SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Doxorubicin medac 2 mg/ml innrennslislyf, lausn

2. INNIHALDSLYSING
1 ml inniheldur 2 mg af doxérabicinhydrokloridi.

Hvert 5 ml hettuglas inniheldur 10 mg af doxérubicinhydrokloridi.
Hvert 10 ml hettuglas inniheldur 20 mg af doxoérubicinhydroklérioi.
Hvert 25 ml hettuglas inniheldur 50 mg af doxérubicinhydrokloridi.
Hvert 75 ml hettuglas inniheldur 150 mg af doxérubicinhydrokloridi.
Hvert 100 ml hettuglas inniheldur 200 mg af doxoérubicinhydrékloridi.

Hjalparefni med pekkta verkun:
Lyfid inniheldur natriumklério (3,5 mg af natrium i hverjum 1 ml). Sja lista yfir 6ll hjalparefni i
kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Innrennslislyf, lausn

Lyfio er teer, raud lausn sem er nanast laus vid synilegar agnir.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1  Abendingar

Doxorubicin er frumuskemmandi lyf sem er etlad til medferdar vid eftirfarandi aeexlum:

- Smafrumukrabbamein i lungum

- Brjdstakrabbamein

- Endurtekid krabbamein i eggjastokkum

- Altak (systemic) medferd & stadbundnu langt gengnu krabbameini i pvagbl6dru eda sem
myndad hefur meinvorp

- Til ad koma i veg fyrir ad grunnlaegt krabbamein innan pvagblédru taki sig upp & ny eftir
brottndm um pvagras

- Medferd fyrir (neoadjuvant) eda eftir (adjuvant) medferd vid beinsarkmeini

- Langt gengid sarkmein i mjukvefjum hja fullorénum

- Ewings sarkmein

- Hodgkins eitlakrabbamein

- llIkynja eitlakrabbamein sem ekki er af Hodgkins gerd

- Bréadahvitbleedi i eitilfrumum (Acute lymphatic leukaemia)

- Bradahvitblaedi i mergfrumum (Acute myeloblastic leukaemia)

- Langt gengid mergeaexli

- Langt gengid eda endurtekid krabbamein i legslimhad

- Wilms exli

- Langt gengid totu- (papillary)/hnata- (follicular) krabbamein i skjaldkirtli

- Villivaxtar (anaplastic) krabbamein i skjaldkirtli

- Langt gengid taugakimfrumuaexli (neuroblastoma)

Doxorubicin er oft notad i samsettum krabbameinsmedferdarazetlunum asamt 6drum frumuhemjandi
lyfjum.
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4.2 Skammtar og lyfjagjof

medferd med frumudrepandi lyfjum.

Vegna hettu 4 banveenum hjartavodvakvilla skal meta dhattu og avinning hja hverjum sjuklingi fyrir
hverja notkun.

Ekki méa nota doxorubicin til inntoku, undir hdd, i vodva eda i maenuvokva.

Athugid: Skammtar S-lipésomal doxorubicins og (hefdbundins) doxérubicins eru ekki peir sému. EkKi
er haegt ad skipta annarri samsetningunni Gt fyrir hina.

Skammtar

Til notkunar i blazed
Skammtar doxdrubicins fara eftir skammtaaztlun, almennu astandi sjuklings og fyrri medferd.

Til ad foroast hjartavddvakvilla er radlagt ad uppsafnadur heildarskammtur doxdrubicins (p.m.t. skyld
Iyf svo sem danérabicin) yfir &vina fari ekki yfir 450-550 mg/m? likamsyfirbords. Hja sjuklingum
med hjartasjokdom samhlida sem fa geislamedferd & midmeeti og/eda hjarta, fyrri medferd med
alkylerandi lyfjum eda samhlidamedferd med lyfjum sem hugsanlega hafa eiturverkanir & hjarta og
sjuklingum i verulegri ahaettu (med héprysting i slagedum > 5 ar, eldri skemmdir & kranseedum, lokum
eda hjartavodva, eldri en 70 ara), skal hamarksheildarskammtur ekki fara yfir 400 mg/m?
likamsyfirbords og fylgjast skal med starfsemi hjartans hja pessum sjuklingum (sja kafla 4.4).

Skammtur er venjulega reiknadur Gt fra likamsyfirbordi. A pessum forsendum er radlagdur skammtur
60-75 mg/m? likamsyfirbords & priggja vikna fresti pegar doxdribicin er notad eitt sér. Ef pad er notad
i samsetningu med 68rum krabbameinslyfjum skal minnka skammt doxoérGbicins i 30-40 mg/m? &
priggja vikna fresti.

Hja sjuklingum sem geta ekki fengid fullan skammt (t.d. vegna 6naemisbelingar, has aldurs) ma nota
annan skammt, 15-20 mg/m? likamsyfirbords a viku.

Sjuklingar sem hafa adur farid i geislamedferd
Sjuklingar sem hafa aour fario i geislamedferd & midmaeti/nalaegt hjartanu eiga ekki ad fa steerri
uppsafnada doxérubicin skammta en 400 mg/m?.

Aldradir
Minnka geeti purft skammta hja éldrudum.

Born

[ 1j6si verulegrar hattu & eiturverkunum af véldum doxoérdbicins & hjarta hja sjaklingum & barnsaldri
atti ad mida vio dkvedna hdmarks uppsafnada skammta, byggda & aldri sjuklings. Hja bérnum (yngri
en 12 ara) er hamarks uppsafnadur skammtur venjulega 300 mg/mz, en hja unglingum (eldri en 12 ara)
er hdmarks uppsafnadur skammtur midadur vid 450 mg/m2. Fyrir ungaborn er hamarks uppsafnadur
skammtur enn 6ljds, en gert er rad fyrir enn minna poli.Minnka skal skammta fyrir bérn par sem pau
eru i aukinni hattu & eiturverkunum & hjarta, sérstaklega siokomnum eiturverkunum. Blast ma vid
eiturverkunum & beinmerg, med laegstu gildum 10 til 14 dogum eftir ad medferd er hafin.

Skert lifrarstarfsemi
Ef lifrarstarfsemi er skert, skal minnka skammta samkvemt eftirfarandi toflu:

Bilirtbin i sermi Bromsulfpalein (BSP) séfnun | Radlagdur skammtur
20-50 pmal/l 9-15% 50% af venjulegum skammti
50 — 85 umaél/l Yfir 15% 25% af venjulegum skammti
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EkKki skal gefa sjuklingum med verulega skerta lifrarstarfsemi (>85 umol/l) doxérabicin (sja kafla 4.3).

Skert nyrnastarfsemi
Ef nyrnastarfsemi er skert og gauklasiunarhradi minni en 10 ml/min skal gefa 75% af Utreiknuéum
skammti.

Offitusjuklingar
Ihuga geeti purft leegri upphafsskammt eda lengra timabil & milli skammta hja of feitum sjuklingum
(sj& kafla 4.4).

Notkun i pvagblédru

Doxéruabicin ma gefa i pvagblodru vid medferd gegn grunnlaegu krabbameini i pvagblédru og til ad
koma i veg fyrir endurkomu eftir brotthdm um pvagras. Radlagdur skammtur vid medferd gegn
grunnlaegu krabbameini i pvagbl6dru er 30-50 mg i 25-50 ml af lifedlisfraedilegri saltlausn i hvert sinn.
/Eskilegasta péttni er um 1 mg/ml.

Lyfjagjof

Gjof i blazd

Lausnin er gefin med 6hindrudu fledi um innrennslissléngur natriumklérids 0,9% eda dextrésa 5% i
stora blaaed med vangjanal, med 2-3 minatna inndalingu. bessi adferd lagmarkar heettuna a
segamyndun eda utferd Ur a&dinni, sem geta valdid alvarlegri stadbundinni htidbedsbolgu og drepi.

Gjof i pvagblddru

Lausnin & ad vera i blodrunni i 1-2 kist. A pessu timabili 4 ad snda sjuklingnum um 90° & 15 min.
fresti. Til a0 fordast daeskilega pynningu med pvagi skal sjuklingurinn bedinn um ad drekka ekkert i
12 Klukkustundir fyrir innsetningu (petta atti ad minnka pvagmyndun nidur i um 50 ml/klst.).
Innsetninguna méa endurtaka med 1 viku eda 1 manadar millibili, eftir pvi hvort medferdin er vio
sjukdémi eda fyrirbyggjandi.

4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1 eda fyrir 66rum
antracyklinum eda antracendiénum.

Frabendingar vid gjof i blaaed:

- vidvarandi beinmergsbeling eda alvarleg munnbdlga sem kom fram vid fyrri medferd med
frumuskemmandi lyfjum og/eda geislum

- almenn syking

- veruleg skerding & lifrarstarfsemi

- ef pekktur hjartasjukddémur er til stadar (6stéoug hjartadng, vaxandi hjartabilun, verulegar
takttruflanir og leidslutruflanir, bradur bélgusjakdémur i hjarta, hjartadrep & sidustu
6 manudum, hjartavodvakvilli)

- fyrri medferd med antracyklinum med hastu uppsofnudu skdmmtum (sja kafla 4.4)

- aukin bleedingatilhneiging

- brjéstagjof

Frabendingar vid gjof i pvagblddru:

- ifarandi axli sem hafa vaxid inn i blédruna (yfir T1)

- pvagfeerasykingar

- blédrubdlga

- vandamal vid uppsetningu pvagleggs, t.d. prenging i pvagras
- bl6d i pvagi

- brjéstagjof
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4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Eins og & vid um alla krabbameinslyfjamedferd, skal Doxorubicin medac medferd adeins gefin undir
eftirliti leeknis med reynslu af notkun krabbameinslyfja. Adeins er mogulegt ad stjorna medferdinni og
fylgikvillum & vidunandi hatt ef videigandi banadur til greininga og medhédndlunar er til stadar.

Sjuklingar eiga ad na bata eftir bradar eiturverkanir fyrri medferda med frumuskemmandi lyfjum (svo
sem munnbolgu, daufkyrningafaed, blodflagnafed og almennar sykingar) a4dur en medferd med

rrrrr
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rannsoknirnar eru gerdar fer eftir almennu astandi, skammtinum og samhlida lyfjanotkun):

- rontgenmynd af lungum og brjéstholi og hjartalinurit

- reglulegt eftirlit med hjartastarfsemi (Gtfallsbroti vinstri slegils (LVEF) med t.d. hjartalinuriti,
Omskodun og hjarta- og edaskénnun (MUGA))

- dagleg leit ad breytingum i slimhad i munnholi og koki

- bl6dprufur: blédkornaskil, bléaflogur, deilitalning & hvitum blédkornum, AST, ALT, LDH,
bilirabin, pvagsyra

- einnig skal fylgjast med nyrnastarfsemi fyrir medferd og medan & medferd stendur (sja
kafla 4.2).

Eiturverkanir a hjarta
Vio medferd med antracyklinum er hztta a eiturverkunum a hjarta, sem geta komid fram snemma (p.e.
brad) eda seinna (p.e. sidbuin).

Snemmkomin (brad) einkenni, 6had skommtum:

Snemmkomnar eiturverkanir af voldum doxérabicins eru adallega sinushradtaktur og/eda fravik &
hjartalinuriti svo sem Osértaekar breytingar 4 ST-T bylgjum. Einnig hefur verid greint fra
hradslattartruflunum, p.m.t. 6timabaerum samdrztti i sleglum og sleglahradtakti, haegsleetti auk gatta-,
slegla- og greinrofi (bundle-branch block). Pessi einkenni benda yfirleitt til skammvinnra bradra
eiturverkana. Ef QRS-komplex flest Ut og vikkar Gt fyrir edlileg gildi getur pad bent til
hjartavddvakvilla af voldum doxérabicinhydréklérids. Almennt bendir 10% laekkun grunngildis eda
fall nidur fyrir 50% proskuldinn til truflunar & hjartastarfsemi hja sjuklingum med edlileg grunngildi
fyrir Gtfallsbrot vinstri slegils (=50%), og i slikum tilfellum & ad ihuga vandlega medferd med
doxorubicinhydroklérioi.

Sidbuin (tafin) einkenni, skammtahad:

innan 2-3 méanada eftir ad medferd lykur. Einnig hefur verid greint fra tilfellum mérgum manudum eda
arum eftir ad medferd er hett. Sidbuinn hjartavédvakvilli kemur fram med leekkudu atfallsbroti vinstri
slegils og/eda teiknum og einkennum hjartabilunar svo sem madi, lungnabjugi, stadbundnum bjugi,
hjartastaekkun og lifrarsteekkun, pvagpurrd, skinuholsvikva, fleidruvokva (pleural effusion) og
valhoppstakti (gallop rhythm). Einnig hefur verid greint fra medalbradum ahrifum svo sem
gollursbdlgu/hjartavédvabolgu. Alvarlegasti hjartavddvakvillinn af véldum antracyklina er
lifsheettuleg hjartabilun, sem er skammtatakmarkandi eiturverkunin vid endurtekna lyfjagjof
(cumulative dose-limiting toxicity).

,,,,,

henni medan & medferd stendur til ad lagmarka haettuna & alvarlegri skerdingu & hjartastarfsemi.
Haettuna mé& minnka med reglulegu eftirliti med utfallsbroti vinstri slegils medan & medferd stendur og
fyrir endurtekid mat & afkdstum hjartans (mat & Gtfallsbroti vinstri slegils) felur i sér hjarta- og
aedaskonnun (MUGA) eda hjartabmskodun (ECHO). Mealt er med mati a hjartastarfsemi med
hjartalinuriti og annad hvort MUGA eda hjartadmskodun i upphafi, einkum hja sjuklingum med
ahattupeetti tengda auknum eiturverkunum & hjarta. Endurteknar skodanir skal gera med MUGA eda
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hjartadbmun til ad meela utfallsbrot vinstri slegils, einkum vid notkun stzerri endurtekinna skammta af
antracyklini. Nota skal sému adferd vid matid allan timann.

Likur & ad fa hjartabilun eru taldar vera um 1% til 2% vid uppsafnadan 300 mg/m? skammt og aukast
haegt upp i heildaruppsafnadan 450-550 mg/m? skammt. Sidan eykst haettan & ad fa hjartabilun
verulega og er maelt med pvi ad uppsafnadur skammtur fari ekki upp fyrir ad hamarki 550 mg/m?. Ef
sjuklingurinn hefur adra hugsanlega ahattupaetti er tengjast eiturverkunum & hjarta (saga um
hjartasjukdém, sjaklingar med tiltekna sjukdémstengda kvilla & bord vid bl6dleysi, hvitbladistengda
gollursbdlgu og/eda hjartavédvabolgu (leukaemic pericarditis and/or myocarditis), fyrri medferd med
6drum antracyklinum eda antracendionum, fyrri eda samhlida geislamedferd & midmaeti/naleegt hjarta
og samhlida notkun lyfja sem geta dregid ur samdrattarhafni hjartans, p.m.t. cykl6fosfamid og
5-fldorarasil), geta eiturverkanir & hjarta komid fram vid leegri uppsafnada skammta vid notkun
doxoruabicins og skal pvi fylgjast vandlega med hjartastarfsemi.

Bdrn og unglingar eru i aukinni haettu & ad fa sioblnar eiturverkanir & hjarta i kjolfar gjafar
doxorubicins. Hugsanlega er meiri hztta & eiturverkunum a hjarta hja konum en kérlum. Malt er med
reglubundnu mati & starfsemi hjarta til eftirlits med ahrifum.

pad er liklegt ad samlegdarahrif komi fram i eiturverkunum doxérabicins og annarra antracyklina eda
antracendiona.

/////

verndandi ahrif gegn hjartavéovakvillum.

Mikilveegt virdist vera ad greina hjartavodvaskemmd af voldum doxdrubicins snemma til ad
lyfjamedfero skili sem bestum arangri. Radlagt er ad veita medferd med digitalis og pvagraesilyfjum,
takmarka inntéku natriums og beita ramlegu.

Sjuklingar sem fa antracyklin eftir ad medferd med 6drum lyfjum sem hafa eiturverkun & hjarta er
heett, sérstaklega peim sem hafa langan helmingunartima eins og trastuzumab, geta einnig verid i
aukinni hattu 4 ad fa eiturverkun & hjarta. Helmingunartimi trastuzumabs er breytilegur. Trastuzumab
getur verid afram i bl6drasinni i allt ad 7 manudi. bvi skal fordast eins og mégulegt er ad veita
medferd med antracyklinum i allt ad 7 manudi eftir ad medferd med trastuzumab er heett. Ef pad er
ekki mogulegt skal fylgjast vel med hjartastarfsemi sjaklingsins.

Mergbeeling
Mikil heetta er & beinmergsbalingu, sérstaklega & hvitkornafrumur, sem krefst itarlegrar bl6dvoktunar.

Vid rddlagda skammta er hvitfrumnafaed yfirleitt skammvinn og naer hdmarki 10-14 dégum eftir
medferd. Fjoldi hvitra blédkorna er i flestum tilfellum ordinn edlilegur & 21. degi. Gildi hvitra
blédkorna getur fallid nidur i 1.000/mm?® medan 4 medferd med videigandi skommtum doxdribicin
stendur. Fylgjast skal jafnframt med gildi raudra bl6dkorna og blodflagna par sem gildi peirra geta lika
leekkad. Kliniskar afleidingar alvarlegrar mergbelingar geta verid hiti, sykingar, syklasott/bl6dsyking,
syklasottarlost (septic shock), blaedingar, surefnisskortur i vefjum og daudsféll.

Mergbaling er algengari hjé sjuklingum sem hafa undirgengist vidteeka geislun, hafa beiniferd vegna
&xla, hafa skerta lifrarstarfsemi (pegar videigandi skammtaleekkun hefur ekki verid beitt) og med
samhlidagjof annara mergbealandi medferda. Vid eiturverkanir & blodmynd getur purft ad minnka

til ofanisykingar (superinfection) eda bleedingar. Naudsynlegt er ad fylgjast vel med bl6dmynd vegna
mergbelandi ahrifa.

Greint hefur verid fra bradu fylgihvitblaedi (secondary acute myeolid leukemia), med eda an

,,,,,

asamt a&xlishemjandi lyfjum sem skemma DNA. bessi hvitblaedi geta verid dulin i 1 til 3 &r.

Geislamedferd
Geeta skal sérstakrar varidar hja sjuklingum sem hafa undirgengist geislamedferd, eru i geislamedferd
eda munu undirgangast geislamedferd. pessir sjuklingar eru i sérstakri ahattu & ad fa stadbundin
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vidbrogad & geislunarstad (recall phenomenon) ef doxdrubicin er notad. Alvarleg og jafnvel banvan
eiturverkun a lifur (lifrarskemmd) hefur komid fram i pessu samhengi. Fyrri geislun & midmeetti
(mediastinum) eykur likur & hjartaeitrun doxorabicins. Ekki méa fara yfir uppsafnadan skammt sem
nemur 400 mg/m?, sérstaklega i pessu tilfelli.

Onemisbeling
Doxorubicin hefur 6fluga skammtima 6naemisbelandi verkun. Videigandi radstafanir skulu gerdar til

ad koma i veg fyrir fylgisykingu (secondary infection).

Bdluefni

Gjof lifandi boluefna eda lifandi veikladra boluefna hja sjuklingum sem eru 6naemisbeldir vegna
krabbameinslyfjamedferdar, p.m.t. med doxorubicini, getur valdid alvarlegum sykingum sem jafnvel
geta leitt til dauda. Fordast skal ad bolusetja sjuklinga sem fa doxdrabicin med lifandi boluefni. Gefa
ma deydd eda Ovirkjud boluefni; samt sem adur kunna viobrdgd vid slikum béluefnum ad vera
minnkud. Fordast skal ad komast i snertingu vid einstaklinga sem nylega hafa verid bolusettir gegn
manusott.

Aukin eiturhrif

Greint hefur verid fra ad doxorubicin geti aukid eiturvirkni annara a&xlishemjandi medferda, eins og
blaedandi blodrubolgu (haemorrhagic cystitis) af voldum cykl6fosfamida, slimbdlgu (mucositis) af
vOldum geisla, eiturverkanir & lifur (hepatotoxicity) af véldum 6-merkaptopurins og eitrunarahrif af
voldum strept6z6cins eda metdtrexats (sja kafla 4.5).

Minnkud lifrarstarfsemi

-----

ad meta lifrarstarfsemi fyrir einstaka skammta, med pvi ad nota hefdbundnar maliadferdir eins og
AST, ALT, alkaliska fosfatasa, bilirubin og BSP. Ef porf er & skal minnka skammta (sja kafla 4.2).

Krabbameinsvaldandi ahrif, stokkbreytandi ahrif og skerding & frjésemi
Doxorubicin hafdi eiturverkanir & erfdaefni og stokkbreytandi ahrif i in vitro og in vivo profunum.

Doxorubicin getur valdid tidastoppi hja konum. Egglos og tidir virdast koma aftur eftir ad meoferd er
heett, p6 ad 6timabeer tidahvorf geti komid fram.

Doxorubicin er stokkbreytandi og getur valdid lithningaskemmdum i s&di karlmanna. Saedisfrumnaekla
(oligospermia) eda geldsadi (azoospermia) getur verid varanleg; hins vegar hefur verid greint fra pvi
ad saeoispéttni hafi farid aftur i edlileg (normospermic) gildi i sumum tilfellum. betta getur komid fram
nokkrum arum eftir lok medferdar.

Einkenni fra stungustad

Stadbundin ahrif & blaaed (erythematous streaking) svo og rodi i andliti (facial flushing) geta verid
merki pess ad lyfid er gefid of hratt inn.

Ef stingandi eda svidatilfinning gerir vart vio sig vid inngjof doxorabicins i blaaed bendir pad til
tferdar Ur &0 (extravasation). Jafnvel pétt negilegt bl6dmagn hafi skilad sér pegar dregid var upp i
sprautu eftir astungu (aspiration) skal tafarlaust heetta gjof lyfsins og endurhefja medferdina i annari
&0. Misheppnud inndeling i svaedi utan blaadar leidir til stadbundinnar drepmyndunar og
segablaaedabolgu. Ef sjaklingur finnur fyrir svida umhverfis innrennslisnalina er pad visbending um
gjof utan edar. Ef um er ad reeda Utferd Gr &0 verdur tafarlaust ad stddva innrennslid eda
inndzlinguna. Latid nalina vera afram & stungustadnum i stutta stund og fjarleegid hana svo eftir stutt
Utsog (aspiration). Ef um Gtferd Ur &d er ad reeda skal hefja innrennsli dexrazoxans i blazd ekki sidar
en 6 klukkustundum eftir ad atferd Ur &0 & sér stad (sja samantekt & eiginleikum lyfs fyrir dexrazoxan
hvad vardar skammta og adrar upplysingar). Ef ekki ma gefa dexrazoxan er radlagt ad bera 99%
dimetylsulfoxid (DMSO) stadbundid & sveedi sem er tvofalt steerra en svaedid sem um reedir (4 dropar &
hverja 10 cm? af yfirbordi hiidar) og endurtaka pessa medferd prisvar & dag i minnst 14 daga. ihuga
skal sarahreinsun (e. debridement) ef naudsyn krefur. Vegna andverkandi ahrifa skal keela svaedid eftir
ad DMSO hefur verid borid & pad (edasamdrattur samanborid vid &davikkun), t.d. til ad draga ur
sarsauka. Ekki ma nota DMSO hja sjuklingum sem fa dexrazoxan til medferdar vid utferd ur &0 af
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voldum antracyklins. I heimildum eru skiptar skodanir um adrar medferdir og ekki er hagt ad fullyrda
um gildi peirra.

Doxorubicin ma hvorki gefa i meenu (intrathecally), i vodva né med langtima innrennsli. Ekki er
radlagt ad gefa beint innrennsli i blazd vegna vefjaskemmda sem geta komid fram ef innrennsli fer Ut
i vefinn. Ef &daleggur er notadur i midlaega blaed (central vein catheter) er radlagt ad gefa innrennsli
doxdrubicins i 0,9% natriumkloridi.

Annad
Einnig er naudsynlegt ad geeta vartdar vid samhlida eda fyrri geislamedferd & midmeeti/naleaegt hjarta
eda eftir medferd med 6drum lyfjum sem hafa eiturverkanir & hjarta.

Doxorubicin getur valdid pvagsyrudreyra vegna umtalsverdrar sundrunar parina sem fylgir hrédu
nidurbroti aexlisfrumna af voldum lyfja (eexlislysuheilkenni) (sja kafla 4.8). Gildi pvagsyru, kaliums,
kalsiumfosfats og kreatinins i bl6di skal mala eftir ad medferd er hafin. Vokvagjof, basiskt pvag og
varnandi medferd med alldparindli til ad fyrirbyggja pvagsyrudreyra geta lagmarkad hattu a
vandamalum tengdum axlislysuheilkenni.

EKkKki skal endurtaka skammta ef beinmergsbaling er til stadar eda kemur fram eda ef sar myndast i
munni. bad sidastnefnda getur komid i kjoélfar svidatilfinningar i munni og ekki er radlagt ad endurtaka
skammta ef petta einkenni er til stadar.

Doxérubicin veldur 6gledi. Slimhudarbdlga kemur oftast fram 5 til 10 dégum eftir gjof doxoérabicins
og byrjar venjulega sem svidatilfinning i munni og koki. Slimhtdarbolga getur einnig komio fram i
leggdngum, endaparmi og vélinda og proast i sdramyndun med hattu & fylgisykingu sem hjadnar
venjulega & 10 dégum. Slimhudarbdlga getur verid alvarleg hja sjuklingum sem hafa &dur fengid
geislun & slimha.

I einstokum tilvikum hefur verid greint fra segablasedabdlgu og blédsegareki, par & medal
lungnasegareki (sem hefur i einhverjum tilvikum reynst banvent).

Natrium

Lyfid inniheldur 0,154 mmol (eda 3,54 mg) af natrium i hverjum millilitra innrennslislausnar, sem
parf ad hafa i huga hja sjuklingum sem eru & natriumskertu mataraedi. Hinar mismunandi
pakkningastaerdir lyfsins innihalda eftirfarandi magn natriums:

5 ml hettuglas: pessi pakkningasteerd inniheldur minna en 1 mmal (23 mg) af natrium, p.e.a.s. er
sem nast natriumlaust.

10 ml hettuglas:  Pessi pakkningastaerd inniheldur 35,42 mg af natrium, sem jafngildir 1,77% af
daglegri hamarksinntoku natriums, sem er 2 g fyrir fullordna skv. radleggingum
Alpjédaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

25 ml hettuglas:  bessi pakkningasteerd inniheldur 88,55 mg af natrium, sem jafngildir 4,43% af
daglegri hamarksinntoku natriums, sem er 2 g fyrir fullordna skv. rddleggingum
Alpjédaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

75 ml hettuglas:  Pessi pakkningasterd inniheldur 265,65 mg af natrium, sem jafngildir 13,28% af
daglegri hamarksinntdku natriums, sem er 2 g fyrir fullordna skv. radleggingum
Alpjéadaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

100 ml hettuglas: Pessi pakkningastaerd inniheldur 354,20 mg af natrium, sem jafngildir 17,71% af
daglegri hamarksinntéku natriums, sem er 2 g fyrir fullordna skv. radleggingum
Alpjdadaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

Gjof i pvagbl6dru

Gjof doxorubicins i pvagblédru getur valdid einkennum blédrubdlgu vegna efnaertingar (t.d.
pvaglatstregdu, aukinni pvaglatatidni, neeturpvaglatum, dropamigu, bléomigu, drepi i vegg
pvagblodru).
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Fylgjast skal sérstaklega med ef um er ad reeda vandamal tengd pvaglegg (t.d. prengingar i pvagras
vegna ifarandi vaxtar axlis i pvagblddru).

Ekki ma setja lyfid i pvagblodru pegar um er ad reeda exli sem hafa vaxid inn i blédruna (eftir T1).
Ekki ma gefa lyfid i pvagblddru hja sjuklingum med ifarandi axli sem vaxid hafa inn i vegg
blédrunnar, eru med pvagfaerasykingar eda bdlgur i pvagblédrunni.

Upplysa skal sjuklinginn um ad pvagid geti ordid raudleitt, einkum fyrsta syni eftir lyfjagjof, en engin
asteeda sé til ad hafa ahyggjur.

Lyfid inniheldur 3,5 mg af natrium i hverjum millilitra af doxérabicinhydrdéklorio innrennslislyfi,
lausn. Sjuklingar & natriumskertu mataraedi purfa ad hafa petta i huga.

4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Samhlida gjof doxdrabicins og annara &xlishemjandi lyfja, t.d. antracyklina (danérabicin, epirabicin,
idarubicin), cisplatins, cyklo6fosfamida, ciklosporins, cytarabins, dacarbazins, dactindmycins,
flaoéroaracils, mitomycins C og taxanlyfja getur aukid ahettu a hjartabilun (congestive heart failure).
Synt var fram & ad dreifing og brotthvarf doxérabicins hafi verid marktaekt breytt pegar pad var gefid
strax eftir stutt innrennsli af paklitaxeli i blaaed. Samhlidagjof paklitaxels veldur minni Gthreinsun
doxoruabicins og aukin daufkyrningafaed og tilvik munnbdlgu hafa komid fram.

,,,,,

heettu & eiturverkun a hjarta. Trastizimab og antracyklin a ekki ad nota samhlida enn sem komid er,
nema i kliniskum rannséknum undir godu eftirliti par sem fylgst er med hjartastarfsemi. Sja nénar i
kafla 4.4.

Samhlida medferd med 400 mg af sorafenibi tvisvar & sélarhring leiddi i 1jos tilvik par sem fram kom
aukning @ AUC doxoruabicins sem nam 21% — 47%, sem og tilvik par sem engin breyting vard & AUC.
Klinisk pyding pessara nidurstadna er ekki pekkt.

Eiturahrif doxoérabicinmedferdar geta aukist samhlida notkun annarra frumuhemjandilyfja (t.d.
cytarabin, cisplatin, cykl6fosfamid). Greint hefur verid fra drepi i digurgirni med miklum blaedingum
og alvarlegum sykingum i tengslum vid samhlida medferd med cytarabini.

/////

bleedandi blédrubdlgu.

Vegna pess ad umbrot doxérubicins eru hrod og brotthvarf er adallega med galli getur samhlida gjof
krabbameinslyfja sem vitad er ad hafa eiturverkanir & lifur (t.d. merkaptopdrins, metétrexats,
streptdzdcins) hugsanlega aukid eiturverkanir doxdrubicins vegna minni Uthreinsunar lyfsins um lifur.
Adlaga skal skammta doxérubicins ef samhlida medferd med lyfjum med eiturverkanir & lifur er
naudsynleg.

Doxorubicin eykur verulega neemi fyrir geislamedferd og vidbrogd vegna fyrri geislamedferdar (recall
phenomenon) sem pad 6rvar geta verid lifshattuleg. Oll fyrri, samhlida eda sidari geislamedferd getur
aukid eiturverkanir doxorubicins & hjarta eda lifur.

Doxérubicin er mikilvaegt hvarfefni cytokroms P450 CYP3A4 og CYP2D6, og P-glykoproteins
(P-gp). Greint hefur verid fr4 kliniskt markteekum milliverkunum vid CYP3A4, CYP2D6 og/eda P-gp
hemla (t.d. verapamil), sem hefur leitt til aukinnar péttni og aukinna kliniskra &hrifa og/eda
eiturverkana doxorubicins.

Hins vegar geeti samhlida gjof CYP450 virkja, svo sem rifampicins og barbiturata, leekkad
plasmapéttni doxdrubicins og dregid Ur verkun pess.

Cykldsporin, sem er CYP3A4 og P-gp hemill, jok AUC fyrir doxoruabicin um 55% og doxdrubicindl
um 350%. Vid samhlida notkun geeti purft ad adlaga skammta. | heimildum hefur verid greint fr4 pvi
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bl6dmynd heldur en fram koma med doxérabicini eingdngu.
Einnig hefur verid greint fra dai og krémpum vid samhlida gjof cyklésporins og doxoérubicins.

Cimetidin hefur einnig reynst minnka Gthreinsun ar plasma og auka AUC fyrir doxorabicin.

Greint hefur verid fra truflun & bl6dmynd (haemotopoesis) eftir samhlida notkun efna sem hafa ahrif &
beinmergsvirkni (t.d. amidépyrin afleidur, veirulyf, kldramfenikél, fenytdin, salfonamid). Greint hefur
verid fra aukinni daufkyrningafaed og blodflagnafeed eftir samtimis notkun prégesterons. Eiturverkanir

,,,,,

Hamarkspéttni doxorubicins i sermi var tilkynnt eftir samtimis gjof doxdrubicins og ritonavirs.

Einnig hefur verid tilkynnt um auknar eiturverkanir & hjarta vid samhlida gjof hjartalyfja, t.d.
kalsiumgangaloka og verapamils (med haekkun & hamarksgildum doxorubicins, lokahelmingunartima

/////

fylgjast vel med hjartastarfsemi i 6llum slikum samhlida medferdarlotum.

Frasog flogaveikilyfja (t.d. carbamazepins, fenytoins, valproats) er minnkad eftir samhlida gjof
doxorabicins.

Clozapin getur aukid aheettu og alvarleika blédmyndandi eiturverkana doxdrubicins.

v

Medferd med doxdrubicini getur dregid Ur adgengi digoxins eftir inntoku.

- s .

Medferd med doxdrabicini getur valdid heekkun pvagsyru i sermi. Skammtaadldgun lyfja er leekka
péttni pvagsyru getur pvi verid naudsynleg.

,,,,,

,,,,,

ad umgangast einstaklinga sem nylega hafa verid bélusettir gegn manusott.

Doxorabicin binst heparini og 5-FU. Utfellingar geta pvi myndast og verkun beggja lyfjanna getur
minnkad. Sja nanar i 6.2.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Ekki méa gefa doxdrubicin & medgdngu. Almennt skal adeins gefa frumuhemjandi lyf a medgongu ef

bryna naudsyn ber til og avinningur médur vegur pyngra en hugsanleg ahaetta fyrir fostrid. [
dyrarannséknum hefur doxérabicin reynst hafa skadleg ahrif & fésturvisi og fostur og vanskapandi
ahrif (sja kafla 5.3).

,,,,,

radleggja peim ad leita fyrst erfdaradgjafar.

Getnadarvarnir hja kérlum og konum

Radleggja skal konum & barneignaraldri ad fordast pungun og nota 6ruggar getnadarvarnir medan &
medferd stendur og i ad minnsta kosti 7 manudi eftir sidasta skammtinn. Rédleggja skal kdrlum sem
stunda kynlif med konum & barneignaraldri ad nota 6ruggar getnadarvarnir medan medferd med

,,,,,

Brjostagjof
Doxdrubicin hefur reynst skiljast at i brjostamjolk hja konum. Ekki er haegt ad atiloka ahettu fyrir

,,,,,

kosti 2 vikur eftir sidasta skammtinn (sja kafla 4.3).
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Frjosemi
Doxorubicin getur valdid 6frjésemi hja konum medan & medferd stendur. Kérlum sem eru

,,,,,

/////

I dyrarannsoknum hafa komid fram eiturhrif af véldum doxéribicins & exlunarfeeri karldyra (ryrnun a
eistum, dreifdar hrérnunarbreytingar i sadpiplum og minnkad magn seedisfrumna).

4.7  Ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Vegna pess hvad dgledi og uppkdst eru algeng skal radleggja sjuklingum fra pvi ad aka og stjérna
vélum.

4.8 Aukaverkanir

Medferd med doxdrabicini veldur oft aukaverkunum og sumar peirra eru pad alvarlegar ad nakvaemt
eftirlit med sjuklingnum er naudsynlegt. Tioni og edli aukaverkana eru had hrada inngjafar og
skommtun. Beinmergsbealing er brad skammtatakmarkandi aukaverkun, en ad mestu skammvinn.
Kliniskar afleidingar beinmergsbalingar/eiturverkana a bl6é af véldum doxorubicins geta verid hiti,
sykingar, syklasott/blodsyking, blaedingar, strefnisskortur i vefjum eda daudsfoll. Ogledi og uppkost
auk skalla koma fyrir hja flestum sjaklingum.

Aukaverkanir hafa verid flokkadar eftir liffeerakerfum og tidni, med algengustu aukaverkanir listadar
fremst. Til ad meta aukaverkanir verda eftirfarandi tidniflokkanir notadar:

Mjog algengar (> 1/10)

Algengar (> 1/100 til < 1/10);

Sjaldgeefar (> 1/1.000 til < 1/100);

Mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000)

Koma orsjaldan fyrir (< 1/10.000)

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad azetla tidni ut fra fyrirliggjandi gégnum).

Sykingar af voéldum | Mjdg algengar: Syking

sykla og snikjudyra | Algengar: Syklasétt, blédsyking

Sjaldgeefar Syklasottarlost
AXxli, godkynja, Sjaldgeefar: Fylgihvitbleedi vid notkun samhlida exlishemjandi
illkynja og lyfjum sem skemma DNA (sja kafla 4.4), bratt
Gtilgreind (einnig eitilfrumuhvitbladi
bl6drur og separ)
Bl60 og eitlar Mjdg algengar: Mergbeling, hvitfrumnafad (sja kafla 4.4),

daufkyrningafad, blédleysi, bléoflagnafaed,
daufkyrningafaed med sotthita, surefnisskortur i vefjum
eda vefjadaudi sem afleiding af alvarlegri mergbelingu

Onamiskerfi Mjog sjaldgeefar: | Bradaofnaemisviobrogd
Efnaskipti og Algengar: Lystarleysi
neering Sjaldgeefar: Vessapurrd

Mjog sjaldgeefar: | Axlislysuheilkenni
Koma drsjaldan Blodpvagsyruhaekkun
fyrir:
Augu Algengar: Tarubdlga

Mjbg sjaldgeefar: | Aukin taraseyting

Tioni ekki pekkt: | Glerubolga

Hjarta Algengar: Eiturverkanir & hjarta, p.e. hjartavddvakvilli (2%; t.d.
minnkad LVEF, andnaud), skatahradtaktur (sinus
tachycardia), hjartabilun, hradslattarglop, hradtaktur i
sleglum, heegslattur, greinrof
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Koma orsjaldan
fyrir:
Tioni ekki pekkt:

Géttasleglarof

Takttruflanir, alvarleg hjartabilun getur komid fram
skyndilega, &n breytinga & hjartalinuriti

/Edar Mjog algengar: Segablaadabolga
Algengar: Blazdabolga, bleding
Sjaldgeefar: Segarek, bldedaherding (phlebosclerosis)
Koma orsjaldan Lost
fyrir:
Tioni ekki pekkt: | Hitakof
Ondunarfeeri, Mjog sjaldgaefar: | Ondunarkvillar, bélga i nefslimhd, hradondun og
brjésthol og andnaud, geislunarlungnabélga
miomaeti Tioni ekki pekkt: | Berkjukrampi
Meltingarfeeri Mjog algengar: Ogledi/uppkast, slimbolga (mucositis) munnbélga
(stomatitis), nidurgangur
Algengar: Vélindabolga, verkur eda svidatilfinning i kvid
Sjaldgefar: Blading i meltingarvegi, ristilbolga, sdramagabdlga,
ristilb6lga med drepi (stundum asamt alvarlegum
sykingum pegar doxdrubicin og cytarabin eru gefin
saman), sar og drep i ristli
Mjog sjaldgaefar: | Fleidurmyndanir, mislitun & slimho
Lifur og gall Tioni ekki pekkt: | Eiturverkanir & lifur
HUd og undirhud Mjog algengar: Stadbundin eiturhrif, naglarlos, hérundsrodi, ljéshaemi,
handa- og féta heilkenni (palmar—plantar
erythrodysaesthesia syndrome), hérlos, Gtbrot
Algengar: KIadi, stadbundin hudvidbrogo & geislunarsveedi vegna
fyrri geislunar, oflitun hadar, litabreytingar & naglbedi,
ofsakladi
Mjog sjaldgefar: | Vefjadrep, stadbundinn rodi medfram blaed sem notud

var til inndaelingar

Stodkerfi og

Koma oOrsjaldan

Utbreiddur vodvaslappleiki

bandvefur fyrir:
Tioni ekki pekkt: | Lidverkir
Nyru og pvagferi Algengar: Bladandi bloorubolga, stadbundin vidbrogd

Tioni ekki pekkt:

(efnafraedileg bloorubolga) geta komid fram vid
medferd i pvagblodru (intravesical treatment) (t.d.
bvaglétstregda, aukin tidni pvaglata, naeturmiga,
dropamiga, bl6d i pvagi, drep i pvagblédruvegg og
blodrukrampi)

Raudur litur a pvagi 1-2 dégum eftir gjof, brad
nyrnabilun, nyrnaskadi

Axlunarfzeri og

Koma oOrsjaldan

Tidateppa, feekkun sadfrumna (oligospermia), geldsadi

brjost fyrir: (azoospermia) (sja kafla 4.4)
Tidni ekki pekkt: | Ofrjosemi

Almennar Mjdg algengar: Hiti, prottleysi, skjalfti

aukaverkanir og Mjdg sjaldgeefar: | Sundl

aukaverkanir a Koma odrsjaldan Almennur slappleiki

ikomustad fyrir:

Tioni ekki pekkt:

Stingandi eda brennandi tilfinning & stungustad (sja
kafla 4.4)

Rannséknanidursto
our

Mjog algengar:

Einkennalaus minnkun & LVEF, 6edlilegt hjartalinurit,
6edlileg gildi transaminasa, pyngdaraukning?

Skurdadgerdir og
adrar adgeroir

Tioni ekki pekkt:

Utferd ar &0 getur valdid alvarlegri hiidbedsholgu,
blodrumyndun og stadbundnu vefjadrepi sem getur
pbarfnast skurdadgerdar (p.m.t. hudagraedsiu)

-----
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(ranns6kn NSABP B-15).

-----

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og aheettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til www.lyfjastofnun.is.

49 Ofskdmmtun

Einkenni ofskdmmtunar eru likleg til ad vera vidbét vid lyfjafraedilega verkun doxorubicins. Stakir
bradum hjartavodvakvilla, hjartabilun p.m.t. hjartabng og hjartadrepi innan sélarhrings og alvarlegri
mergbelingu (sérstaklega hvitfrumnafad og bl6dflagnafeed), par sem mestu ahrifin koma fram & milli
10 og 15 daga eftir gjof, og eiturhrifum a meltingarveg (fyrst og fremst slimbdlgu). Medferdin skal
mida ad pvi ad stydja sjuklinginn & pessu timabili. Sérstaklega skal geeta pess ad koma i veg fyrir og
medhdndla hugsanlega alvarlegar blaedingar eda fylgisykingar sem koma i kjolfar alvarlegrar,
vidvarandi beinmergsbelingar. Thuga ma hvort bl6dgjof, syklalyf og verndareinangrun komi ad gagni.
Blodhreinsun (hemoperfusion) strax eftir ofskdmmtun reyndist einnig koma ad gagni.

Sidbuin hjartabilun getur komid fram i allt ad sex manudi eftir ofskdmmtun. Fylgjast skal vandlega
med sjuklingum og ef einkenni hjartabilunar koma fram skal medhondla pau med hefébundnum heetti.

Langvinn ofskdmmtun med uppséfnudum skammti umfram 550 mg/m2 eykur haettuna a hjartakvillum
og getur leitt til hjartabilunar, sem atti ad medhdndla & hefdbundinn hatt.

Ekki er heegt ad fjarlegja doxdrubicin med skilun.

5. LYFJAFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Frumuskemmandi lyf (antracyklin og skyld lyf), ATC-flokkur: LO1DB01

Verkunarhattur

Doxorubicin er antracyklin syklalyf. bad framkallar &xlishemjandi &hrif med frumuskemmandi
verkunaradgerdum, sérstaklega med innskoti i DNA, hindrun & ensiminu tépbisémerasa Il og myndun
virkra surefnisgerda (reactive oxygen species). Allt petta hefur skadleg ahrif 8 DNA nymyndun:
Innskot doxoérubicin sameindarinnar hindrar RNA og DNA pélymerasana med pvi ad trufla
basagreiningu og sérteekni rada. Hindrun tépo6isémerasa Il veldur pvi ad einfaldir og tvéfaldir paettir
DNA-sameindarinnar brotna af DNA-gormnum. Skipting verdur einnig & DNA af véldum
efnafraedilegra hvarfa vid mjog virkar surefnisgerdir eins og OH* hydroxyl stakeindina.
Stokkbreytingar og litningafravik eru afleidingarnar.

Sértaekni eiturverkana doxdrubicins virdist adallega vera tengd vefmyndandi eiginleika venjulegra
vefja. Beinmergur, meltingarvegur og kynkirtlar eru helstu venjulegu vefirnir sem verda fyrir
skemmdum.

/////

,,,,,

kalsiumgangaloka svo sem verapamils verid ihugud, par sem verkunin beinist adallega gegn
frumuhimnunni. Verapamil hindrar haegar rasir fyrir kalsiumflutning og getur aukid upptoku
doxdrubicins i frumunum. Samhlida notkun doxorudbicins og verapamils tengist alvarlegum
eiturverkunum & hjartad i dyratilraunum.
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5.2  Lyfjahvorf

Dreifing

Eftir gjof i blazed er doxdrubicin hreinsad hratt Gr blodi og dreifist vida um vefi, p.m.t. lungu, lifur,
hjarta, milta, eitla, beinmerg og nyru. Tiltélulega Iag en vidvarandi gildi finnast i &exlisvef. Lyfid fer
ekki yfir blod-heilaproskuld en pad fer yfir fylgju og dreifist i brjéstamjélk. Dreifingarrammal (V)
er 25 |, proteinbinding er 60—70%.

Umbrot

Doxdruabicin er umbrotid hratt i lifrinni. Doxdrubicindl er algengasta umbrotsefnid, pé ad verulegur
hluti sjuklinga myndi doxérubicin-7-deoxyaglysén og doxorubicindl-7-deoxyaglyson. Verulegur
munur er & umbroti milli sjuklinga.

Brotthvarf

Um 40 til 50% af skammiti eru skilin Gt i galli innan 7 daga, par af um helmingur sem Gbreytt virkt
efni. Adeins 5% af gefnum skammti skilst (0t med pvagi innan 5 daga. Doxérabicindl, adal (virka)
umbrotsefnid, skilst baedi Ut i galli og med pvagi. Brotthvarf doxorabicins Gr blddi er priggja fasa med
medal helmingunartima um 12 minatur, 3,3 klst. og um 30 Kist.

Utskilnadur virdist ekki vera skammtahadur en er meiri hja korlum en konum.

Skert lifrarstarfsemi

Skert lifrarstarfsemi veldur haegari utskilnadi og par af leidandi aukinni vardveislu og uppséfnun i
plasma og vefjum. Minnkun & skdmmtum er almennt radl6gd p6 ad ekki sé skyrt samband milli
nidurstadna lifrarpréfa, Uthreinsunar doxoérubicins og kliniskra eiturverkana.

Skert nyrnastarfsemi
par sem doxdrubicin og umbrotsefni skiljast i litlum meeli Gt i pvagi eru engar skyrar visbendingar um
ao lyfjahvorf eda eiturverkun doxorubicins sé breytt hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi.

P06 ad utskilnadur i pvagi sé minnihattar brotthvarfsleid fyrir doxérubicin getur alvarlega skert
nyrnastarfsemi haft ahrif & heildarbrotthvarf og naudsynlegt geeti verido ad minnka skammta.

Offitusjuklingar

I rannsdkn hja offitusjaklingum (> 130% yfir kjorpyngd) var Gthreinsun doxorubicins skert og
helmingunartiminn aukinn samanborid vid samanburdarhép i edlilegri pyngd. Skammtaadldgun geeti
verid naudsynleg ef um offitu er ad reeda.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Gogn Ur dyrarannsoknum syna ad doxorubicin hefur ahrif a frjosemi, eiturverkanir a fosturvisi og
fostur og er vanskdpunarvaldandi. Onnur gogn syna ad doxérubicin hefur stékkbreytandi ahrif.

6. LYFJAGERDARFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Vatn fyrir stungulyf

Natriumklorid
Saltsyra (til ad stilla syrustig, pH)
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6.2 Osamrymanleiki

5-flaorodracil par sem nidurbrot getur ordid. Fordast skal langvarandi snertingu vid allar lausnir med
basiskt pH par sem pad veldur vatnsrofi lyfsins.

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf, pvi rannsoknir & samrymanleika hafa ekki verid
geroar.

6.3  Geymslupol
Orofin hettuglds: 2 ar

Rofin hettuglos:
Lyfio skal nota strax eftir ad hettuglasid hefur verio rofid.

Tilbdin innrennslislausn:

Synt hefur verio fram & efna- og edlisfraedilegan stédugleika vid notkun i styrkleikanum 0,5 mg/ml i
0,9% natriumkloridi og 5% glukoésa i allt ad 7 daga vid 2°C til 8°C eda vio stofuhita (20-25°C) pegar
pad er undirbuid i PE-pokum og varid gegn ljosi.

Fra orverufraedilegu sjonarmidi skal nota lyfid strax. Ef pad er ekki notad strax eru geymslutimi og
geymsluadstaedur fyrir notkun a dbyrgd notanda og etti almennt ekki ad vera lengri en 24 kist. vid 2°C
til 8°C, nema pynningin hafi farid fram med smitgat vid vidurkenndar adsteedur.

6.4  Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid i keeli (2-8°C).
Geymid hettuglasid i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

Geymsluskilyrdi eftir blondun lyfsins, sja kafla 6.3.
6.5 Gerd ilats og innihald

Litlaus hettuglds ar gleri (tegund I) sem innihalda 5 ml, 10 ml, 25 ml, 75 ml eda 100 ml.
Klo6rébatyl gimmitappar med ETFE-lagi.

Pakkningar innihalda 1 eda 5 hettuglos par sem hvert hettuglas inniheldur 5 ml /10 ml /25 ml / 75 ml
/100 ml.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun og 6nnur medshondlun

Eingdngu einnota.
Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

Farid eftir leidbeiningum um medhdndlun frumuskemmandi lyfja.
Eftirfarandi verndarradleggingar eru gefnar vegna eiturhrifa pessa efnis:

o pjélfa skal starfsfolk i 6ruggri medhdndlun frumuskemmandi lyfja.

o pungadar konur skulu ekki vinna med petta lyf.

o Starfsmenn sem medhdndla doxérabicin skulu nota hlifdarbinad; gleraugu, slopp, einnota
hanska og grimu.

o Skilgreina skal tiltekid sveedi til blondunar (helst med lagskiptu loftstreymi). Vinnusvadi skal
varid med einnota, rakadraegum pappir med plasti & bakhlidinni.
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o Allir hlutir sem notadir eru vid gjof eda hreinsun, p.m.t. hanskar, skulu settir i poka fyrir
heettulegan drgang til brennslu vid haan hita (700°C).

o Ef lyfio kemst i snertingu vid hd eda slimhad; pvoid mengada svaedid med sépu og vatni eda
natriumbikarbdnatlausn. Skrdmid hudina hins vegar ekki med pvi ad nota bursta.

o Ef lyfid kemst i snertingu vid augu; lyftid augnlokum og skolid vel med nagu vatni i a.m.k.
15 minatur. Faid alit leknis.

o Vid leka eda ef lyfid hellist nidur méa nota pynnta natriumhypokloritlausn (1% klor), helst med
pvi ad leggja i bleyti yfir nétt og sidan ad skola med vatni

o Ollum hreingerningarefnum skal farga med sama haetti.

o Pvoid &vallt hendur eftir ad farid er ur hénskum.
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