze prowadzi¢ do
rumienia i wysypki skornej (patrz punkt 4.4).
e (zesto
- wyprysk,
- dlugotrwate leczenie amiodaronem (po przejsciu na terapi¢ doustng) moze powodowaé
przebarwienia skory o barwie czarnofioletowej do stalowoszarej (sinica rzekoma), szczegdlnie
w miejscach narazonych na dziatanie promieni stonecznych. Przebarwienia beda powoli znikaty
w ciggu 1-4 lat od odstawienia leku.
e  Bardzo rzadko
- pocenie si¢,
- rumien podczas zabiegu radioterapii,
- rumien guzowaty,
- zluszczajace zapalenie skory,
- lysienie.
e (Czesto$¢ nieznana
- pokrzywka, cigzkie reakcje skorne, jak toksyczne martwicze oddzielanie si¢ naskoérka (TEN) /
zespoOt Stevensa-Johnsona (SJS), pecherzowe zapalenie skory, wysypka polekowa z eozynofilig
1 objawami uogdlnionymi (DRESS).

Zaburzenia mig$niowo-szkieletowe i tkanki tacznej
e (Czesto

- oslabienie mi¢sni.
e (Czesto$¢ nieznana

- bol plecow.

Zaburzenia nerek i drég moczowych
e Rzadko
- przej$ciowe zaburzenia czynnosci nerek.

Zaburzenia ukladu rozrodczego i piersi
e  Bardzo rzadko




- zapalenie najadrza,
- zaburzenie erekcji.

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
e (zesto
- reakcje w miejscu wstrzykniecia, takie jak bol, rumien, obrzgk, martwica, wynaczynienie, naciek, stan
zapalny, stwardnienie, zakrzepowe zapalenie zyl, zapalenie zyl, zapalenie tkanki tacznej, zakazenie,
zmiany pigmentacji.
e  Niezbyt czgsto
- zmgczenie.

Badania diagnostyczne
e  Bardzo rzadko
- zwigkszenie stezenia kreatyniny we krwi.

Urazy, zatrucia i powiktania po operacji:
e (Czestos$C nieznana
- pierwotna dysfunkcja przeszczepu po przeszczepie serca (patrz punkt 4.4).

Inne mozliwe dziatania niepozadane
Rzadko mogg wystapi¢ reakcje nadwrazliwosci na alkohol benzylowy.

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 nalezgce do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow
Medycznych i Produktéw Biobojczych

Al Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

tel.: +48 22 49 21 301

faks: +48 22 49 21 309

strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozgdane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.
4.9 Przedawkowanie
Brak danych na temat przedawkowania amiodaronu podawanego dozylnie.

W przypadku ostrego przedawkowania lub zbyt szybkiego podania dozylnego moga wystapi¢: nudnosci,
wymioty, zaparcia, pocenie si¢, bradykardia, zaburzenia przewodzenia i wydtuzenie odstgpu QT. Po
znacznym przedawkowaniu moze réwniez wystgpic niedocis$nienie, blok serca i zaburzenia rytmu serca typu
torsades de pointes. W wyjatkowych przypadkach moze wystapi¢ nadczynnos¢ tarczycy.

Po znacznym przedawkowaniu nalezy prowadzi¢ przedluzone monitorowanie zapisu EKG. Nalezy rozwazy¢
przyjecie pacjenta na oddzial intensywnej terapii. Niedoci$nienie mozna wyrdéwnaé podajgc w infuzji ptyny
lub leki wazopresyjne. Wskazane moze by¢ zastosowanie alfa- lub beta-adrenomimetykow lub czasowa
stymulacja. Nalezy unika¢ podawania lekow przeciwarytmicznych klasy Ia i III, poniewaz powodujg one
wydhuzenie odstgpu QT i sprzyjaja wystapieniu zaburzen rytmu serca typu torsades de pointes. Nalezy
stosowac¢ leczenie podtrzymujace i objawowe. Pacjenta nalezy monitorowaé, a w przypadku wystgpienia
bradykardii, mozna podac¢ leki beta-adrenostymulujgce lub glukagon. Mogg rowniez wystgpi¢ samoistnie
ustepujace napady czestoskurczu komorowego. Zgtaszano przypadki niewydolnosci krazenia 1 watroby.



Bradykardia wywotana wstrzyknigciem amiodaronu jest oporna na atroping.

Ze wzgledu na farmakokinetyke amiodaronu nalezy odpowiednio i przez dlugi czas kontrolowac¢ stan
pacjenta, szczeg6lnie czynnos¢ serca. Ani amiodaronu, ani jego metabolitow nie mozna usungé za pomocag
dializy.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki nasercowe, leki przeciwarytmiczne, klasa I11
Kod ATC: C01BDO01

Mechanizm dziatania

Amiodaron jest dwujodowa pochodng benzofuranu i jest zaliczany do lekow przeciwarytmicznych klasy III,
ze wzgledu na zdolnos¢ do wydtuzania czasu trwania potencjalu czynno$ciowego serca w miocytach
przedsionkowych i komorowych poprzez hamowanie czynnosci kanatéw potasowych K* w sercu
(zablokowanie gtownie szybkiego komponentu op6znionego potasowego pradu prostujacego, IKr). Wydhuza
tym samym okres refrakcji potencjatu czynno$ciowego, powodujac hamowanie arytmii ektopowych

i nawrotnych oraz wydtuzenie odstepu QTc w EKG. Ponadto, amiodaron hamuje réwniez kanaty sodowe Na*
(efekt klasy I) oraz kanaty wapniowe Ca?" (efekt klasy IV) w sercu. To ostatnie dziatanie moze prowadzi¢ do
spowolnienia przewodzenia w wezle zatokowo-przedsionkowym i przedsionkowo-komorowym.

Wydaje si¢, ze podczas dtugotrwalego podawania, amiodaron hamuje réwniez migracj¢ kanatow jonowych
z retikulum endoplazmatycznego do btony komérkowej w kardiomiocytach, w zwigzku z czym moze
wykazywac¢ dziatanie elektrofizjologiczne podczas dlugotrwatego podawania.

Witasciwosci farmakodynamiczne

Amiodaron jest nieckompetycyjnym antagonistg zar6wno receptoréw beta-, jak i alfa- adrenergicznych,

a zatem wywiera dziatanie hemodynamiczne: rozszerza tetnice wiencowe i naczynia obwodowe, co prowadzi
do obnizenia ci$nienia tetniczego. Wydaje si¢, ze wlasciwosci beta- adrenolityczne amiodaronu powoduja
ujemne dziatanie inotropowe, chronotropowe i dromotropowe.

Niektore dzialania amiodaronu przypominajg skutki niedoczynnosci tarczycy, co moze wynikaé

z zahamowania syntezy hormonu tarczycy. Amiodaron jest silnym inhibitorem aktywnosci
5’-monodejodynazy jodotyroniny (gtownego enzymu konwertujacego T4-T3). U szczuréw obserwowano
zwigkszenie stezenia hormonu stymulujacego tarczyce (TSH), tyroksyny (T4) i trijodotyroniny odwrotnej
(rT3) w surowicy oraz zmniejszenie st¢zenia trijodotyroniny (T3) w surowicy w wyniku zahamowania
dejodynacji T4 do T3. To dzialanie przeciwtarczycowe amiodaronu moze przyczynic¢ si¢ do jego dziatania
elektrofizjologicznego na serce.

Glowny metabolit, N-deetyloamiodaron, wykazuje wptyw elektrofizjologiczny na serce podobny do
substancji macierzyste;.

Skutecznos¢ kliniczna i bezpieczenstwo stosowania
Bezpieczenstwo i skuteczno$¢ amiodaronu podawanego dozylnie u pacjentow z zatrzymaniem krazenia

w warunkach pozaszpitalnych, w wyniku migotania komor odpornego na defibrylacje, oceniano w dwoch
badaniach z podwojnie $lepg proba: badaniu ARREST, w ktorym porownywano amiodaron z placebo oraz
badaniu ALIVE, w ktérym poréwnywano amiodaron z lidokaing. Pierwszorzedowym punktem koncowym
obu badan byta liczba pacjentow, ktorzy przezyli do momentu przyjecia do szpitala.

W badaniu ARREST 504 pacjentom z pozaszpitalnym zatrzymaniem kragzenia w wyniku migotania komor lub
czestoskurczu komorowego bez tetna, opornego na 3 Iub wigcej defibrylacji i epinefryng podano albo 300 mg
amiodaronu rozcienczonego w 20 ml glukozy 5% w szybkim wstrzyknieciu do zyly obwodowe;j (246
pacjentéw) albo placebo (258 pacjentow). U 197 pacjentow (39%), ktorzy przezyli transport do szpitala,



amiodaron znacznie zwigkszyt szanse resuscytacji i hospitalizacji: 44% w grupie leczonej amiodaronem,

w poréwnaniu do 34% w grupie otrzymujacej placebo (p = 0,03).

Po skorygowaniu o inne niezalezne czynniki prognostyczne, skorygowany wspolczynnik przezycia do
momentu przyjecia do szpitala wynosit 1,6 (95% przedziat utnosci, 1,1 - 2,4; p = 0,02) w grupie otrzymujacej
amiodaron w poréwnaniu z grupg placebo. Czestos¢ wystepowania niedoci$nienia (59% w stosunku do 25%,
p = 0,04) i bradykardii (41% w poréwnaniu do 25%, p = 0,004) byta wicksza u pacjentdow otrzymujacych
amiodaron niz u pacjentdOw otrzymujacych placebo.

W badaniu ALIVE 347 pacjentéw z migotaniem komor opornym na trzy defibrylacje, epinefryne podang
dozylnie i kolejng defibrylacj¢ lub z migotaniem komor nawracajacym po poczatkowej udanej defibrylacji
zostato poddanych randomizacji do grup, w ktorych stosowano amiodaron (5 mg/kg szacowanej masy ciata,
rozpuszczone w 30 ml 5% glukozy) z placebo odpowiadajacym lidokainie, lub lidokaing (1,5 mg/kg

w stezeniu 10 mg/ml) z placebo odpowiadajacym amiodaronowi, zwierajagcym ten sam rozpuszczalnik
(polisorbat 80).

Sposrod 347 pacjentdw wiaczonych do badania, w przypadku podania amiodaronu uzyskano istotny wzrost
szans na skuteczng resuscytacje i przyjecie do szpitala: 22,8% w grupie otrzymujacej amiodaron (41 sposrod
180 pacjentow) w porownaniu do 12% w grupie otrzymujacej lidokaing (20 sposrod 167 pacjentow), p=0,009.
Po skorygowaniu o inne czynniki wptywajgce na prawdopodobienstwo przezycia, skorygowany wspotczynnik
przezycia do momentu przyjecia do szpitala wynosit 2,49 (95% przedziat ufnosci, 1,28-4,85; p=0,007). Nie
stwierdzono r6znic pomigdzy grupami otrzymujgcymi amiodaron i lidokaing w zakresie odsetka pacjentow,
ktorzy wymagali leczenia bradykardii z zastosowaniem atropiny lub leczenia presyjnego z zastosowaniem
dopaminy, lub w zakresie odsetka chorych, ktorzy otrzymali lidokaing w badaniu otwartym.

Odsetek pacjentow, u ktorych po defibrylacji utrzymato si¢ zatrzymanie krazenia po podaniu pierwszego
badanego leku, byt istotnie wickszy w grupie otrzymujacej lidokaine (28,9%) niz w grupie otrzymujacej
amiodaron (18,4%), p=0,04.

Dzieci i mlodziez:
Nie przeprowadzono kontrolowanych badan z udzialem dzieci i mtodziezy.

W opublikowanych badaniach, bezpieczenstwo amiodaronu oceniano u 1118 pacjentéw pediatrycznych,
z r6znego typu zaburzeniami rytmu serca. W badaniach klinicznych z udziatem pacjentéw pediatrycznych
zastosowano nastepujace dawki.

Podanie doustne:

- Dawka nasycajaca: 10 do 20 mg/kg mc./dobe przez 7 do 10 dni (lub 500 mg/m?pc./dobe, jesli przeliczano
na m?).

- Dawka podtrzymujaca: nalezy zastosowac najmniejsza dawke skuteczng; w zaleznos$ci od indywidualne;
reakcji pacjenta mozna zastosowaé dawki w zakresie od 5 do 10 mg/kg mc./dobe (lub 250 mg/m? pc./dobe,
jesli przeliczano na m?).

Podanie dozylne:

- Dawka nasycajaca: 5 mg/kg masy ciala przez 20 minut do 2 godzin.

- Dawka podtrzymujaca: 10 do 15 mg/kg mc./dobe przez kilka godzin do kilku dni.

W razie koniecznos$ci mozna jednocze$nie rozpoczac leczenie doustne, stosujac zwykla dawke nasycajaca.
5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Farmakokinetyka amiodaronu jest nietypowa oraz ztozona i nie zostala w petlni wyjasniona.

Podanie dozylne

Wochtanianie
Po wstrzyknigciu maksymalne dziatanie osigga si¢ po 15 minutach.



Dystrybucja
Po tym czasie nastgpuje dystrybucja do tkanek i szybkie zmniejszanie st¢zenia leku w osoczu, w ciggu

4 godzin.

Aby uzyska¢ wysycenie tkanki, nalezy kontynuowac leczenie dozylnie lub doustnie. Podczas fazy wysycania
amiodaron gromadzi si¢ zwlaszcza w tkance tluszczowej. Stan rownowagi dynamicznej osiaga si¢ w okresie
od jednego do kilku miesiecy.

Ze wzgledu na te wlasciwosci, nalezy poda¢ zalecang dawke nasycajaca, aby osiggnac szybkie wysycenie
tkanki, co jest warunkiem skutecznosci terapeutycznej. Amiodaron silnie wigze si¢ z biatkami osocza
(> 95%).

Badanie przeprowadzone zardwno na zdrowych ochotnikach, jak i osobach chorych, ktorym dozylnie podano
amiodaron wykazalo, ze wyliczone objetosci dystrybucji oraz catkowity klirens krwi przy wykorzystaniu
modelu dwukompartmentowego byly podobne w obu grupach. Eliminacja amiodaronu po dozylnym podaniu
okazata si¢ zgodna z rozktadem dwuwyktadniczym z faza dystrybucji trwajaca okoto 4 godzin. Bardzo duza
objetos¢ dystrybucji w potaczeniu ze stosunkowo niewielka pozorng objetoscig w kompartmencie centralnym
wskazuje na znaczne rozmieszczenie tkankowe.

Srednie wartosci dystrybucji amiodaronu po podaniu dozylnym dawki pojedynczej (5 mg/kg me. w ciagu
15 minut) sg nastepujace: objetos¢ dystrybucji centralnej 0,2 1/kg, a w fazie stacjonarnej: 40-84 1/kg. Objetosée
dystrybucji w fazie stacjonarnej dla jego aktywego metabolitu: 68-168 I/kg).

Metabolizm

Amiodaron jest gtdéwnie metabolizowany przez CYP 3A4, a takze przez CYP 2CS.

Amiodaron i jego metabolit, deetyloamiodaron, wykazuje in vitro potencjal hamowania CYP 1A1,

CYP 1A2, CYP 2C9, CYP 2C19, CYP 2D6, CYP 3A4, CYP 2A6, CYP 2B6 oraz 2C8. Amiodaron

1 deetyloamiodaron majg roéwniez potencjal hamowania niektorych transporterow takich jak glikoproteina P
i organiczne transportery kationowe (OCT2) [jedno badanie wykazato 1,1% wzrostu st¢zenia kreatyniny
(substratu OCT2) w surowicy].

Dane in vitro opisuja interakcje amiodaronu z substratami CYP 3A4, CYP 2C9, CYP 2D6 oraz
glikoproteiny P.

Glownym aktywnym metabolitem amiodaronu u ludzi jest deetyloamiodaron (DEA). Uwaza si¢, ze enzymem
odpowiedzialnym za desetylacje¢ jest cytochrom P450 3A4.

Eliminacja
Amiodaronu chlorowodorek ma dlugi okres péttrwania, ktory wykazuje zmienno$¢ migdzyosobnicza i wynosi
od 20 do 100 dni.

Eliminowany jest gtownie przez watrobe z z6lcig. 10% substancji jest wydalane z moczem.

Ze wzgledu na niewielkg eliminacj¢ przez nerki, pacjentom z niewydolno$cig nerek mozna podawac
zazwyczaj stosowang dawke.

Po odstawieniu amiodaron jest wydalany przez kilka miesigcy.

Srednie wartosci eliminacji amiodaronu po podaniu dozylnym dawki pojedynczej (5 mg/kg me. w ciagu
15 minut) sg nastepujace: klirens: 90-158 ml/h/kg i t¥s: 20-47 dni. Klirens dla jego aktywnego metabolitu:
197-290 ml/h/kg i t%2 = t2 amiodaronu.

Badanie przeprowadzone zar6wno na zdrowych ochotnikach, jak i osobach chorych, ktérym dozylnie podano
amiodaron wykazato, ze wyliczone objetosci dystrybucji oraz catkowity klirens krwi przy wykorzystaniu
modelu dwukompartmentowego byly podobne w obu grupach. Eliminacja amiodaronu po dozylnym podaniu
okazata si¢ zgodna z rozktadem dwuwyktadniczym. Okres pottrwania po podaniu 400 mg amiodaronu



w szybkim wstrzyknieciu dozylnym (bolusie) wynidst w przyblizeniu 11 godzin.

Wiek, pte¢, zaburzenia czynnosci nerek lub watroby nie maja znaczacego wplywu na dystrybucje amiodaronu
lub jego aktywnego metabolitu.

Dzieci i mtodziez
Nie przeprowadzono kontrolowanych badan z udziatem dzieci i mtodziezy. Ograniczone dostepne dane
dotyczace dzieci i mlodziezy nie wykazujg roznic w poroéwnaniu do danych dla pacjentéw dorostych.

53 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach toksycznos$ci po podaniu dawek wielokrotnych, amiodaron powodowat uszkodzenie ptuc
(zwloknienie, fosfolipidozg; u chomikow, szczuréw i pséw). Toksyczny wplyw na pluca wynika

z powstawania rodnikoéw 1 zaburzen wytwarzania energii w komorkach. Ponadto amiodaron powodowat
uszkodzenie watroby u szczurdéw, psow, §win i pawiandw. Amiodaron miat posredni wptyw na lipidy

W Surowicy poprzez zmiany stgzen hormonow tarczycy w osoczu.

W ramach badania genotoksyczno$ci przeprowadzono badanie in vitro Ames oraz in vivo badanie mikrojader
komorek szpiku kostnego myszy. Wyniki obu badan byty negatywne.

Amiodaronu chlorowodorek jest substancja silnie fototoksyczng. Istniejg dowody, Ze cytotoksyczne wolne
rodniki powstajg w obecnosci amiodaronu chlorowodorku pod wpltywem promieniowania UV. To nie tylko
prowadzi do ostrych reakcji fototoksycznych, ale takze do uszkodzenia DNA (fotomutagenno$c), a nastgpnie
do skutkoéw fotokarcynogennych. Do tej pory nie badano eksperymentalnie tych potencjalnie cigzkich dziatan
niepozgdanych amiodaronu chlorowodorku. Dlatego nie jest znany potencjat fotomutagenny

i fotokarcynogenny amiodaronu.

W trwajacym dwa lata badaniu rakotworczosci na szczurach, amiodaron powodowat istotne klinicznie
zwigkszenie liczby guzow pecherzykowych tarczycy (gruczolaki i (lub) raki) u obu plci. Poniewaz nie
stwierdzono dzialania mutagennego, przypuszcza si¢, ze do indukcji tego typu nowotworu dochodzi raczej

w wyniku mechanizmu epigenetycznego niz dziatania genotoksycznego. Nie odnotowano powstawania
nowotworow u myszy, zaobserwowano jednak zalezny od dawki rozrost pgcherzykowy tarczycy. To dzialanie
na tarczyce u szczurow i myszy wynika najprawdopodobniej z wplywu amiodaronu na synteze i (lub)
uwalnianie hormondéw tarczycy. Znaczenie tych obserwacji w odniesieniu do ludzi jest mate.

W badaniach toksycznos$ci reprodukcyjnej u szczurow amiodaron wykazal potencjalny niekorzystny wplyw
na ptodnos$¢ i rozwoj pourodzeniowy. Amiodaron byt embriotoksyczny, ale nie teratogenny u szczuré6w

1 krolikow w klinicznie istotnych dawkach.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Alkohol benzylowy

Polisorbat 80

Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Amiodaron jest nickompatybilny z roztworem soli.

Amiodaron moze prowadzi¢ do uwalniania substancji zmi¢kczajacej DEHP (ftalan dwu-2- etyloheksylu) do

roztworu w przypadku stosowania sprzetu medycznego zawierajagcego DEHP. W celu zminimalizowania
narazenia na DEHP nalezy podawa¢ amiodaron w roztworze do infuzji stosujac zestawy niezawierajace



DEHP.

Nie miesza¢ produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi, oprécz wymienionych w punkcie 6.6.
6.3 Okres waznoSci

2 lata

Po rozcienczeniu wykazano chemiczng i fizyczng stabilno$¢ roztworu przez 3 godziny, 48 godzin i 15 minut
w stezeniu odpowiednio 1,2 mg/ml, 2,4 mg/ml i 15 mg/ml w temperaturze 20-25°C. Z mikrobiologicznego
punktu widzenia produkt nalezy zuzy¢ natychmiast. Jesli nie zostanie zuzyty natychmiast, za czas i warunki
przechowywania przed uzyciem odpowiada uzytkownik.

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywac¢ w temperaturze powyzej 25°C. Przechowywa¢ ampulko-strzykawke w opakowaniu
zewngtrznym w celu ochrony przed $wiattem.

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rozcienczeniu, patrz punkt 6.3.
6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Amputko-strzykawka o pojemnos$ci 10 ml z bezbarwnego szkta typu I, z korkiem z gumy bromobutylowej
i ttokiem z polipropylenu, w tekturowym pudetku.

Ampulko-strzykawka ma podziatk¢ na ml do 10 ml.
Wielkosci opakowania: 1 ampulko-strzykawka

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczgce usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Przed uzyciem nalezy oceni¢ wzrokowo jatowy koncentrat, uwzgledniajac przejrzystosc¢, obecnos¢ czastek
stalych 1 integralno$¢ pojemnika. Roztwor mozna zastosowac tylko wtedy, gdy jest przezroczysty, bezbarwny
do bladozottego, a pojemnik nicuszkodzony i nienaruszony.

Instrukcije dotyczace przygotowania i podania leku
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e Nalezy odkreci¢ szklang nasadk¢ amputko-strzykawki poprzez przekrecenie jej w kierunku przeciwnym
do ruchu wskazoéwek zegara (jak pokazano na rysunku 1).

e Nalezy przymocowac iglt¢ do amputko-strzykawki poprzez delikatne przytaczenie nasadki igly do
adaptera Luer Lock i obrocenie jej ¢wier¢ obrotu w prawo, do chwili az poczuje si¢ zablokowanie igty
(jak pokazano na rysunku 2).

e Nalezy ostroznie zdja¢ ostonke igly, wyciagajac ja prosto.

e Rozcienczy¢ (patrz punkt 4.2) roztworem 5% dekstrozy zgodnie z instrukcja dotyczaca podawania
dozylnego.

Przed podaniem w infuzji dozylnej produkt leczniczy Amiodaron Accord musi by¢ rozcienczyczony
zgodnie z instrukcjg w 5% roztworze dekstrozy. Jedng amputko-strzykawke Amiodaron Accord nalezy
rozcienczy¢ zgodnie z zaleceniami w 500 ml 5% roztworu dekstrozy, aby uzyskac stgzenie 0,6 mg/ml
amiodaronu chlorowodorku.

Ze wzgledu na stabilnos$¢ roztworu, nie nalezy stosowac st¢zen ponizej 0,6 mg/ml i nie nalezy dodawaé
innych produktéw leczniczych do ptynu infuzyjnego.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usung¢ zgodnie z lokalnymi
przepisami.

Tylko do jednorazowego uzytku.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Accord Healthcare Polska Sp. z o.0.

ul. Tasmowa 7
02-677 Warszawa

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU I
DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO



