VIDAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITILYFS

Accofil 30 milljén einingar/0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu

2. INNIHALDSLYSING

Hver afyllt sprauta inniheldur 30 milljon einingar (ein.)/300 mikrégromm (ug) af filgrastimi i
0,5 ml (0,6 mg/ml) af stungulyfi eda innrennslislyfi, lausn.

Filgrastim er radbrigda metionyl kyrningavaxtarpattur manna framleiddur i Escherichia coli (BL21)
med radbrigda DNA teekni.

Hjélparefni med pekkta verkun:

Hver ml af lausn inniheldur 50 mg af sorbit6li (E420).

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Stungulyf, lausn i &fylltri sprautu
Innrennslispykkni, lausn i afylltri sprautu

Teer, litlaus lausn.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Accofil er etlad til pess ad draga Ur lengd daufkyrningafedar og nygengi daufkyrningafedar asamt
hita hja sjaklingum sem fa medferd med vidurkenndum frumudrepandi krabbameinslyfjum vid
illkynja sjukdémi (nema heaegfara mergfrumuhvitblaedi og mergrangvaxtarheilkenni) og til pess ad
draga ur lengd daufkyrningafeedar hja fulloronum sjuklingum sem gangast undir

beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigradslu sem talid er ad eigi langvarandi alvarlega
daufkyrningafad & heettu. Oryggi og verkun Accofil eru svipud hjé fullordnum og bérnum sem fa
frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd.

Accofil er etlad til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna ar beinmerg Ut i bl6did (PBPC).

Hja sjuklingum, bérnum eda fullordnum, med alvarlega medfaedda, lotubundna eda sjalfvakna
daufkyrningafed med heildar daufkyrningafjolda (ANC) sem nemur 0,5 x 10%I og ségu um
alvarlegar eda endurteknar sykingar, er langtima lyfjagjof med Accofil &tlud til pess ad auka
daufkyrningafjélda og draga Ur nygengi og timalengd atvika sem tengjast sykingum.

Accofil er etlad til medferdar vid pralatri daufkyrningafed (ANC innan vid eda sem nemur
1,0 x 10%1) hja sjuklingum med langt gengna HIV sykingu til pess ad draga Ur haettu &
bakteriusykingum pegar adrar leidir til ad medhodndla daufkyrningafad eiga ekki vid.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Accofil medferd skal adeins veita i samstarfi vid sérfredideild & svidi krabbameinslekninga sem

hefur reynslu & svidi medferdar med G-CSF og blodmeinafraedi og byr yfir naudsynlegri adstodu til
sjukdémsgreiningar. Losunar- og blédskiljunarferli skulu framkveemd i samstarfi vid



krabbameins- og blodmeinafraedideild med vidunandi reynslu a pessu svidi par sem hagt er ad hafa
videigandi eftirlit med blodmyndandi frumum.

Skammtar
Vidurkennd frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd

Radlagdur skammtur filgrastims er 0,5 milljon einingar (5 pg)/kg/dag. Gefa a fyrsta skammt af
Accofil i fyrsta lagi 24 klst. eftir medferdo med frumudrepandi krabbameinslyfjum. | slembirddudum
kliniskum rannséknum var notadur skammtur sem nam 230 pg/m?#dag (4,0 til 8,4 pg/kg/dag) undir
hao.

Halda skal daglegri skdmmtun filgrastims afram par til atludu laggildi daufkyrninga hefur verid
nad og daufkyrningafjoldi er ordinn edlilegur a ny. I kjélfar vidurkenndrar
krabbameinslyfjamedferdar vid fostum axlum, eitlazexlum og hvitbledi af eitilfrumugerd er buist
vid ad pad purfi allt ad 14 daga medferd til pess ad uppfylla pessar krofur. 1 kjolfar innleidingar- og
uppratingarmedferdar gegn bradu kyrningahvitbladi er hugsanlegt ad medferdin verdi nokkud lengri
(allt ad 38 dagar) byggt a tegund, skammti og aetlun peirrar frumudrepandi
krabbameinslyfjamedferdar sem notud er.

Hja sjuklingum sem fa frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd verdur yfirleitt vart vid aukningu
daufkyrningafjélda 1-2 dégum eftir ad filgrastim medferd er hafin. Til pess ad fa &framhaldandi
medferdarsvorun skal hins vegar ekki heetta filgrastim medfero fyrr en aztludu laggildi hefur verid
nad og daufkyrningagildi hafa nad edlilegu bili & ny. Ekki er melt med pvi ad heetta filgrastim
medferd of snemma, eda adur en aatludu laggildi er nd.

Hja sjuklingum sem f& beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigraedsiu

Réadlagdur upphafsskammtur filgrastims er 1,0 milljon einingar (10 pg)/kg/dag. Gefa a fyrsta
skammt filgrastims a.m.k. 24 klst. eftir medferd med krabbameinslyfjum og a.m.k. 24 kist. eftir
beinmergsinnrennsli.

Pegar laggildi daufkyrninga hefur verid nad skal stilla daglegan skammt filgrastims smam saman
med hlidsjon af svorun daufkyrninga sem nemur:

Daufkyrningafjoldi Adlogun skammta filgrastims

> 1,0 x 1091 i 3 daga samfleytt Minnkad i 0,5 milljon einingar (5 pg)/kg/dag
Ad pvi loknu, ef ANC helst > 1,0 x 1091 { Notkun filgrastim hatt

3 daga samfleytt

Ef ANC minnkar i < 1,0 x 10%1 medan & medferdartimabilinu stendur skal haekka skammt
filgrastims aftur i samraemi vid ofantalin skref

ANC = Heildar daufkyrningafjoldi

Losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg at i bl6did (PBPC) hja sjuklingum i
mergbalandi eda beinmergseydandi medferd sem f& samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi
frumna i kjélfarid

Radlagdur skammtur filgrastims pegar pad er notad eitt og sér vid losun stofnfrumna blédmyndandi
frumna Ur beinmerg Ut i bl63id er 1,0 milljon einingar (10 pg)/kg/dag i 5-7 daga samfleyitt.
Timasetning hvitfrumuséfnunar: 1 eda 2 hvitfrumusafnanir 4 ddgum 5 og 6, sem nagir oft. Vio adrar
kringumstaedur getur purft & fleiri hvitfrumuséfnunum ad halda. Halda skal &fram ad gefa sému
skammta filgrastims fram ad sidustu hvitfrumusofnun.

Rédlagour skammtur filgrastims vid losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i
bl6did eftir beinmergsbeelandi krabbameinslyfjamedferd er 0,5 milljon einingar (5 pg)/kg/dag fra
fyrsta degi eftir ad krabbameinslyfjamedferd lykur par til ad magn daufkyrninga hefur nad aatludu
laggildi og n&d edlilegum bili & ny. Hvitfrumus6fnun & ad fara fram & peim tima sem ANC hakkar ar
< 0,5 x 10911 > 5,0 x 109I. Hja sjuklingum sem hafa ekki farid i umfangsmikla
krabbameinslyfjamedferd negir ein hvitfrumusdfnun oft. Vid adrar kringumstaedur er malt med

3



aukalegum hvitfrumus6fnunum.

Losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i blddid hja heilbrigdum gjéfum fyrir
6samgena igraedslu stofnfrumna bl6dmyndandi frumna

Ef um er ad reeda losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna dr beinmerg Gt i bl6dras hja heilbrigdum
gjofum skal gefa filgrastim sem nemur 1,0 milljon einingum (10 pg)/kg/dag i 4 til 5 daga samfleyitt.
Hefja skal hvitfrumus6fnun & degi 5 og halda &fram fram ad degi 6 ef & parf ad halda til pess ad safna
4 x 10° CD34* frumum/kg likamspyngdar pegans.

Hja sjuklingum med alvarlega, langvinna daufkyrningafeed (SCN)

Medfedd daufkyrningafed

Radlagdur upphafsskammtur er 1,2 milljon einingar (12 g)/kg/dag sem stakur skammtur eda i fleiri
skémmtum.

Sjéalfvakin eda lotubundin daufkyrningafaed:
Radlagour upphafsskammtur er 0,5 milljon einingar (5 pg)/kg/dag sem stakur skammtur eda i fleiri
skommtum.

Skammtaadlégun

Filgrastim skal gefa daglega med inndelingu undir htd par til daufkyrningafjéldi naer og vidhelst
herri en 1,5 x 10%L. begar svorun hefur verid nad skal akvarda laegsta arangursrika skammt til pess
ad vidhalda pessu gildi. Langtima dagleg lyfjagjof er naudsynleg til ad vidhalda nagilegum
daufkyrningafjolda. Eftir einnar til tveggja vikna medferd ma tvofalda eda helminga
upphafsskammtinn eftir svorun sjaklings. 1 kjélfarid ma adlaga skammtinn einstaklingsbundid & 1 til
2 vikna fresti til ad vidhalda medaltali daufkyrningafjolda & bilinu 1,5 x 10%1 til 10 x 10%/1. Thuga ma
ad hakka skammta hradar hja sjiklingum med alvarlegar sykingar. I kliniskum rannséknum fengu
97% sjuklinga sem syndu svorun fullkomna svorun vid skammta sem namu < 24 pg/kg/dag.
Langtima 6ryggi lyfjagjafar med filgrastimi sem nemur haerra en 24 pg/kg/dag hjé sjuklingum med
alvarlega, langvinna daufkyrningafaed hefur ekki verio stadfest.

Hja sjuklingum med HIV sykingu

Medferd daufkyrningafedar

Radlagdur upphafsskammitur filgrastims er 0,1 milljon einingar (1 pg)/kg/dag og skal auka skammta
smam saman i mest 0,4 milljon einingar (4 pg)/kg/dag par til edlilegum fjélda daufkyrninga er nad
og hagt er ad vidhalda honum (ANC > 2,0 x 10%1). [ kliniskum ranns6knum svérudu meira en 90%
sjuklinga pessum skommtum og nadu edlilegum fjélda daufkyrninga eftir 2 daga (midgildi).

Hja faeinum sjuklingum (<10%) purfti skammta allt ad 1,0 milljén einingar (10 pg)/kg/dag til ad na
edlilegum fjolda daufkyrninga.

Vidhald edlilegs daufkyrningafjolda

pegar daufkyrningafeed er horfin skal &kvarda minnsta arangursrika skammtinn til ad viohalda
edlilegum daufkyrningafjélda. Malt er med pvi ad fyrst sé skammti breytt pannig ad gefnar séu

30 milljon einingar (300 pg)/dag annan hvorn dag. Frekari skammtaadlogun getur reynst naudsynleg
samkvaemt ANC gildi sjuklings, til pess ad vidhalda daufkyrningafjélda sem nemur > 2,0 x 10%1. |
kliniskum rannséknum purfti skdmmtun sem nam 30 milljén einingar (300 pg)/dag 1-7 daga i viku
til ad vidhalda ANC > 2,0 x 10%1 og var midgildi skdmmtunartioni 3 dagar i viku. Langtima lyfjagjof
getur reynst naudsynleg til ad vidhalda ANC > 2,0 x 10%1.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

Fair aldradir sjuklinga toku patt i kliniskum rannséknum & filgrastimi en engar sérstakar rannsoknir
hafa verid framkveemdar hja pessum hopi og pvi er ekki haegt ad gefa sérteekar radleggingar um
skammta.




Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

Rannséknir & filgrastimi hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi syna fram &
svipad mynstur hvad vardar lyfjahvorf og lyfhrif og hjé heilbrigdum einstaklingum. Ekki parf &
skammtaadldgun ad halda vid pessar adstaedur.

Notkun hja bérnum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafaed eda krabbamein

Sextiu og fimm présent sjuklinga sem pétt toku i rannsokninni & alvarlegri, langvarandi
daufkyrningafaed voru yngri en 18 ara. Verkun medferdar var greinileg hja pessum aldurshépi en
flestir sjuklinganna i hopnum voru med medfaedda daufkyrningafed. Enginn munur var & éryggi
lyfsins vid notkun hja bérnum sem medhondlud voru vid alvarlegri, langvarandi daufkyrningafeed.

Gogn ur kliniskum rannséknum & bérnum gefa til kynna ad 6ryggi og verkun filgrastims séu svipud
hja fulloronum og bérnum sem fa frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd.

Radleggingar vardandi skammta hja bérnum eru paer sému og hja fullordnum sem fa mergbaelandi
frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd.

Lyfjagjof

Vidurkennd frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd

Filgrastim méa gefa sem daglega inndalingu undir hiid eda sem daglegt innrennsli i blazed, pynnt i
5% glukdsalausn og gefid a 30 minatum (sja kafla 6.6). Yfirleitt er akjosanlegast ad gefa lyfid undir
hid. Rannsokn & lyfjagjof med stokum skémmtum gaf til kynna ad skommtun i blaaed stytti
hugsanlega pann tima sem ahrifin vara. Ekki er ljost hversu mikid kliniskt gildi pessar nidurstodur
hafa med tilliti til lyfjagjafar i fleiri skommtum. Val & ikomuleid skal fara eftir hverjum einstokum
Kliniskum adsteedum.

Sjuklingar sem f& beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigraedslu i kjélfarid

Filgrastim méa gefa sem innrennsli i blaaed 4 30 minGtum eda 24 klst. eda med samfelldu innrennsli
undir hao i 24 klst.

pynna & filgrastim i 20 ml af 5% glukésalausn (sja kafla 6.6).

Til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did, hja sjuklingum sem
undirgangast mergbzlandi eda mergeydandi medferd, sem sidan gangast undir igraeedslu samgena
(autolog) stofnfrumna blédmyndandi frumna

Filgrastim til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i bl68id, notad eitt og sér:
Filgrastim méa gefa sem 24 klst. samfellt innrennsli undir hid eda inndzlingu undir hid. Til
inndaelingar skal pynna filgrastim med 20 ml af 5% glukoésalausn (sja kafla 6.6).

Filgrastim til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blédid, eftir mergbaelandi
krabbameinslyfjamedferd
Filgrastim skal gefa med inndaelingu undir hud.

Til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did hjé heilbrigdum gjofum, fyrir
0samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi frumna
Filgrastim skal gefa med inndalingu undir hud.

Sjuklingar med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed (SCN)
Medfeaedd, sjalfvakin eda lotubundin daufkyrningafeed: filgrastim skal gefa med inndeelingu undir
hao.

Sjuklingar med HIV sykingu
Medferd vid daufkyrningafeed eda pegar reynt er ad vidhalda edlilegum daufkyrningafjélda: Gefa
skal filgrastim med inndzlingu undir hao.




4.3 Frabendingar
Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
4.4 Serstok varnadarord og varudarreglur vié notkun

Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika liffraedilegra lyfja skal heiti og lotunamer lyfsins sem gefio er vera skrad
med skyrum heetti.

Sérstok varnadarord og varudarreglur fyrir allar dbendingar

Ofnhemi

Tilkynnt hefur verid um ofnaemi, par med talin bradaofnaemisvidbrogd, vid fyrstu eda sidari medferd
hja sjuklingum sem fa filgrastim. Heetta skal varanlega notkun filgrastims hja sjuklingum med
kliniskt mikilveegt ofnemi. Ekki gefa filgrastim sjuklingum med sogu um ofnaemi fyrir filgrastimi
eda pegfilgrastimi.

Aukaverkanir & lungu

Tilkynnt hefur verid um aukaverkanir a lungu, einkum millivefslungnasjukdom, i kjolfar lyfjagjafar
med G-CSF. Sjuklingar med nylega ségu um lungnaiferd eda lungnabdlgu kunna ad vera i meiri
aheettu. Ef vart verdur vid lungnaeinkenni & bord vid hosta, hita og maedi &amt merki um lungnaiferd
vid myndgreiningu og versnun lungnastarfsemi er mgulega um ad raeda fyrstu einkenni um bratt
andnaudarheilkenni (ARDS, Acute Respiratory Distress Syndrome). Hetta skal notkun filgrastims og
veita videigandi medferd.

Nyrnahnodrabdlga

Tilkynnt hefur verid um nyrnahnodrabdlgu hja sjuklingum sem fa filgrastim og pegfilgrastim.
Yfirleitt gengu tilvik nyrnahnodrabdlgu til baka eftir ad skammtar voru minnkadir eda

notkun filgrastims og pegfilgrastims var haett. Malt er med eftirliti med pvagrannséknum.

Harsedalekaheilkenni

Tilkynnt hefur verid um haraedalekaheilkenni, sem getur verid lifshettulegt ef pad er ekki
medhondlad strax, eftir gjof hvitkornavaxtarpattar (kyrningavaxtarpattar), en pad einkennist af
lagprystingi, blédalbdminlaekkun, bjugmyndun og bl6dstyrkt (haemoconcentration). Fylgjast parf vel
med sjuklingum sem préa med sér einkenni hareedalekaheilkennis, jafnvel i gjorgeeslu (sja kafla 4.8).

Miltissteekkun og miltisrof

Greint hefur verid fra miltissteekkun sem var yfirleitt einkennalaus og tilvikum um miltisrof hja
sjuklingum og heilbrigdum gjofum eftir gjof filgrastims. Sum tilvik um miltisrof reyndust banveen.
bvi skal fylgjast vel med staerd milta (t.d. klinisk skodun, 6mskodun). ihuga skal moguleika &
miltisrofi hja gj6fum og/eda sjuklingum sem greina fr& verkjum vinstra megin i ofanverdu kvidarholi
eda verkjum efst i 6xI. Komid hefur i 1jés ad lekkun skammta af filgrastimi haegir eda stédvar
framvindu miltissteekkunar hjé sjuklingum med alvarlega, langvinna daufkyrningafad, og hja 3%
sjuklinga var porf & miltisnami.

Illkynja frumuvoxtur

Kyrningavaxtarpéttur getur 6rvad voxt mergfrumna in vitro og svipud &hrif kunna ad koma fram i
sumum frumum 6drum en mergfrumum in vitro.

Mergrangvaxtarheilkenni eda haegfara mergfrumuhvitblaedi

Oryggi og verkun vid lyfjagjof filgrastims hja sjuklingum med mergrangvaxtarheilkenni eda haegfara
mergfrumuhvitblaedi (chronic myelogenous leukaemia) hafa ekki verid stadfest. Filgrastim er ekki
&tlad til notkunar pegar pessir sjakdémar eru til stadar. bess skal sérstaklega geett ad greina
kimmyndun (blast transformation) haegfara mergfrumuhvitbladis fra bradu mergfrumuhvitbleedi.




Bratt mergfrumuhvitblaedi

I 1j6si pess ad takmarkadar upplysingar liggja fyrir um 6ryggi og verkun hja sjuklingum med
sidkomid bratt mergfrumuhvitbledi skal gaeta varddar vid lyfjagjof filgrastims. Oryggi og verkun vid
lyfjagjof filgrastims hja de novo sjuklingum med bratt mergfrumuhvitbleedi & aldrinum < 55 ara med
goda frumuerfoafraedilega eiginleika [t (8;21), t (15;17), og inv (16)] hafa ekki verio stadfest.

Blédflagnafed
Tilkynnt hefur verid um blédflagnafaed hja sjuklingum sem fa filgrastim. Fylgjast skal naid med

fjolda blodflagna, sérstaklega a fyrstu vikum medferdar med filgrastimi. Ihuga skal ad stodva
medferd timabundid eda ad gefa minni skammta af filgrastimi hja sjuklingum sem eru med alvarlega
og langvarandi daufkyrningafaed og fa blédflagnafed (fjoldi blédflagna < 100 x 109/1).

Hvitfrumnafj6lgun

Fjoldi hvitra bl6dkorna sem nemur 100 x 101 eda meira hefur komid fram hja innan vid 5%
krabbameinssjuklinga sem fengu steerri skammta af filgrastim en 0,3 milljon einingar/kg/dag

(3 ng/kg/dag). Ekki hefur verid greint fra neinum aukaverkunum sem rekja ma beint til pessarar
hvitfrumnafjolgunar. b6 er meelt med pvi ad fylgst sé reglulega med fjdlda hvitra bl6dkorna medan &
medferd med filgrastim stendur vegna hugsanlegrar haettu samfara alvarlegri hvitfrumnafjélgun. Ef
fjoldi hvitra blédkorna fer yfir 50 x 10%1 i kjolfar aztlads laggildis skal pegar i stad hatta notkun
filgrastims. Pegar filgrastim er gefid til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna ar beinmerg Gt i
bl63id skal hetta notkun pess eda minnka skammt pess ef fjoldi hvitkorna haekkar i > 70 x 10%1.

Onamissvérun

Eins og & vid um 6ll prétin sem notud eru til leekninga er moguleiki & pvi ad dnemissvorun komi
fram. Hlutfall métefnamyndunar gegn filgrastimi er almennt lagt. Vart verdur vid métefnabindingu
eins og a vid um oll lifefnalyf; hins vegar hafa pau ekki verid sett i samhengi vid hlutleysandi virkni
ad svo stoddu.

Oseedarbdlga
Greint hefur verio fra 6sedarbdlgu i kjolfar lyfjagjafar med kyrningavaxtarpeetti (G-CSF) hja

heilbrigdum einstaklingum (gjéfum) og hja krabbameinssjuklingum. Einkennin sem komu fram voru
m.a. hiti, kvidverkir, lasleiki, bakverkur og fjélgun bélguvisa (t.d. CRP (C-reactive protein) og
fjolgun hvitra bl6dkorna). Oftast greindist 6saedarb6lgan vid sneidmyndatoku (CT scan) og gekk
yfirleitt til baka eftir ad lyfjagjof med kyrningavaxtarpeetti (G-CSF) var hatt. Sja einnig kafla 4.8.

Sérstok varnadarord og varudarreglur i tengslum vid adra sjukdéma sjuklings

Sérstakar varudarradstafanir vegna sigokornaeiginleika og sigdkornasjukdoms

Tilkynnt hefur verid um sigdkornakreppu, i sumum tilvikum banvana, vid notkun filgrastims hja
sjuklingum med sigdkornaeiginleika eda sigokornasjukdom. Leaknar eiga ad geeta vartdar vid avisun
filgrastims handa sjuklingum med sigdkornaeiginleika eda sigdkornasjukdom.

Beinpynning
Eftirlit med beinpéttni getur att vid hja sjuklingum med undirliggjandi beinpynningarsjikdéma sem
fa samfellda medferd med filgrastimi i meira en 6 manudi.

Sérstakar varudarreglur vardandi krabbameinssjuklinga

Ekki mé& nota filgrastim til ad auka skammta af frumuskemmandi krabbameinslyfjum umfram
radlagda skammta.

Ahztta i tengslum vid aukna skammta krabbameinslyfja

Geeta skal sérstakrar vartdar vid medferd sjuklinga sem fa haskammta krabbameinslyfjamedferd par
sem ekki hefur verid synt fram & betri nidurstédur hvad vardar &xli og auknir skammtar af
krabbameinslyfjum geta haft i for med sér auknar eiturverkanir, p.& m. ahrif & hjarta, lungu,
taugakerfi og hud (sj& upplysingar vardandi avisun peirra krabbameinslyfja sem eru notud).



Anrif krabbameinslyfjamedferdar a raud bl6dkorn og blodflogur

Medferd med filgrastimi einu ser kemur ekki i veg fyrir bl6dflagnafed og blddleysi vegna
mergbalandi krabbameinslyfjamedferdar. Vegna pess ad mogulegt er ad medhdndla sjuklinga med
steerri skommtum af krabbameinslyfjum (t.d. dskertir skammtar i medferdaraaetlun) geta peir verid i
meiri haettu & ad fa blédflagnafaed og blddleysi. Malt er med reglulegri talningu & fjélda blédflagna
og blodkornaskilum. Gata skal sérstakrar varidar pegar gefin eru krabbameinslyf, hvort heldur eitt
eda fleiri samtimis, sem vitad er ad geta valdid alvarlegri bl6dflagnafeed.

Synt hefur verid fram 4 ad stofnfrumur blédmyndandi frumna sem hafa verid losadar med filgrastimi
r beinmerg Gt i bl6did, minnka blédflagnafeed og stytta pann tima sem hun varir, i kjolfar
beinmergsbalingar eda beinmergseydingar med krabbameinslyfjum.

Mergrangvaxtarheilkenni og bratt mergfrumuhvitblaedi hja sjaklingum med brjosta- eda
lungnakrabbamein

I ahorfsrannsokn sem var gerd eftir markadssetningu hafa mergrangvaxtarheilkenni og bratt
mergfrumuhvitbladi verid tengd vid notkun pegfilgrastims, annars G-CSF lyfs, dsamt
krabbameinslyfja- og/eda geislamedferd hja sjuklingum med brjosta- eda lungnakrabbamein.
Samsvarandi tengsl milli filgrastims og mergrangvaxtarheilkennis/brads mergfrumuhvitbladis hafa
ekki komid fram. Engu ad sidur skal fylgjast med sjuklingum med brjésta- eda lungnakrabbamein
m.t.t. einkenna og teikna um mergrangvaxtarheilkenni/bratt mergfrumuhvitbleedi.

Adrar sérstakar varudarradstafanir

Anrif filgrastims hja sjuklingum med talsvert skertar beinmergsfrumumyndandi frumur (myeloid
progenitors) hafa ekki verid rannsékud. Filgrastim hefur adallega ahrif & daufkyrningaforvera
(neutrophil precursors) til ad auka magn daufkyrninga. Svorun daufkyrninga hja sjaklingum med
skerta daufkyrningaforvera getur pvi verio minni (t.d. hja peim sem hafa gengist undir umfangsmikla
geisla- eda krabbameinslyfjamedferd, eda peim sem eru med axlisiferd i beinmerg).

Stoku sinnum hefur verid tilkynnt um adaraskanir, svo sem teppusjukdom i blazdum og raskanir a
vokvardimmali hja sjuklingum sem fa haskammta krabbameinslyfjamedferd og sidan igraedslu.

Greint hefur verid fra hysilssott (GvHD) og daudsféllum hja sjaklingum sem fengu
hvitkornavaxtarpeetti (G-CSF) eftir 6samgena beinmergsigraedslu (sja kafla 4.8 og 5.1).

Aukin bl6dmyndandi virkni i beinmerg sem svérun vio medferd med vaxtarpattum hefur verid sett i
samhengi vid timabundin fravik & beinaskdnnun. petta ber ad hafa i huga pegar nidurstéour &
myndum af beinum eru tulkadar.

Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum sem gangast undir losun stofnfrumna blddmyndandi
frumna Ur beinmerg Ut i bl6did

Losun

Ekki liggur fyrir neinn framsynn samanburdur & radlégou losunaradferdunum tveimur (filgrastim eitt
0g sér eda asamt beinmergsbhelandi krabbameinslyfjamedferd) innan sama sjuklingahdps. Mikill
munur & sjuklingum innbyrdis og & rannséknarpréfum & CD34* frumum téknar ad erfitt er ad bera
saman mismunandi rannséknir. bvi er erfitt ad mala med &kjosanlegustu adferdinni. Valid um
losunaradferd parf ad ihuga med hlidsjon af heildar markmidum medferdar hja hverjum sjaklingi

fyrir sig.

Fyrri medferd med frumudrepandi lyfjum

Ekki er vist ad sjuklingar sem hafa gengist undir mjog umfangsmikla beinmergsbalandi medferd nai
nagilegri losun bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i bl6did til pess ad né& peim lagmarks afrakstri
sem melt er med (> 2,0 x 10° CD34* frumur/kg) eda jafn mikilli hrédun vid ad na edlilegum
bléoflagnafjolda & ny.

Sum frumueydandi lyf hafa sérlega miklar eiturverkanir a stofnfrumur bl6dmyndandi frumna og geta
haft neikvad ahrif a losun peirra. Lyf & bord vid melfalan, karmustin (BCNU) og karbdplatin geta



dregid ur afrakstri stofnfrumna bl6dmyndandi frumna, séu pau gefin i langan tima adur en reynt er ad
losa stofnfrumurnar. Hins vegar hefur verid synt fram 4 ad notkun melfalans, karbdplatins eda
karmustin (BCNU) samhlida filgrastimi er arangursrik til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi
frumna. begar fyrirséd er igreedsla eigin stofnfrumna blédmyndandi frumna er meelt med pvi ad
undirbla losun stofnfrumnanna snemma i medferdaraeetlun sjuklingsins. Sérstaklega verour ad
fylgjast med fj6lda losadra stofnfrumna bl6dmyndandi frumna hja slikum sjaklingum adur en
haskammtamedferd med krabbameinslyfjum hefst. Ef afrakstur er 6fullnegjandi samkvaemt
fyrrgreindum forsendum skal ihuga adrar medferdarleidir sem ekki kalla & studningsmedferd med
stofnfrumum.

Mat & afrakstri stofnfrumna

Vid mat & fjolda peirra stofnfrumna bl6dmyndandi frumna sem er safnad fra sjuklingum sem fa
filgrastim parf ad geeta sérstaklega vel ad magngreiningaradferdinni. Nidurstodur
fleedisfrumugreiningar & fjolda CD34"* frumna eru breytilegar eftir peirri tilteknu adferd sem notud er
og radleggingar vardandi fjolda sem byggjast & ranns6knum i 6drum rannséknastofum skal tulka
med varud.

Tolfraedileg greining a tengslum milli fjolda CD34* frumna sem gefnar voru & ny med innrennsli og
pess hve hratt bl6dflégum fjolgar eftir hAskammtamedferd med krabbameinslyfjum bendir til
flékinna en samfelldra tengsla.

Rédlagdur lagmarks afrakstur sem nemur > 2,0 x 10° CD34* frumur/kg byggist & reynslu samkvaemt
birtum heimildum sem leitt hefur til vidunandi blédmyndunar ad nyju. Svo virdist sem fylgni sé milli
afraksturs umfram petta og hradari bata, en minni afrakstur virdist hafa fylgni vid heaegari bata.

Sérstakar varudarradstafanir hja heilbrigoum gjofum sem gangast undir losun stofnfrumna
blédmyndandi frumna dr beinmerg Gt i bl6did

Losun stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Gt i blédid veitir ekki beinan kliniskan
avinning fyrir heilbrigda gjafa og skal einungis notud til undirbunings fyrir 6samgena
stofnfrumuigraedslu.

Losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blédras skal einungis eiga sér stad hja
gjofum sem uppfylla venjuleg klinisk og rannséknarskilyrdi fyrir stofnfrumugjof, med sérstakri
aherslu & blodgildi og smitsjukdéma.

Oryggi og verkun filgrastim hefur ekki verid metid hja heilbrigdum gjéfum yngri en 16 ara eda eldri
en 60 ara.

Timabundin blédflagnafed (bl6dflogur < 100 x 10%1) i kjolfar notkunar filgrastims og
hvitfrumusofnunar sést hja 35% einstaklinga sem patt toku i rannséknum. par & medal var tilkynnt
um tvo tilvik par sem bl6dflogur voru < 50 x 10%1 og var petta tengt hvitfrumuséfnuninni.

Ef fleiri en ein hvitfrumuséfnun er naudsynleg skal fylgjast sérstaklega grannt med gjéfum med
< 100 x 10%1 bléaflogur fyrir hvitfrumuséfnunina. Almennt & ekki ad framkvaema sofnun ef
blédflagnafjoldi er < 75 x 10%1.

Ekki skal framkvaema hvitfrumusdéfnun hja gjéfum sem eru i medferd med segavarnarlyfjum eda eru
med pekkta storkugalla. Fylgjast skal med gjofum sem f& G-CFS til losunar stofnfrumna
blédmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i bl6dréas par til bl6dgildi eru ordin edlileg.

Sérstakar varudarradstafanir hja vidtakendum 6samgena stofnfrumna blédmyndandi frumna sem
voru losadar med filgrastimi

Nyjustu upplysingar benda til ad énemismilliverkanir milli 6samgena igreedslu stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna og vidtakandans kunni ad tengjast aukinni hattu & bradri eda langvinnri
hysilssott, samanborid vid beinmergsigraedslu.



Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed

Ekki skal gefa filgrastim sjuklingum med alvarlega medfaedda daufkyrningafeed sem fa hvitblaedi eda
syna merki um myndun hvitbleadis.

Blodfrumnafjoldi
Adrar breytingar & blodfrumum geta att sér stad, p.a m. bl6dleysi og timabundin fjélgun
kyrningastofnfrumna og pé parf ad hafa naid eftirlit med frumutalningu.

Umbreyting yfir i hvitbleedi edamergrangvaxtarheilkenni

Pess skal sérstaklega geett vid greiningu a alvarlegri, langvarandi daufkyrningafed ad hin sé
adgreind fra 6drum blédmyndunarsjukdémum t.d. vanmyndunarblédleysi, mergrangvaxtar
ogmergfrumuhvitblaedi. Adur en medferd er hafin 4 ad gera heildsteda talningu & blodfrumum med
deili- og bldoflagnatalningu, auk pess sem leggja skal mat & formgerd beinmergs og litningagerd.

Hja sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed sem fengu medferd med filgrastimi i
Kliniskum rannséknum sast lag tidni (um pad bil 3%) mergrangvaxtarheilkenniseda hvitblaedis. bessa
hefur einungis ordid vart hja sjuklingum med medfaedda daufkyrningafed. Mergrangvaxtarheilkenni
og hvitbleadi eru pekktir fylgikvillar sjukdémsins og tengsl vid medferd med filgrastimi eru 6ljos.
Undirhopur u.p.b. 12% sjaklinga sem i upphafi h6fdu edlilega frumumyndun, syndu sidar vid
endurteknar venjubundnar rannséknir fram & fravik, p.a.m. & einstaedu 7. Sem stendur er 6ljost hvort
langtima medferd sjuklinga med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed muni auka heettu &
afbrigdilegri frumumyndun eda umbreytingu yfir i mergrangvaxtarheilkenni eda hvitbledi. Malt er
med pvi ad rannsoknir & formgerd og frumumyndun beinmergs séu gerdar med reglulegu millibili (&
um pad bil 12 manada fresti).

Adrar sérstakar varidarradstafanir
Utiloka skal orsakir timabundinnar daufkyrningafaedar, svo sem veirusykingar.

Blodmiga var algeng og préteinmiga kom fram hja faeinum sjuklingum. Reglulega skal rannsaka
bvag med tilliti til pessa.

Oryggi og verkun hja nyburum og sjuklingum med daufkyrningafed af voldum sjalfsnemis hefur
ekki verid stadfest.

Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med HIV sykingu

Blodfrumnafjoldi

Fylgjast skal naid med heildarfjélda daufkyrninga (absolute neutrophil count [ANC]), einkum fyrstu
vikur medferdar med filgrastimi. Hja sumum sjuklingum getur komid fram mjog hréd svérun og
daufkyrningum fj6lgad umtalsvert i tengslum vid fyrsta skammt af filgrastimi. Radlagt er ad mala
ANC daglega fyrstu 2 til 3 daga lyfjagjafar med filgrastimi. Sidan er malt med ad ANC sé melt ad
minnsta kosti tvisvar sinnum i viku fyrstu tvaer vikurnar og sidan vikulega eda adra hvora viku sem
vidhaldsmedferd. Vid medferd sem gefin er med hléum, par sem hver skammtur er

30 milljon einingar/dag (300 pg/dag) af filgrastimi, getur ANC-gildi sjuklings sveiflast mjog mikid. Til ad
akvarda laegsta punkt eda laggildi ANC hja sjuklingnum er maelt med pvi ad bl6dsyni til akvordunar a
ANC séu tekin rétt adur en gjof filgrastims skv. skammtaaztlun er fyrirhugud.

Ahztta sem tengist auknum skémmtum beinmergsbelandi lyfja

Medferd med filgrastim einu og sér kemur ekki i veg fyrir bléoflagnafed og blodleysi af voldum
mergbalandi lyfja. bar sem unnt er ad gefa steerri skammta eda fleiri gerdir pessara lyfja pegar veitt
er medferd med filgrastimi kann ad vera meiri hetta & ad fram komi blddflagnafeed eda blddleysi.
Meelt er med reglulegri talningu blédfrumna (sja hér ad framan).

Sykingar og illkynja sjakdémar sem valda beinmergsbeelingu
Daufkyrningafeaed getur verio af véldum taekifaerissykingar i beinmerg, t.d. Mycobacterium avium
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fléttu, eda af voldum illkynja sjukdoma & bord vid eitlagexli. Hja sjuklingum med pekktar sykingar i
beinmerg eda illkynja sjukdém i beinmerg, skal ihuga videigandi medferd vid undirliggjandi
sjukdomi auk filgrastim til medferdar vid daufkyrningafed. Ekki hefur med 6yggjandi heetti verid
synt fram & &hrif filgrastims & daufkyrningafeed af véldum sykingar i beinmerg eda illkynja
sjukddéms.

Allir sjuklingar

Accofil inniheldur sorbitél (E420). Sjuklingar med arfgengt fraktésaopol mega ekki fa lyfid nema
pad sé mjog naudsynlegt.

Vera mé ad ekki sé enn blid ad greina arfgengt fraktésadpol hja ungbérnum og smabérnum (yngri
en 2 ara). Gjof lyfja (sem innihalda sorbitol/fraktdsa) i blased getur verid lifshaettuleg fyrir pessa
einstaklinga og ekki mé gefa pau pessum aldurshépi nema bryna naudsyn beri til og engir adrir
valkostir séu i bodi.

Taka parf itarlega sjukrasdgu hvers sjiklings hvad vardar einkenni um arfgengt friktdsadpol adur en
lyfid er gefid.

Lyfid inniheldur minna en 1 mmdél (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Nalarhlif &fylltu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt gammi (latexafleidu), sem getur valdio
alvarlegum ofnaemisvidbrégdum.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Oryggi og verkun filgrastims sem gefid er 4 sama degi og beinmergsbzlandi
krabbameinslyfjamedferd med frumueydandi lyfjum, hefur ekki verid dkvardad ndkvemlega. Vegna
pess hversu kyrningafrumur i hradri skiptingu eru neemar fyrir beinmergsbalandi, frumueydandi
krabbameinslyfjamedferd, er ekki meelt med pvi ad veita medferd med filgrastim i 24 Klst. fyrir og i
24 Klst. eftir krabbameinslyfjamedferd. Bradabirgdanidurstddur vegna nokkurra sjuklinga sem fengu
filgrastim samhlida 5-flGorurasili benda til pess ad daufkyrningafaed geti versnad.

Hugsanlegar milliverkanir vid adra vaxtarpeetti bléofrumna og vid cytokin hafa ekki enn verid
rannsakadar i kliniskum rannsoknum.

Vegna pess ad litium studlar ad losun daufkyrninga er liklegt ad litium auki verkun filgrastims. Enda
pétt pessi milliverkun hafi ekki verid rannsokud formlega liggja ekki fyrir neinar visbendingar um ad
hin sé skadleg.

4.6 Frjosemi, medganga og brjdstagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun filgrastims & medgdngu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir & exlun. Vart vard vid aukinn dauda fdsturvisa hja kaninum vid skammta sem
voru margfalt steerri en sem nemur Kkliniskri Gtsetningu og pannig ad eiturverkanir hja modur voru
einnig til stadar (sja kafla 5.3). Birtar heimildir greina fra pvi ad filgrastim fari yfir fylgju hja
pungudum konum.

Filgrastim er ekki &tlad til notkunar & medgéngu.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort filgrastim/umbrotsefni skiljast Ut i brjostamjolk. Ekki er haegt ad Utiloka haettu

fyrir born sem eru & brjosti. Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og avinning medferdar
fyrir konuna og akveda & grundvelli matsins hvort hztta eigi brjostagjof eda heetta/stédva timabundio

11



medferd med filgrastim.

Friésemi

Filgrastim hafdi ekki ahrif & frjdsemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum (sja kafla 5.3).
4.7 Anhrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Accofil getur haft litil &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

Vart getur ordid vid sundl eftir ad Accofil er gefid (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

a. Samantekt a 0ryqgi

Alvarlegustu aukaverkanirnar sem geta komid fram medan & medferd med filgrastimi stendur eru
m.a.: bradaofnamisvidbrogd, alvarlegar aukaverkanir & lungu (p.m.t. millivefjalungnabélga og bréatt
andnaudarheilkenni (ARDS)), hareedalekaheilkenni, alvarleg miltisstaekkun/miltisrof, umbreyting
yfir i mergrangvaxtarheilkenni eda hvitblaedi hja sjuklingum med alvarlega, langvinna
daufkyrningafad, hysilssott hja sjaklingum sem fa 6samgena beinmergsigraedslu eda igraedslu
stofnfrumna bl6dmyndandi frumna og sigdkornakreppa hja sjuklingum med sigdkornasjukdém.

Aukaverkanir sem oftast hefur verid tilkynnt um eru hiti, verkir i stodkerfi (p.m.t. beinverkir,
bakverkir, lidverkir, vodvaverkir, verkir i atlim, verkir i stodkerfi, verkir i stookerfi fyrir brjdsti,
verkir i halsi), bl6dleysi, uppkost og 6gledi. I kliniskum rannséknum & krabbameinssjiklingum voru
verkir i stodkerfi veegir til midlungsalvarlegir hja 10% og alvarlegir hja 3% sjuklinga.

b. Tafla med aukaverkunum

Upplysingarnar & toflunni hér a eftir lysa aukaverkunum sem tilkynnt var um i kliniskum rannséknum
og aukaverkanatilkynningum eftir markadssetningu. Innan hvers tidniflokks eru algengustu
aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

MedDRA Aukaverkanir
liffeeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjog sjald-
algengar (>1/100 til | (>1/1.000 til geefar
(=1/10) <1/10) <1/100) (>1/10.000
til <1/1.000)
Sykingar af Syklasétt
voldum Berkjubdlga
sykla og Syking i efri
snikjudyra hluta
ondunarvegs
pvagrasar-
syking
BI6d og eitlar | Bléoflagna- Miltis- Hvitfrumna- Miltisrof?
fed steekkun? fjolgun? Sigdkorna-
Blodleysi® Minnkadur blédleysi
bl6draudi® med kreppu
BI6dmyndun
utan mergs
Onamiskerfi Ofnami Brada-
Lyfjaofneemi® | ofnemis-
Hysilssott® vidbrogd
Efnaskipti og Minnkud pvagsyrudreyri | Minnkadur
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MedDRA

Aukaverkanir

liffeeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjog sjald-
algengar (>1/100til | (=1/1.000 til geefar
(=1/10) <1/10) <1/100) (>1/10.000
til <1/1.000)
naering matarlyst® Aukin pvag- glukosi i
Aukinn laktat | syra i blodi bl6oi
dehydro- Kristallagigt?®
genasi i bldai (pyréfosfat-
brjosk-
kolkun)
Raskanir a
vokva-
rammali
Gedrean Svefnleysi
vandamal
Taugakerfi Hofudverkur? | Sundl,
minnkad
skynnami,
0dedlileg
skynjun
AEdar Lagprystingur | Teppusjuk- Héaradaleka-
Haprystingur | domur i heilkenni®
blasedum? Osadarbolga
Ondunarfeeri, Blodhosti Bratt and-
brjosthol og Maedi naudarheil-
midmeeti Hosti? kenni?
Verkir i Ondunarbilun?
munni og Lungnabjagur?
koki®® Millivefja-
Bldonasir lungna-
sjukdémur?
Lungnaiferd®
Lungna-
blaeding
Surefnisskortur
Meltingarfeari | Nidur- Hagdatregda®
gangur?¢ Verkir i
Uppkost?© munni
Ogledi®
Lifur og gall Aukinn Aukinn
alkaliskur gamma-
fosfatasi i glutamy!l
bl6di transferasi
Lifrarsteekkun | Aukinn
aspartat
amino-
transferasi
HG6 og Skalli? Utbrot? Drofnudrdu- Sweets
undirhad Horundsrodi utbrot heilkenni
(brédur dauf-
kyrninga-
haokvilli)
/Edabolga i
hao?
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MedDRA Aukaverkanir
liffeeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjog sjald-
algengar (>1/100til | (=1/1.000 til geefar
(>1/10) <1/10) <1/100) (>1/10.000
til <1/1.000)
Stodkerfi og Verkir i Vodva- Beinpynning Minnkud
bandvefur stodkerfi® krampar beinpéttni
Versnun
iktsyki
Nyru og Sérsauki vio Protein i pvagi | Oedlileg
pvagfeeri pvaglat bvaglat
BI6d i pvagi Nyrna-
hnodrabolga
Almennar preyta? Verkir fyrir Vidbrogo &
aukaverkanir | Bolga i brjésti® stungustad
0g auka- slimhug? prottleysi
verkanir & Hiti Verkir?
ikomustad Lasleiki®
Bjugur i
atlimum®
Averkar, Vidbrogd vid
eitranir og bl6agjofe
fylgikvillar
adgeroar

aSjé4 kafla ¢ (Lysing a véldum aukaverkunum)

5Tilkynnt hefur verid um hysilssétt og daudsfoll hja sjaklingum i kjolfar samgena beinmergsigraedslu (sja
kafla c)

par med talid beinverkir, bakverkir, lidverkir, védvaverkir, verkir i atlim, verkir i stodkerfi, verkir i stodkerfi
fyrir brjosti, verkir i halsi

9Tilvik komu fram eftir markadssetningu hja sjiklingum sem gengust undir beinmergsigradslu eda losun
stofnfrumna blédmyndandi frumna Gr beinmerg Ut i bl4did

eAukaverkanir med meira nygengi hja sjuklingum, sem fengu filgrastim samanborid vid lyfleysu, tengdar
afleidingum undirliggjandi krabbameins eda frumueitrandi krabbameinslyfjamedferd

c. Lysing & véldum aukaverkunum

Hysilssott
Tilkynnt hefur verid um hysilssétt og daudsfoll hja sjuklingum sem fengu G-CSF i kj6lfar 6samgena
beinmergsigradslu (sja kafla 4.4 og 5.1).

Héaradalekaheilkenni

Greint hefur verid fra tilvikum héaraedalekaheilkennis i kjolfar notkunar hvitkornavaxtarpattar.
Tilfellin hafa yfirleitt komid fyrir hja sjuklingum med illkynja sjukdéma med meinvorpum, syklasott
og hja sjaklingum & lyfjamedferd med mérgum krabbameinslyfjum eda undirgangast blédskiljun (sja
kafla 4.4.)

Sweets heilkenni
Tilkynnt hefur verid um tilvik um Sweets heilkenni (bradur daufkyrningahtGdkvilli) hja sjaklingum
sem fengu medferd med filgrastimi.

Aukaverkanir a lungu

I kliniskum rannséknum og eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um aukaverkanir a lungu &
bord vid millivefjalungnasjikdém, lungabjug og lungnaiferd sem stundum endudu med éndunarbilun
eda bradu andnaudarheilkenni (ARDS), sem kunni ad reynast banvaent (sja kafla 4.4).

Miltissteekkun og miltisrof
Tilkynnt hefur verid um miltissteekkun og miltisrof i kjolfar lyfjagjafar med filgrastimi. Sum tilvik
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um miltisrof reyndust banvan (sja kafla 4.4).

Ofnhaemi

I kliniskum ranns6knum og eftir markadssetningu hefur verid greint fra vidbrégdum sem likjast
ofnaemi, p.m.t. brddaofnaemi, Gtbrotum, ofsaklada, ofneemisbjug, maedi og lagprystingi i tengslum
vid fyrstu eda sidari medferd. A heildina litid var oftar tilkynnt um slikt i kjolfar lyfjagjafar i blasd. |
sumum tilvikum hafa einkenni komid aftur pegar lyfid er gefid & ny sem gefur til kynna
orsakasamhengi. Hatta skal notkun filgrastims fyrir fullt og allt hja sjuklingum sem f4 alvarleg
ofnaemisvidbrogo.

/Edabolga i hud

Greint hefur verid fra edabolgu i hid hja sjuklingum sem fengu medferd med filgrastimi. Ekki er
pekkt hvernig edabdlga myndast hja sjuklingum sem fa filgrastim. Vid langtimanotkun hefur verid
tilkynnt um &dabdlgu hja 2% sjuklinga med alvarlega, langvinna daufkyrningafad.

Kristallagigt (pyrofosfatbrjoskkdlkun)
Tilkynnt hefur verid um kristallagigt (pseudogout) (chondrocalcinosis pyrophosphate) hja
krabbameinssjuklingum sem fa filgrastim.

Hvitfrumnafjélgun

Vart vard vid hvitfrumnafjolgun (WBC > 50 x 10%1) hja 41% heilbrigdra gjafa og timabundna
blédflagnafaed (bl6dflogur < 100 x 10%1) hja 35% gjafa i kjolfar medferdar med filgrastimi og
hvitfrumnaséfnunar (sjé kafla 4.4).

d. Boérn

Gogn ur kliniskum rannsoknum & bérnum gefa til kynna ad 6ryggi og verkun filgrastims séu svipud
hjé fullordnum og bérnum sem fa frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd, sem gefur til kynna ad
enginn aldurstengdur munur sé a lyfjahvorfum filgrastims. Eina aukaverkunin sem tilkynnt var um
med samreemdum heetti var verkir i stodkerfi, en pad er ekki frabrugdid peirri reynslu sem fram kom
hja fulloronum.

Ekki liggja fyrir naegar upplysingar til pess ad meta notkun filgrastims hja bornum frekar.

e. Adrir sérstakir sjuklingah6par

Notkun hja éldrudum

Enginn munur & 6ryggi eda verkun kom fram 4 milli einstaklinga eldri en 65 ara samanborid vid
yngri fullordnum (> 18 ara) sem fengu frumueydandi krabbameinslyfjamedferd og klinisk reynsla
hefur ekki greint mismun i svorun milli aldradra og yngri fullordinna sjuklinga. EkKki liggja fyrir
neegileg gogn til ad meta Accofil notkun hja éldrudum einstaklingum vid 66rum sampykktum
Accofil abendingum.

Born med alvarlega, langvarandi daufkyrningafaed
Tilvik minnkadrar beinpéttni og beinpynningar hafa verid skrdd hja bornum med alvarlega,
langvarandi daufkyrningafed sem fengu langvarandi medferd med filgrastimi.

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. Pannig er haegt ad fylgjast stddugt med sambandinu milli &vinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskdmmtun

Anrif ofskdmmtunar Accofil hafa ekki verid stadfest. begar medferd med filgrastimi er hatt veldur
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pad venjulega 50% faekkun daufkyrninga i bldoras innan 1 til 2 daga en edlilegum gildum er nad a
1 til 7 dégum.

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: 6nemisdrvandi lyf, peettir til orvunar (colony stimulating factors), ATC-
flokkur: LO3AAOQ2

Accofil er samheitaliftaeknilyf. itarlegar upplysingar eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu
https://www.ema.europa.eu.

Hvitkornavaxtarpattur manna (Human G-CSF) er glykoprotin sem stjornar myndun og losun virkra
daufkyrninga ur beinmerg. Accofil inniheldur r-metHuG-CSF (filgrastim) og eykur fjélda
daufkyrninga i bl6dras verulega innan 24 Klst. en einkjornungum fjélgar dverulega. Hja sumum
sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed getur filgrastim einnig valdid litilshattar
fjélgun raudkyrninga og basakyrninga i bl6drasinni, midad vid upphafsgildi. Sumir pessara sjuklinga
kunna ad hafa verio med raudkyrningager eda basakyrningager adur en medferd héfst. Fjdlgun
daufkyrninga er skammtah&d vid radlagda skammta. Daufkyrningar sem verda til vegna svérunar
gagnvart filgrastimi hafa edlilega eda aukna virkni samkvemt préfum a efnasaekni og atfrumuvirkni.
pegar medferd med filgrastimi er hatt veldur pad venjulega 50% faekkun daufkyrninga i bldoras
innan 1 til 2 daga en edlilegum gildum er nad & 1 til 7 dégum.

Notkun filgrastims hja sjuklingum sem gangast undir frumudrepandi krabbameinslyfjamedfero
dregur marktaekt Ur nygengi, alvarleika og timalengd daufkyrningafaedar og daufkyrningafaedar meo
hita. Meoferd med filgrastimi dregur markteekt ur timalengd daufkyrningafedar med hita, notkun
syklalyfja og sjukrahusvist eftir innleidslu krabbameinslyfjamedferdar gegn bradu
mergfrumumyndandi hvitblzedi eda beinmergseydingu sem undanfara beinmergsigraedslu. Nygengi
hita og skradra sykinga minnkadi i hvorugu tilvikinu. Ekki dré ur timalengd hita hja sjuklingum sem
gengust undir beinmergseydingu sem undanfara beinmergsigradslu.

Notkun filgrastims eins sér eda eftir krabbameinslyfjamedferd losar stofnfrumur blédmyndandi
frumna Ur beinmerg Ut i bl6drasina. bessum samgena stofnfrumum bl6dmyndandi frumna er unnt ad
safna og gefa sidan sjuklingnum med innrennsli i kjolfar haskammta krabbameinslyfjamedferdar,
annadhvort i stad eda til viobétar beinmergsigraedslu. Med pvi ad gefa stofnfrumur bl6dmyndandi
frumna med innrennsli batnar bl6dmyndun hradar og pvi dregur Gr lengd pess tima sem heetta er &
blaedingafylgikvillum og porf fyrir blodflagnagjof.

peir sem fengu 6samgena stofnfrumur bl6omyndandi frumna sem losadar voru med filgrastimi nadu
mun hradar edlilegum blodfraeedilegum gildum & ny sem leiddi til verulega styttri tima fram ad
edlilegum bldoflégugildum an studnings samanborid vid ésamgena beinmergsigraedslu.

I einni aftursynni evropskri rannsokn, par sem mat var lagt & notkun hvitkornavaxtarpétta eftir
6samgena beinmergsigradslu hja sjuklingum med bratt hvitblaedi, bentu nidurstddur til aukinnar
haettu & hysilssott, medferdartengdum dauda og dauda pegar hvitkornavaxtarpéttur var gefinn. |
annarri aftursynni alpjodlegri rannsékn a sjuklingum med bréatt eda heegfara mergfrumuhvitblaeoi var
ekki synt fram & nein ahrif & hattu & hysilssott, medferdartengdum dauda né dauda. I safngreiningu &
rannsoknum & 6samgena igreedslum sem tok til nidurstadna ur niu framsynum slembirédudum
rannsoknum, 8 aftursynum rannséknum og 1 tilfella-vidmidarannsokn, var ekki synt fram & &hrif &
heettu & bradri hysilssott, langvinnri hysilssétt eda snemmkomnum medferdartengdum dauda.

Hlutfallsleg dhaetta (95% CI) vardandi hysilssott og medferdartengdan dauda
i kjolfar medferdar med hvitkornavaxtarpetti eftir beinmergsigraedsiu
e Rannsoknar- Bfé.é , Langvinn Medferdar-
Utgéfa timabil N hysilssott af hysilssott tengdur
graou -1V daudi
Safngreining 1986 - 20012 1.198 1,08 1,02 0,70
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(2003) (0,87; 1,33) (0,82;1,26) | (0,38;1,31)
Aftursyn evropsk i b 1,33 1,29 1,73
rannsokn (2004) | 19922002 L789 | 108,164) | (1,02:161) | (1,30;2,32)
Aftursyn

) 1,11 1,10 1,26
alpjodleg 1995 - 2000° 2.110 o N -
rannsokn (2006) (0,86; 1,42) (0,86; 1,39) | (0,95; 1,67)

a T P 21 ns . . p . P e .
Greiningin felur i sér rannséknir vardandi beinmergsigradslur & pessu timabili; i sumum rannsoknum var
studst vid GM-CSF

b
Rannsoknin felur i sér sjuklinga sem fengu beinmergsigraoslu & pessu timabili

Notkun filgrastim vid losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna hja heilbrigdum gjéfum & undan
6samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi frumna

Hja heilbrigdum gjéfum neegir skammtur sem nemur 10 pg/kg/dag undir hid i 4 til 5 daga i rod til ad
safna sem nemur > 4 x 10° CD34* frumur/kg likamspyngdar pega hja flestum gjofum eftir tveer
hvitfrumusafnanir.

Notkun filgrastims hja sjuklingum, bérnum eda fullordnum, med alvarlega, langvarandi
daufkyrningafad (alvarlega medfeedda, lotubundna (cyclic) eda sjalfvakta (idiopathic)
daufkyrningafaed) veldur vidvarandi aukningu & heildarfjélda daufkyrninga i bl6drasinni og dregur ur
sykingum og tengdum atvikum.

Notkun filgrastims handa sjuklingum med HIV sykingu vidheldur edlilegum fjélda daufkyrninga en
tilgangur pess er ad gera mogulega videigandi skommtun veirulyfja og/eda annarra mergbalandi

lyfja. Engar visbendingar eru um ad sjuklingar med HIV sykingu sem f& filgrastim syni aukna
eftirmyndun HIV.

Eins og med adra vaxtarpeetti blédfrumna hafa préofanir in vitro synt fram & 6rvandi eiginleika G-CSF
a innpekjufrumur i félki.

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

I kjolfar lyfjagjafar radlagdra skammta undir hid hélst styrkur i sermi haerri en 10 ng/ml i 8 — 16 Kist.
Dreifing

Dreifingarrammalid i bl6di er u.p.b. 150 ml/kg.

Brotthvarf

Komid hefur i 1jés ad uthreinsun filgrastims fer fram samkvaemt fyrsta stigs lyfjahvorfum badi i
kjolfar lyfjagjafar undir hid og i blaeed. Helmingunartimi filgrastims i sermi er u.p.b. 3,5 Klst. og
Uthreinsunartidnin u.p.b. 0,6 ml/min/kg. Vid stédugt innrennsli med Accofil i allt ad 28 daga hja
sjuklingum sem voru ad jafna sig eftir samgena beinmergsigraedslu, komu ekki fram nein merki um

uppsofnun lyfs og helmingunartimi brotthvarfs var svipadur.

Linulegt/élinulegt samband

pad er jakvaed linuleg fylgni milli skammts og styrks filgrastims i sermi, hvort sem lyfjagjof for fram
i blazed eda undir hao.

5.3 Forkliniskar upplysingar
Filgrastim var rannsakad i rannsoknum & eiturverkunum eftir endurtekna skammta sem stédu i allt ad
1 &r og syndu fram & breytingar sem rekja matti til fyrirsjaanlegra lyfjafreedilegra verkana, svo sem

fjdlgunar hvitfrumna, ofvaxtar mergfrumna i beinmerg, blédkornamyndunar utan beinmergs og
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miltissteekkunar. bessar breytingar gengu allar til baka eftir ad medferd var hatt.

Ahrif filgrastims & proska fyrir fadingu hafa verid rannsokud hja rottum og kaninum. Lyfjagjof
filgrastims i blazed (80 pg/kg/dag) hja kaninum medan & myndun liffeera stod olli eiturverkunum &
modur og fjolgun fosturlata, auknum fanglatum eftir hreidrun og vart vard vio legra medaltal lifandi
afkvaema eftir got og minni fésturpyngd.

Byggt & upplysingum sem tilkynnt var um vardandi annad lyf sem inniheldur filgrastim og er svipad
Accofil voru nidurstddur samberilegar auk pess sem vart vard vid aukna vanskdpun hja féstrum vid
100 pg/kg/dag, en pad er skammtur sem veldur eiturverkunum & modur og samsvarar altaekri
Utsetningu sem er u.p.b. 50-90 sinnum su Utsetning sem kemur fram hja sjuklingum sem fa kliniskan
skammt sem nemur 5 pg/kg/dag. Pad stig par sem ekki vard vart vid aukaverkanir sem ollu
eiturverkunum & fosturvisum eda fostrum i pessari rannsékn var 10 pg/kg/dag, sem samsvaradi
altaekri dtsetningu sem nam u.p.b. 3-5 faldri peirri Gtsetningu sem kom fram hja sjuklingum sem
fengu kliniskan skammt.

Hja ungafullum rottum vard ekki vart vid neinar aukaverkanir 8 modur eda fostur vid skammta sem
namu allt ad 575 pg/kg/dag. Afkveemi rotta sem fengu filgrastim kringum faedingu og medan &
mjolkurgjof stod syndu fram & seinkun a proska og vexti (>20 pg/kg/dag) og orlitla leekkun
lifunartioni (100 pg/kg/dag).

Filgrastim hafdi engin synileg ahrif & frjosemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum.

6. LYFJAGERDARFR/EDPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

isedik

Natriumhydroxid

Sorbitdl (E420)

Pdlysorbat 80

Vatn fyrir stungulyf.

6.2 Osamrymanleiki

Accofil ma ekki pynna med natriumkléridlausnum.
Filgrastim getur adsogast & gler og plastefni eftir pynningu.
Ekki méa blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.
6.3 Geymslupol

3ér.

6.4 Sérstakar varudarreglur vidé geymslu

Geymid i keeli (2°C — 8°C). Ma ekki frjosa.

Stodugleiki Accofil minnkar ekki pé pad frjosi einu sinni fyrir slysni. Ef Accofil hefur verid i frosti i
meira en 48 kist. eda frys oftar en einu sinni skal EKKI nota pad.

Mea tilliti til geymslupols og notkunar utan sjukrahtsa, ma sjuklingurinn taka lyfid ar keeli og
geyma pad vio stofuhita (en ekki yfir 25°C), i eitt skipti i allt ad 15 daga. Vid lok timabilsins ma
ekki setja lyfid aftur i keelinn heldur skal pvi fargad.

Geymid sprautuna i 6skjunni til varnar gegn ljosi.
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Synt hefur verid fram & efnafraedilegan og edlisfreedilegan stodugleika pynntrar innrennslislausnar i
30 Klst. vid 25°C £ 2°C. Med hlidsjon af hugsanlegri érverumengun skal nota lyfid tafarlaust. Ef pad
er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og astand fyrir notkun & &byrgd notanda og
yfirleitt ekki lengri en 30 kist. vid 25°C £ 2°C, nema pynning hafi farid fram vid stadlada og gildada
smitgat.

6.5 Gerdilats og innihald

Afyllt sprauta ar gleri af gerd | med afastri nal Gr rydfriu stali & endanum sem ekki er haegt ad
fjarleegja og aprentudum kvardamerkingum fré 1 til 40 fyrir allt fr4 0,1 ml og 1 ml & bol sprautunnar.
Nalarhlif &fylltu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt gummi (sja kafla 4.4). Hver &fyllt sprauta
inniheldur 0,5 ml af lausn.

Hver pakkning inniheldur eina, prjar, fimm, sjo eda tiu &fylltar sprautur, med eda an
nalaréryggisbunadar, og sprittburrkur. Pakkningarnar an pynnupakkningar eru fyrir sprautur an
naladryggisbunadar. bynnupakkningarnar eru fyrir stakar sprautur med aféstum nalaréryggisbunadi.

EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6 Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

Ef 4 parf ad halda mé pynna Accofil med 5% glukdsa. Aldrei er malt med svo mikilli pynningu ad
han veiti endanlegum styrk sem nemur innan vid 0,2 milljén einingar (2 pg) & ml.

Skooda skal atlit lausnarinnar fyrir notkun. Adeins skal nota teerar lausnir sem eru lausar vid agnir.
Hristid ekki.

Hja sjuklingum sem fa filgrastim pynnt nidur i styrk sem nemur minna en 1,5 milljon einingar
(15 pg) & ml, skal baeta vid albimini ar sermi manna (HSA) pannig ad endanlegur styrkur veroi

2 mg/ml.

Dami: Ef endanlegt rammal er 20 ml skal, ef heildarskammtur af filgrastimi er minni en 30 milljén
einingar (300 ug), beeta at i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albdminlausn Gr sermi manna.

Accofil inniheldur engin rotvarnarefni. Vegna haettu & drverusmiti eru afylltar Accofil sprautur
adeins einnota.

Vid pynningu i 5% glukoésalausn ma nota Accofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, svo sem
PVC, polyolefini (samfjollidu ar pdlypropyleni og polyetyleni) og polypropyleni.

Notkun &fylltu sprautunnar med nalaroryggisbinadi

Nalaroryggisbunadurinn hylur nalina ad lokinni inndaelingu til ad koma i veg fyrir meidsl af voldum
nélar. betta hefur engin ahrif & edlilega notkun sprautunnar. prysta skal rélega & bullupinnann og
prysta pétt & hann i lok inndzlingarinnar til ad tryggja ad blid sé ad teema sprautuna. Halda skal
takinu & hadinni par til inndaelingu er lokid. Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rélega af
enda bullupinnans. Bullupinninn mun faerast upp & vido med pumlinum og gormurinn dregur nalina af
stungustadnum og inn i ndlaréryggisbinadinn.

Notkun &fylltu sprautunnar an nélardéryggisbinadar

Gefid skammtinn samkvamt stadladri adferdarlysingu.

Notid ekki &fyllta sprautu ef hin hefur fallid & hart yfirborad.

Férgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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7. MARKADSLEYFISHAFI

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/001
EU/1/14/946/002
EU/1/14/946/005
EU/1/14/946/006
EU/1/14/946/007
EU/1/14/946/008
EU/1/14/946/009
EU/1/14/946/010
EU/1/14/946/017

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADBSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 18.09.2014
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 12. jani 2019

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS
itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu

Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.
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1. HEITILYFS

Accofil 48 milljon einingar/0,5 ml stungulyf/ innrennslislyf, lausn i &fylltri sprautu

2. INNIHALDSLYSING

Hver afyllt sprauta inniheldur 48 milljon einingar (ein.)/480 mikrogromm (ug) af filgrastimi i 0,5 ml
(0,96 mg/ml) af stungulyfi eda innrennslislyfi, lausn.

Filgrastim er radbrigda metionyl kyrningavaxtarpattur manna framleiddur i Escherichia coli (BL21)
med radbrigda DNA teekni.

Hjélparefni med pekkta verkun:

Hver ml af lausn inniheldur 50 mg af sorbit6li (E420)

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Stungulyf, lausn i &fylltri sprautu
Innrennslispykkni, lausn i afylltri sprautu

Teer, litlaus lausn.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Accofil er etlad til pess ad draga Ur lengd daufkyrningafedar og nygengi daufkyrningafedar asamt
hita hja sjaklingum sem fa medferd med vidurkenndum frumudrepandi krabbameinslyfjum vid
illkynja sjukdémi (nema heaegfara mergfrumuhvitblaedi og mergrangvaxtarheilkenni) og til pess ad
draga ur lengd daufkyrningafeedar hja fulloronum sjuklingum sem gangast undir

beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigradslu sem talid er ad eigi langvarandi alvarlega
daufkyrningafaed a hattu.

Oryggi og verkun Accofil eru svipud hja fullordnum og bornum sem fa frumudrepandi
krabbameinslyfjamedferd.

Accofil er etlad til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl4did (PBPC).
Hjé sjuklingum, bérnum eda fullordnum, med alvarlega medfaedda, lotubundna eda sjalfvakna
daufkyrningafeed med heildar daufkyrningafjolda (ANC) sem nemur 0,5 x 10%1 og s6gu um
alvarlegar eda endurteknar sykingar, er langtima lyfjagjof med Accofil atlud til pess ad auka
daufkyrningafjélda og draga Ur nygengi og timalengd atvika sem tengjast sykingum.

Accofil er etlad til medferdar vid pralatri daufkyrningafeed (ANC innan vid eda sem nemur
1,0 x 10%1) hja sjuklingum med langt gengna HIV sykingu til pess ad draga Ur heettu &
bakteriusykingum pegar adrar leidir til ad medhodndla daufkyrningafad eiga ekki vid.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Accofil medferd skal adeins veita i samstarfi vid sérfredideild & svidi krabbameinslaekninga sem
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hefur reynslu & svioi medferdar med G-CSF og blédmeinafradi og byr yfir naudsynlegri adstdou til
sjukdémsgreiningar. Losunar- og blédskiljunarferli skulu framkveemd i samstarfi vid

krabbameins- og blédmeinafraedideild med vidunandi reynslu & pessu svidi par sem hagt er ad hafa
videigandi eftirlit med blédmyndandi frumum.

Skammtar

Vidurkennd frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd

Radlagour skammtur filgrastims er 0,5 milljén einingar (5 pg)/kg/dag. Gefa & fyrsta skammt af
Accofil i fyrsta lagi 24 kist. eftir medferd med frumudrepandi krabbameinslyfjum. i slembirédudum
kliniskum rannséknum var notadur skammtur sem nam 230 pg/m?/dag (4,0 til 8,4 pg/kg/dag) undir
hao.

Halda skal daglegri skémmtun filgrastims &fram par til 4zetludu laggildi daufkyrninga hefur verid
nad og daufkyrningafjéldi er ordinn edlilegur a ny. I kjélfar vidurkenndrar
krabbameinslyfjamedferdar vio fostum axlum, eitlaeexlum og hvitblaedi af eitilfrumugerd er bdist
vid ad pad purfi allt ad 14 daga medferd til pess ad uppfylla pessar krofur. 1 kjolfar innleidingar- og
uppreetingarmedferdar gegn bradu mergfrumuhvitblaedi er hugsanlegt ad medferdin verdi nokkud
lengri (allt ad 38 dagar) byggt & tegund, skammti og aztlun peirrar frumudrepandi
krabbameinslyfjamedferdar sem notud er.

Hja sjuklingum sem f& frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd verdur yfirleitt vart vid aukningu
daufkyrningafj6lda 1-2 dégum eftir ad filgrastim medfero er hafin. Til pess ad fa &framhaldandi
medferdarsvorun skal hins vegar ekki hetta filgrastim medferd fyrr en ztludu laggildi hefur verid
nad og daufkyrningagildi hafa nad edlilegu bili & ny. Ekki er meelt med pvi ad hatta filgrastim
medferd of snemma, eda &0ur en datludu laggildi er nad.

Hja sjuklingum sem f& beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigraedsiu

Radlagour upphafsskammtur filgrastims er 1,0 milljén einingar (10 ug)/kg/dag. Gefa & fyrsta
skammt filgrastims a.m.k. 24 kist. eftir medferd med krabbameinslyfjum og a.m.k. 24 klst. eftir
beinmergsinnrennsli.

Pegar laggildi daufkyrninga hefur verid nad skal stilla daglegan skammt filgrastims smam saman
med hlidsjon af svorun daufkyrninga sem nemur:

Daufkyrningafjoldi Adldgun skammta filgrastims

> 1,0 x 1091 i 3 daga samfleytt Minnkad i 0,5 milljon einingar (5 pg)/kg/dag
A0 pvi loknu, ef ANC helst > 1,0 x 10%1 { Notkun filgrastim hatt

3 daga samfleytt

Ef ANC minnkar i < 1,0 x 10%1 medan & medferdartimabilinu stendur skal haekka skammt
filgrastims aftur i samraemi vid ofantalin skref

ANC = Heildar daufkyrningafjoldi

Losun stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg ut i bl6dido (PBPC) hja sjuklingum i
mergbalandi eda beinmergseydandi medferd sem f& samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi
frumna i kjolfarid

Réolagour skammtur filgrastims pegar pad er notad eitt og sér vid losun stofnfrumna blédmyndandi
frumna Ur beinmerg Ut i bl6did er 1,0 milljon einingar (10 pg)/kg/dag i 5-7 daga samfleytt.
Timasetning hvitfrumuséfnunar: 1 eda 2 hvitfrumusafnanir @ ddgum 5 og 6, sem negir oft. Vid adrar
kringumsteedur getur purft & fleiri hvitfrumusdfnunum ad halda. Halda skal &fram ad gefa sému
skammta filgrastims fram ad sidustu hvitfrumuséfnun.

Radlagdur skammtur filgrastims vid losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i
bl6aio eftir beinmergsbalandi krabbameinslyfjamedferd er 0,5 milljon einingar (5 ug)/kg/dag fra
fyrsta degi eftir ad krabbameinslyfjamedferd lykur par til ad magn daufkyrninga hefur nad astludu
laggildi og ndd edlilegum bili & ny. Hvitfrumus6fnun & ad fara fram & peim tima sem ANC hakkar ar
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< 0,5 x 10911 > 5,0 x 109I. Hja sjuklingum sem hafa ekki farid i umfangsmikla
krabbameinslyfjamedferd neagir ein hvitfrumusdfnun oft. Vid adrar kringumstaedur er meelt med
aukalegum hvitfrumuséfnunum.

Losun stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blddid hja heilbrigdum gjéfum fyrir
0samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi frumna

Ef um er ad reeda losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna dr beinmerg Gt i bl6dras hja heilbrigdum
gjofum skal gefa filgrastim sem nemur 1,0 milljon einingum (10 pg/kg/dag) i 4 til 5 daga samfleyitt.
Hefja skal hvitfrumus6fnun & degi 5 og halda &fram fram ad degi 6 ef & parf ad halda til pess ad safna
4 x 10° CD34* frumum/kg likamspyngdar pegans.

Hja sjuklingum med alvarlega, langvinna daufkyrningafeed (SCN)

Medfaedd daufkyrningafaed
Radlagour upphafsskammtur er 1,2 milljon einingar (12 jg)/kg/dag sem stakur skammtur eda i fleiri
skommtum.

Sjéalfvakin eda lotubundin daufkyrningafad:
Radlagdur upphafsskammtur er 0,5 milljén einingar/ (5 pg) /kg/dag sem stakur skammtur eda i fleiri
skémmtum.

Skammtaadlogun

Filgrastim skal gefa daglega med inndelingu undir htd par til daufkyrningafjoldi naer og vidhelst
haerri en 1,5 x 10%1. begar svérun hefur verid nad skal akvarda leegsta arangursrika skammt til pess
ad vidhalda pessu gildi. Langtima dagleg lyfjagjof er naudsynleg til ad vidhalda nagilegum
daufkyrningafjolda. Eftir einnar til tveggja vikna medferd ma tvofalda eda helminga
upphafsskammtinn eftir svorun sjaklings. 1 kjélfarid ma adlaga skammtinn einstaklingsbundid & 1 til
2 vikna fresti til ad vidhalda medaltali daufkyrningafjolda & bilinu 1,5 x 10%/1 til 10 x 10%/1. Thuga ma
ad haekka skammta hradar hja sjiklingum med alvarlegar sykingar. I kliniskum rannséknum fengu
97% sjuklinga sem syndu svorun fullkomna svorun vid skammta sem namu < 24 pg/kg/dag).
Langtima 6ryggi lyfjagjafar med filgrastimi sem nemur harra en 24 pg/kg/dag hja sjuklingum med
alvarlega, langvinna daufkyrningafaed hefur ekki verio stadfest.

Hja sjuklingum med HIV sykingu

Medferd daufkyrningafedar

Radlagdur upphafsskammtur filgrastims er 0,1 milljon einingar (1 pg)/kg/dag og skal auka skammta
smam saman i mest 0,4 milljon einingar (4 pg)/kg/dag par til edlilegum fjélda daufkyrninga er nad
0g haegt er ad vidhalda honum (ANC > 2,0 x 10%1). [ kliniskum rannsoéknum svérudu meira en 90%
sjuklinga pessum skdommtum og nadu edlilegum fjélda daufkyrninga eftir 2 daga (midgildi).

Hjé& faeinum sjuklingum (< 10 %) purfti skammta allt ad 1,0 milljon einingar (10 pg)/kg/dag til ad né
edlilegum fjolda daufkyrninga.

Vidhald edlilegs daufkyrningafjolda

Pegar daufkyrningafed er horfin skal akvarda minnsta arangursrika skammtinn til ad viohalda
edlilegum daufkyrningafjolda. Malt er med pvi ad fyrst sé skammti breytt pannig ad gefnar séu

30 milljon einingar (300 pg)/dag annan hvorn dag. Frekari skammtaadlogun getur reynst naudsynleg
samkvaemt ANC gildi sjuklings, til pess ad vidhalda daufkyrningafjélda sem nemur > 2,0 x 10%1. |
kliniskum rannséknum purfti skdmmtun sem nam 30 milljén einingar (300 pg)/dag 1-7 daga i viku
til ad vidhalda ANC > 2,0 x 10%1 og var midgildi skommtunartidni 3 dagar i viku. Langtima lyfjagjof
getur reynst naudsynleg til ad vidhalda ANC > 2,0 x 10%1.

Sérstakir sjuklingahdépar
Aldradir
Fair aldradir sjuklinga toku patt i kliniskum rannsdéknum & filgrastimi en engar sérstakar rannsoknir
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hafa verid framkveemdar hja pessum hdpi og pvi er ekki haegt ad gefa sérteekar radleggingar um
skammta.

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

Rannséknir & filgrastimi hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi syna fram &
svipad mynstur hvad vardar lyfjahvorf og lyfhrif og hja heilbrigdum einstaklingum. EkKki parf &
skammtaadldgun ad halda vid pessar adstaedur.

Notkun hja bérnum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafaed eda krabbamein

Sextiu og fimm praésent sjukling sem patt toku i rannsékninni & alvarlegri, langvarandi
daufkyrningafed voru yngri en 18 ara. Verkun medferdar var greinileg hja pessum aldurshdpi en
flestir sjuklinganna i hopnum voru med medfaedda daufkyrningafed. Enginn munur var & éryggi
lyfsins vid notkun hja bornum sem medhondlud voru vid alvarlegri, langvarandi daufkyrningafeaed.

Gogn ur kliniskum rannséknum & bérnum gefa til kynna ad éryggi og verkun filgrastims séu svipud
hjé fullordnum og bérnum sem f& frumudrepandi krabbameinslyfjamedfero.

Radleggingar vardandi skammta hja bérnum eru paer sému og hja fullordnum sem fa mergbaelandi
frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd.

Lyfjagjof

Vidurkennd frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd

Filgrastim méa gefa sem daglega inndalingu undir hiid eda sem daglegt innrennsli i blaaed, pynnt i
5% glukdsalausn og gefid a 30 minatum (sja kafla 6.6). Yfirleitt er akjosanlegast ad gefa lyfid undir
had. Rannsékn & lyfjagjof med stokum skommtum gaf til kynna ad skdmmtun i blazed stytti
hugsanlega pann tima sem ahrifin vara. Ekki er ljost hversu mikid kliniskt gildi pessar nidurstodur
hafa med tilliti til lyfjagjafar i fleiri skémmtum. Val & ikomuleid skal fara eftir hverjum einstokum
Kliniskum adsteedum.

Sjuklingar sem f& beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigraedslu i kjélfarid
Filgrastim méa gefa sem innrennsli i blaaed 4 30 minGtum eda 24 klst. eda med samfelldu innrennsli
undir had i 24 Kkist. bynna 4 filgrastim i 20 ml af 5% glukdsalausn (sja kafla 6.6).

Til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did, hja sjuklingum sem
undirgangast mergbalandi eda mergeydandi medferd, sem sidan gangast undir igraedslu samgena
(autoloq) stofnfrumna blédmyndandi frumna

Filgrastim til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Ut i bl63id, notad eitt og sér:
Filgrastim méa gefa sem 24 klst. samfellt innrennsli undir hid eda inndalingu undir had.

Til inndeelingar skal pynna filgrastim med 20 ml af 5% glukdsalausn (sjé kafla 6.6).

Filgrastim til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did, eftir mergbalandi
krabbameinslyfjamedferd
Filgrastim skal gefa med inndelingu undir haa.

Til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blddid hjé heilbrigdum gjofum, fyrir
6samgena igraedslu_stofnfrumna bl6dmyndandi frumna
Filgrastim skal gefa med inndelingu undir hag.

Sjuklingar med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed (SCN)
Medfadd, sjalfvakin eda lotubundin daufkyrningafed: filgrastim skal gefa med inndelingu undir
huo.

Sjuklingar med HIV sykingu
Medferd vid daufkyrningafeed eda pegar reynt er ad vidhalda edlilegum daufkyrningafjélda: Gefa
skal filgrastim med inndzelingu undir had.

24



4.3 Frabendingar
Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjélparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
4.4 Serstok varnadarord og varudarreglur vié notkun

Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotunumer lyfsins sem gefid er vera skrad
med skyrum haetti.

Sérstok varnadarord og varudarreglur fyrir allar dbendingar

Ofneemi

Tilkynnt hefur verid um ofhaemi, par med talin bradaofnaemisvidbrégd, vid fyrstu eda sidari meodferd
hja sjuklingum sem f& filgrastim. Haetta skal varanlega notkun filgrastims hja sjuklingum med
kliniskt mikilveegt ofnemi. Ekki gefa filgrastim sjuklingum med sogu um ofnaemi fyrir filgrastimi
eda pegfilgrastimi.

Aukaverkanir & lungu

Tilkynnt hefur verid um aukaverkanir & lungu, einkum millivefslungnasjukdém, i kjélfar lyfjagjafar
med G-CSF. Sjuklingar med nylega ségu um lungnaiferd eda lungnabdlgu kunna ad vera i meiri
aheettu. Ef vart verdur vid lungnaeinkenni & bord vid hosta, hita og maedi &amt merki um lungnaiferd
vid myndgreiningu og versnun lungnastarfsemi er mégulega um ad raeda fyrstu einkenni um bratt
andnaudarheilkenni (ARDS, Acute Respiratory Distress Syndrome). Hetta skal notkun filgrastims og
veita videigandi medferd.

Nyrnahnodraboélga

Tilkynnt hefur verid um nyrnahnodrabolgu hja sjuklingum sem fa filgrastim og pegfilgrastim.
Yfirleitt gengu tilvik nyrnahnodrabdlgu til baka eftir ad skammtar voru minnkadir eda
notkun filgrastims og pegfilgrastims var haett. Melt er med eftirliti med pvagrannséknum.

Héaradalekaheilkenni

Tilkynnt hefur verid um haraedalekaheilkenni, sem getur verid lifshettulegt ef pad er ekki
medhondlad strax, eftir gjof hvitkornavaxtarpattar (kyrningavaxtarpattar), en pad einkennist af
lagprystingi, blédalbuminlaekkun, bjugmyndun og blédstyrkt (haemoconcentration). Fylgjast parf vel
med sjuklingum sem préa med sér einkenni hareedalekaheilkennis, jafnvel i gjorgeeslu (sja kafla 4.8).

Miltisstaekkun og miltisrof

Greint hefur verid fra miltissteekkun sem var yfirleitt einkennalaus og tilvikum um miltisrof hja
sjuklingum og heilbrigdum gjéfum eftir gjof filgrastims. Sum tilvik um miltisrof reyndust banveen.
bvi skal fylgjast vel med staerd milta (t.d. klinisk skodun, 6mskodun). ihuga skal mdguleika &
miltisrofi hja gjofum og/eda sjuklingum sem greina fra verkjum vinstra megin i ofanverdu kvidarholi
eda verkjum efst i 6xI. Komid hefur i 1jés ad leekkun skammta af filgrastimi heegir eda stédvar
framvindu miltissteekkunar hjé sjuklingum med alvarlega, langvinna daufkyrningafad, og hja 3%
sjuklinga var porf & miltisnami.

llkynja frumuvoxtur
Kyrningavaxtarpéttur getur 6rvad voxt mergfrumna in vitro og svipud &hrif kunna ad koma fram i
sumum frumum 6drum en mergfrumum in vitro.

Mergrangvaxtarheilkenni eda haegfara mergfrumuhvitblaedi

Oryggi og verkun vid lyfjagjof filgrastims hja sjuklingum med mergrangvaxtarheilkenni eda
haegfara mergfrumuhvitblaedi (chronic myelogenous leukaemia) hafa ekki verid stadfest. Filgrastim
er ekki etlad til notkunar pegar pessir sjukdomar eru til stadar. Pess skal sérstaklega geett ad greina
kimmyndun (blast transformation) haegfara mergfrumuhvitbladis fra bradu mergfrumuhvitbleedi.
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Bratt mergfrumuhvitbladi

I 1j6si pess ad takmarkadar upplysingar liggja fyrir um 6ryggi og verkun hja sjuklingum med
sidkomid bratt mergfrumuhvitbledi skal gaeta varddar vid lyfjagjof filgrastims. Oryggi og verkun vid
lyfjagjof filgrastims hja de novo sjuklingum med bratt mergfrumuhvitbleedi & aldrinum < 55 ara med
goda frumuerfoafraedilega eiginleika [t (8;21), t (15;17), og inv (16)] hafa ekki verio stadfest.

Blooflagnafed

Tilkynnt hefur verid um blédflagnafaed hja sjuklingum sem fa filgrastim. Fylgjast skal naid med
fjolda blodflagna, sérstaklega a fyrstu vikum medferdar med filgrastimi. Ihuga skal ad stodva
medferd timabundid eda ad gefa minni skammta af filgrastimi hja sjuklingum sem eru med alvarlega
og langvarandi daufkyrningafad og fa blédflagnafed (fjoldi blodflagna < 100 x 109/1).

Hvitfrumnafjolgun

Fjoldi hvitra bl6dkorna sem nemur 100 x 101 eda meira hefur komid fram hja innan vid 5%
krabbameinssjuklinga sem fengu steerri skammta af filgrastim en 0,3 milljon einingar/kg/dag

(3 ng/kg/dag). Ekki hefur verid greint fra neinum aukaverkunum sem rekja ma beint til pessarar
hvitfrumnafjolgunar. b6 er meelt med pvi ad fylgst sé reglulega med fjélda hvitra blodkorna medan &
medferd med filgrastim stendur vegna hugsanlegrar haettu samfara alvarlegri hvitfrumnafjélgun. Ef
fjoldi hvitra blédkorna fer yfir 50 x 10%1 i kjolfar aztlads laggildis skal pegar i stad hatta notkun
filgrastims. pegar filgrastim er gefid til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna ur beinmerg Ut
bl63id skal hetta notkun pess eda minnka skammt pess ef fjoldi hvitkorna haekkar i > 70 x 10%1.

Onamissvorun

Eins og & vid um 6ll prétin sem notud eru til lekninga er moguleiki & pvi ad 6neemissvérun komi
fram. Hlutfall métefnamyndunar gegn filgrastimi er almennt lagt. Vart verdur vid métefnabindingu
eins og 4 vid um oll lifefnalyf; hins vegar hafa pau ekki verid sett i samhengi vid hlutleysandi virkni
ad svo stoddu.

Osadarbolga

Greint hefur verio fra 6sedarbdlgu i kjolfar lyfjagjafar med kyrningavaxtarpetti (G-CSF) hja
heilbrigdum einstaklingum (gjéfum) og hja krabbameinssjuklingum. Einkennin sem komu fram voru
m.a. hiti, kvidverkir, lasleiki, bakverkur og fjélgun bélguvisa (t.d. CRP (C-reactive protein) og
fjolgun hvitra bl6dkorna). Oftast greindist 6saedarbdlgan vid sneidmyndatoku (CT scan) og gekk
yfirleitt til baka eftir ad lyfjagjof med kyrningavaxtarpeetti (G-CSF) var hatt. Sja einnig kafla 4.8.

Sérstok varnadarord og varudarreglur i tengslum vid adra sjukdéma sjuklings

Sérstakar varudarradstafanir vegna sigokornaeiginleika og sigdkornasjukdoms

Tilkynnt hefur verid um sigdkornakreppu, i sumum tilvikum banvana, vid notkun filgrastims hja
sjuklingum med sigdkornaeiginleika eda sigokornasjukdom. Leaknar eiga ad geeta varidar vid avisun
filgrastims handa sjuklingum med sigdkornaeiginleika eda sigdkornasjukdom.

Beinpynning
Eftirlit med beinpéttni getur att vid hja sjuklingum med undirliggjandi beinpynningarsjikdéma sem
fa samfellda medferd med filgrastimi i meira en 6 manudi.

Sérstakar varudarradstafanir hja krabbameinssjuklingum

Ekki mé& nota filgrastim til ad auka skammta af frumuskemmandi krabbameinslyfjum umfram
radlagda skammta.

Ahetta i tengslum vid aukna skammta krabbameinslyfja

Geeta skal sérstakrar vardar vid medferd sjuklinga sem fa haskammta krabbameinslyfjamedferd par
sem ekki hefur verid synt fram & betri nidurstédur hvad vardar &xli og auknir skammtar af
krabbameinslyfjum geta haft i for med sér auknar eiturverkanir, p.&4 m. ahrif & hjarta, lungu,
taugakerfi og hud (sj& upplysingar vardandi avisun peirra krabbameinslyfja sem eru notud).
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Anrif krabbameinslyfjamedferdar & raud bl6dkorn og blodflégur

Medferd med filgrastimi einu ser kemur ekki i veg fyrir bl6dflagnafed og blddleysi vegna
mergbalandi krabbameinslyfjamedferdar. Vegna pess ad mogulegt er ad medhondla sjuklinga med
steerri skommtum af krabbameinslyfjum (t.d. oskertir skammtar i medferdarasetlun) geta peir verid i
meiri haettu & ad fa blodflagnafed og blddleysi. Malt er med reglulegri talningu a fjélda blodflagna
og blodkornaskilum. Gata skal sérstakrar varidar pegar gefin eru krabbameinslyf, hvort heldur eitt
eda fleiri samtimis, sem vitad er ad geta valdid alvarlegri bl6dflagnafeed.

Synt hefur verid fram 4 ad stofnfrumur blédmyndandi frumna sem hafa verid losadar med filgrastimi
r beinmerg Gt i bl6did, minnka blédflagnafeed og stytta pann tima sem hun varir, i kjolfar
beinmergsbalingar eda beinmergseydingar med krabbameinslyfjum.

Mergrangvaxtarheilkenni og bratt mergfrumuhvitblaedihja sjuklingum med brjésta- eda
lungnakrabbamein

I ahorfsrannsokn sem var gerd eftir markadssetningu hafa mergrangvaxtarheilkenni og bratt
mergfrumuhvitbleedi verid tengd vid notkun pegfilgrastims, annars G-CSF lyfs, dsamt
krabbameinslyfja- og/eda geislamedferd hja sjuklingum med brjosta- eda lungnakrabbamein.
Samsvarandi tengsl milli filgrastims og mergrangvaxtarheilkennis/brads mergfrumuhvitblaedis hafa
ekki komid fram. Engu ad siour skal fylgjast med sjuklingum med brjésta- eda lungnakrabbamein
m.t.t. einkenna og teikna um mergrangvaxtarheilkenni/brattmergfrumuhvitblaedi.

Adrar sérstakar varudarradstafanir

Anrif filgrastims hja sjuklingum med talsvert skertar beinmergsfrumumyndandi frumur (myeloid
progenitors) hafa ekki verid rannsékud. Filgrastim hefur adallega ahrif & daufkyrningaforvera
(neutrophil precursors) til ad auka magn daufkyrninga. Svorun daufkyrninga hja sjaklingum med
skerta daufkyrningaforvera getur pvi verio minni (t.d. hja peim sem hafa gengist undir umfangsmikla
geisla- eda krabbameinslyfjamedferd, eda peim sem eru med axlisiferd i beinmerg).

Stoku sinnum hefur verid tilkynnt um adaraskanir, svo sem teppusjukdom i bldeedum og raskanir &
vokvardmmali hja sjuklingum sem fa haskammta krabbameinslyfjamedferd og sidan igraedslu.
Greint hefur verid fr hysilssétt (GvHD) og daudsfollum hja sjuklingum sem fengu
hvitkornavaxtarpeetti (G-CSF) eftir 6samgena beinmergsigraedslu (sja kafla 4.8 og 5.1).

Aukin blédmyndandi virkni i beinmerg sem svorun vid medferd med vaxtarpattum hefur verid sett i
samhengi vid timabundin fravik & beinaskdnnun. petta ber ad hafa i huga pegar nidurstéour &
myndum af beinum eru tulkadar.

Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum sem gangast undir losun stofnfrumna blédmyndandi
frumna Ur beinmerg Ut i bl6did

Losun

Ekki liggur fyrir neinn framsynn samanburdur & radlégou losunaradferdunum tveimur (filgrastim eitt
0g sér eda asamt beinmergsbalandi krabbameinslyfjamedferd) innan sama sjuklingahops. Mikill
munur & sjuklingum innbyrdis og & rannséknarpréfum & CD34* frumum téknar ad erfitt er ad bera
saman mismunandi rannsoknir. bvi er erfitt ad mala med &kjosanlegustu adferdinni. Valid um
losunaradferd parf ad ihuga med hlidsjon af heildar markmidum medferdar hja hverjum sjaklingi

fyrir sig.

Fyrri medferd med frumudrepandi lyfjum

Ekki er vist ad sjuklingar sem hafa gengist undir mjog umfangsmikla beinmergsbelandi medferd nai
neegilegri losun bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i bl6did til pess ad na peim lagmarks afrakstri
sem melt er med (> 2,0 x 10° CD34* frumur/kg) eda jafn mikilli hrédun vid ad na edlilegum
blodflagnafjolda & ny.

Sum frumueydandi lyf hafa sérlega miklar eiturverkanir & stofnfrumur bl6dmyndandi frumna og geta
haft neikveed ahrif & losun peirra. Lyf & bord vid melfalan, karmustin (BCNU) og karbdplatin geta
dregid ur afrakstri stofnfrumna bl6dmyndandi frumna, séu pau gefin i langan tima adur en reynt er ad
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losa stofnfrumurnar. Hins vegar hefur verid synt fram 4 ad notkun melfalans, karbdplatins eda
karmastin (BCNU) samhlida filgrastimi er arangursrik til losunar stofnfrumna blédmyndandi
frumna. begar fyrirséd er igreedsla eigin stofnfrumna blédmyndandi frumna er maelt med pvi ad
undirbua losun stofnfrumnanna snemma i medferdardaetlun sjuklingsins. Sérstaklega verdur ad
fylgjast med fj6lda losadra stofnfrumna bl6dmyndandi frumna hja slikum sjaklingum adur en
haskammtamedferd med krabbameinslyfjum hefst. Ef afrakstur er 6fullnaegjandi samkvamt
fyrrgreindum forsendum skal ihuga adrar medferdarleidir sem ekki kalla a studningsmedferd med
stofnfrumum.

Mat & afrakstri stofnfrumna

Vid mat a fjolda peirra stofnfrumna blédmyndandi frumna sem er safnad fré sjuklingum sem fa
filgrastim parf ad geeta sérstaklega vel ad magngreiningaradferdinni. Nidurstoour
fleedisfrumugreiningar & fjolda CD34* frumna eru breytilegar eftir peirri tilteknu adferd sem notud er
og radleggingar vardandi fjélda sem byggjast & rannséknum i 68rum rannséknastofum skal tdlka
med varud.

Tolfreedileg greining & tengslum milli fjolda CD34* frumna sem gefnar voru & ny med innrennsli og
pess hve hratt bl6dflégum fjolgar eftir hAskammtamedferd med krabbameinslyfjum bendir til
flokinna en samfelldra tengsla.

Radlagdur lagmarks afrakstur sem nemur > 2,0 x 10 CD34* frumur/kg byggist & reynslu samkveemt
birtum heimildum sem leitt hefur til vidunandi blédmyndunar ad nyju. Svo virdist sem fylgni sé milli
afraksturs umfram petta og hradari bata, en minni afrakstur virdist hafa fylgni vid heaegari bata.

Sérstakar varudarradstafanir hja heilbrigoum gjofum sem gangast undir losun stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did

Losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Gt i bl6did veitir ekki beinan kliniskan
avinning fyrir heilbrigda gjafa og skal einungis notud til undirbdnings fyrir 6samgena
stofnfrumuigraedslu.

Losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blédras skal einungis eiga sér stad hja
gjofum sem uppfylla venjuleg klinisk og rannséknarskilyrdi fyrir stofnfrumugjéf, med sérstakri
aherslu & bléogildi og smitsjukdéma.

Oryggi og verkun filgrastim hefur ekki verid metid hja heilbrigdum gjéfum yngri en 16 ara eda eldri
en 60 ara.

Timabundin blodflagnafaed (bl6dflogur < 100 x 10%1) i kjolfar notkunar filgrastims og
hvitfrumusofnunar sést hja 35% einstaklinga sem patt toku i ranns6knum. par & medal var tilkynnt
um tvé tilvik par sem bl6dflogur voru < 50 x 10%1 og var petta tengt hvitfrumuséfnuninni.

Ef fleiri en ein hvitfrumusdfnun er naudsynleg skal fylgjast sérstaklega grannt med gjéfum med
< 100 x 10%1 bléaflogur fyrir hvitfrumuséfnunina. Almennt & ekki ad framkveema sofnun ef
blédflagnafjoldi er < 75 x 10%1.

Ekki skal framkvaema hvitfrumusdéfnun hja gjéfum sem eru i medferd med segavarnarlyfjum eda eru
med pekkta storkugalla. Fylgjast skal med gjofum sem fa G-CFS til losunar stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna ar beinmerg Gt i bl6dras par til bloédgildi eru ordin edlileg.

Sérstakar vartdarradstafanir hja vidtakendum 6samgena stofnfrumna blédmyndandi frumna sem
voru losadar med filgrastimi

Nyjustu upplysingar benda til ad énaemismilliverkanir milli 6samgena igreedslu stofnfrumna

blédmyndandi frumna og vidtakandans kunni ad tengjast aukinni hettu & bradri eda langvinnri
hysilssétt, samanborid vid beinmergsigradslu.
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Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed

Ekki skal gefa filgrastim sjuklingum med alvarlega medfaedda daufkyrningafeed sem fa hvitblaedi eda
syna merki um myndun hvitbledis.

Blodfrumnafjoldi
Adrar breytingar & bl6dfrumum geta att sér stad, p.4 m. blédleysi og timabundin fjélgun
kyrningastofnfrumna og pa parf ad hafa naid eftirlit med frumutalningu.

Umbreyting Vfir i hvitbleedi eda mergrangvaxtarheilkenni

Pess skal sérstaklega geett vid greiningu & alvarlegri, langvarandi daufkyrningafeed ad hin sé
adgreind fra 6drum bléomyndunarsjukdémum t.d. vanmyndunarbl6dleysi,
mergrangvextiogmergfrumuhvitbladi. Adur en medferd er hafin 4 ad gera heildsteda talningu &
bl6dfrumum med deili- og bléoflagnatalningu, auk pess sem leggja skal mat & formgerd beinmergs
og litningagerad.

Hja sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed sem fengu medferd med filgrastimi i
Kliniskum rannséknum sast lag tidni (um pad bil 3%) mergrangvaxtarheilkennis eda hvitbladis.
pessa hefur einungis ordid vart hja sjuklingum med medfedda daufkyrningafzed.
Mergrangvaxtarheilkenniog hvitblaedi eru pekktir fylgikvillar sjakdomsins og tengsl vid medferd
med filgrastimi eru 6ljés. Undirh6pur u.p.b. 12% sjuklinga sem i upphafi htfdu edlilega
frumumyndun, syndu sidar vid endurteknar venjubundnar rannséknir fram & fravik, p.a.m. &
einsteedu 7. Sem stendur er 6ljost hvort langtima medferd sjuklinga med alvarlega, langvarandi
daufkyrningafeed muni auka heettu & afbrigdilegri frumumyndun eda umbreytingu yfir i
mergrangvaxtarheilkenni eda hvitblaedi. Melt er med pvi ad rannséknir & formgerd og frumumyndun
beinmergs séu gerdar med reglulegu millibili (& um pad bil 12 méanada fresti).

Adrar sérstakar varddarradstafanir
Utiloka skal orsakir timabundinnar daufkyrningafaedar, svo sem veirusykingar.

Blodmiga var algeng og préteinmiga kom fram hja faeinum sjaklingum. Reglulega skal rannsaka
bvag med tilliti til pessa.

Oryggi og verkun hja nyburum og sjuklingum med daufkyrningafed af voldum sjalfsnemis hefur
ekki verid stadfest.

Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med HIV sykingu

Blodfrumnafjoldi

Fylgjast skal naid med heildarfjélda daufkyrninga (absolute neutrophil count [ANC]), einkum fyrstu
vikur medferdar med filgrastimi. Hja sumum sjuklingum getur komid fram mjog hréd svérun og
daufkyrningum fj6élgad umtalsvert i tengslum vid fyrsta skammt af filgrastimi. Radlagt er ad mela
ANC daglega fyrstu 2 til 3 daga lyfjagjafar med filgrastimi. Sidan er malt med ad ANC sé melt ad
minnsta kosti tvisvar sinnum i viku fyrstu tvaer vikurnar og sidan vikulega eda adra hvora viku sem
vidhaldsmedferd. Vid medferd sem gefin er med hléum, par sem hver skammtur er

30 milljon einingar/dag (300 g/dag) af filgrastimi, getur ANC-gildi sjuklings sveiflast mjog mikid. Til ad
akvarda laegsta punkt eda laggildi ANC hja sjuklingnum er maelt med pvi ad bl6dsyni til akvordunar a
ANC séu tekin rétt &dur en gjof filgrastims skv. skammtadzetlun er fyrirhugud.

Ahztta sem tengist auknum skémmtum beinmergsbalandi lyfja

Medferd med filgrastim einu og sér kemur ekki i veg fyrir blédflagnafeed og blddleysi af voldum
mergbalandi lyfja. bar sem unnt er ad gefa steerri skammta eda fleiri gerdir pessara lyfja pegar veitt
er medferd med filgrastimi kann ad vera meiri hetta & ad fram komi bl6dflagnafeed eda blodleysi.
Meelt er med reglulegri talningu blédfrumna (sja hér ad framan).

Sykingar oqg illkynja sjukdémar sem valda beinmergsbelingu
Daufkyrningafeaed getur verio af voldum taekifaerissykingar i beinmerg, t.d. Mycobacterium avium
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fléttu, eda af voldum illkynja sjukdoma & bord vid eitlagexli. Hja sjuklingum med pekktar sykingar i
beinmerg eda illkynja sjukdém i beinmerg, skal ihuga videigandi medferd vid undirliggjandi
sjukdomi auk filgrastim til medferdar vid daufkyrningafed. Ekki hefur med 6yggjandi heetti verid
synt fram & &hrif filgrastims & daufkyrningafeed af véldum sykingar i beinmerg eda illkynja
sjukddéms.

Allir sjuklingar

Accofil inniheldur sorbitél (E420). Sjuklingar med arfgengt fraktésaopol mega ekki fa lyfid nema
pad sé mjog naudsynlegt.

Vera mé ad ekki sé enn blid ad greina arfgengt fraktésadpol hja ungbérnum og smabérnum (yngri
en 2 ara). Gjof lyfja (sem innihalda sorbitol/fraktdsa) i blased getur verid lifshaettuleg fyrir pessa
einstaklinga og ekki mé gefa pau pessum aldurshépi nema bryna naudsyn beri til og engir adrir
valkostir séu i bodi.

Taka parf itarlega sjukrasdgu hvers sjiklings hvad vardar einkenni um arfgengt friktdsadpol adur en
lyfid er gefid.

Lyfid inniheldur minna en 1 mmdél (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Nalarhlif &fylltu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt gammi (latexafleidu), sem getur valdio
alvarlegum ofnaemisvidbrégdum.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Oryggi og verkun filgrastims sem gefid er 4 sama degi og beinmergsbalandi
krabbameinslyfjamedferd med frumueydandi lyfjum, hefur ekki verid dkvardad nakvemlega. Vegna
pbess hversu kyrningafrumur i hradri skiptingu eru naemar fyrir beinmergsbalandi, frumueydandi
krabbameinslyfjamedferd, er ekki meelt med pvi ad veita medferd med filgrastim i 24 Klst. fyrir og i
24 Klst. eftir krabbameinslyfjamedferd. Bradabirgdanidurstddur vegna nokkurra sjaklinga sem fengu
filgrastim samhlida 5-flGorurasili benda til pess ad daufkyrningafaed geti versnad.

Hugsanlegar milliverkanir vid adra vaxtarpatti bl6dfrumna og vid cytokin hafa ekki enn verid
rannsakadar i kliniskum rannséknum.

Vegna pess ad litium studlar ad losun daufkyrninga er liklegt ad litium auki verkun filgrastims. Enda
pott pessi milliverkun hafi ekki verio rannsokud formlega liggja ekki fyrir neinar visbendingar um ad
han sé skadleg.

4.6 Frjosemi, medganga og brjdstagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun filgrastims & medgdngu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir & exlun. Vart vard vid aukinn dauda fésturvisa hja kaninum vid skammta sem
voru margfalt steerri en sem nemur Kkliniskri Utsetningu og pannig ad eiturverkanir hja modur voru
einnig til stadar (sja kafla 5.3). Birtar heimildir greina fra pvi ad filgrastim fari yfir fylgju hja
pungudum konum.

Filgrastim er ekki &tlad til notkunar & medgongu.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort filgrastim/umbrotsefni skiljast ut i brjostamjolk. Ekki er haegt ad Utiloka heettu
fyrir bérn sem eru & brjésti. Vega parf og meta kosti brjéstagjafar fyrir barnid og avinning medferdar
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fyrir konuna og akveda & grundvelli matsins hvort hztta eigi brjostagjof eda heetta/stédva timabundio
medferd med filgrastim.

Friésemi

Filgrastim hafdi ekki ahrif & frjdsemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum (sja kafla 5.3).
4.7 Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Accofil getur haft litil &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

Vart getur ordid vid sundl eftir ad Accofil er gefid (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

a. Samantekt & 0ryqgi

Alvarlegustu aukaverkanirnar sem geta komid fram medan & medferd med filgrastimi stendur eru
m.a.: bradaofnamisvidbrogd, alvarlegar aukaverkanir & lungu (p.m.t. millivefjalungnabélga og bréatt
andnaudarheilkenni (ARDS)), haredalekaheilkenni, alvarleg miltissteekkun/miltisrof, umbreyting
yfir i mergrangvaxtarheilkenni eda hvitblaedi hja sjuklingum med alvarlega, langvinna
daufkyrningafaed, hysilssétt hja sjuklingum sem fa ésamgena beinmergsigraedslu eda igraedslu
stofnfrumna bl6dmyndandi frumna og sigdkornakreppa hja sjuklingum med sigdkornasjukdém.

Aukaverkanir sem oftast hefur verid tilkynnt um eru hiti, verkir i stodkerfi (p.m.t. beinverkir,
bakverkir, lidverkir, vodvaverkir, verkir i atlim, verkir i stodkerfi, verkir i stookerfi fyrir brjdsti,
verkir i halsi), bl6dleysi, uppkost og 6gledi. 1 kliniskum rannséknum & krabbameinssjiklingum voru
verkir i stodkerfi veegir til midlungsalvarlegir hja 10% og alvarlegir hja 3% sjuklinga.

b. Tafla med aukaverkunum

Upplysingarnar & toflunum hér a eftir lysa aukaverkunum sem tilkynnt var um i kliniskum
ranns6knum og aukaverkanatilkynningum eftir markadssetningu. Innan hvers tioniflokks eru
algengustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

MedDRA Aukaverkanir
liffeera- Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjdg sjald-
flokkur algengar >1/100 til <1/10 | >1/1.000 til geefar
>1/10 <1/100 >1/10.000 til
<1/1.000
Sykingar Syklasott
af véldum Berkjubdlga
sykla og Syking i efri
snikjudyra hluta 6ndunar-
vegs
pvagrasar-
syking
BI6d og Blodflagnafed | Miltissteekkun® | Hvitfrumna- Miltisrof?
eitlar Blddleysi® Minnkadur fjélgun? Sigokorna-
blodraudi® blodleysi
med kreppu
Bl6dmyndun
utan mergs
Onamis- Ofnami Brada-
kerfi Lyfjaofnemi® | ofnemis-
Hysilssott® vidbrogd
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MedDRA

Aukaverkanir

liffeera- Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjdg sjald-
flokkur algengar >1/100 til <1/10 | >1/1.000 til geefar
>1/10 <1/100 >1/10.000 til
<1/1.000
Efnaskipti Minnkud pvagsyrudreyri | Minnkadur
0g neering matarlyst® Aukin pvag- glukdsi i
Aukinn laktat syra i blodi bl6ai
dehydrogenasi i Kristalla-
bl6oi gigt?
(pyrofosfat-
brjosk-
kolkun)
Raskanir a
vokva-
rammali
Gedrean Svefnleysi
vandamél
Tauga- Hofudverkur® | Sundl, minnkad
kerfi skynnaemi,
6dedlileg
skynjun
FEdar Lagprystingur Teppusjuk- Hareedaleka-
Haprystingur domur i heilkenni?
blaaedum? Osadar-
bo6lga
Ondunar- Blodhosti Bratt and-
feeri, Madi naudarheil-
brjésthol Hosti® kenni?
0g Miod- Verkir i munni | Ondunarbilun?
meeti og koki®® Lungnabjagur?
Bldonasir Millivefja-
lungna-
sjukdémur?
Lungnaiferd?
Lungna-
blaeding
Surefnisskortur
Meltingar- | Nidurgangur®® | Haegdatregda®
feeri Uppkost®*® Verkir i munni
Ogledi®
Lifur og Aukinn Aukinn
gall alkaliskur gamma-
fosfatasi i bl6oi | glatamyl
Lifrarsteekkun transferasi
Aukinn
aspartat
amino-
transferasi
HGé og Skalli? Utbrot? Dréfnudrou- Sweets
undirhad Horundsrodi Utbrot heilkenni
(brédur
dauf-
kyrninga-
haokvilli)
/dabdlga i
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MedDRA Aukaverkanir
liffeera- Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjdg sjald-
flokkur algengar >1/100 til <1/10 | >1/1.000 til geefar
>1/10 <1/100 >1/10.000 til
<1/1.000
hao?
Stodkerfi | Verkir i Vodvakrampar | Beinpynning Minnkud
og band- stodkerfi® beinpéttni
vefur Versnun
iktsyki
Nyru og Sarsauki vid Protein i pvagi | Oedlileg
pvagferi pvaglat bvaglat
Bl6A i pvagi Nyrna-
hnodrabolga
Almennar | breyta® Verkir fyrir Vidbrogd &
auka- Bélga i brjésti® stungustad
verkanir slimhug? prottleysi
0g auka- Hiti Verkir?
verkanir & Lasleiki®
ikomustad Bjagur i
atlimum®
Averkar, Vidbrogd vid
eitranir og bl6agjofe
fylgikvillar
adgeroar

aSjéa kafla ¢ (Lysing a voéldum aukaverkunum)

Tilkynnt hefur verid um hysilssétt og daudsfoll hja sjaklingum i kjolfar samgena beinmergsigraedslu (sja
kafla c)

par med talio beinverkir, bakverkir, lioverkir, vodvaverkir, verkir i atlim, verkir i stodkerfi, verkir i stodkerfi
fyrir brjosti, verkir i halsi

9Tilvik komu fram eftir markadssetningu hja sjiklingum sem gengust undir beinmergsigraedslu eda losun
stofnfrumna blédmyndandi frumna Gr beinmerg Ut i bl4did

eAukaverkanir med meira nygengi hja sjuklingum, sem fengu filgrastim samanborid vid lyfleysu, tengdar
afleidingum undirliggjandi krabbameins eda frumueitrandi krabbameinslyfjamedferd

c. Lysing & véldum aukaverkunum

Hysilssott
Tilkynnt hefur verid um hysilssétt og daudsfoll hja sjuklingum sem fengu G-CSF i kj6lfar 6samgena
beinmergsigradslu (sja kafla 4.4 og 5.1).

Héaradalekaheilkenni

Greint hefur verid fra tilvikum héaraeedalekaheilkennis i kjolfar notkunar hvitkornavaxtarpattar.
Tilfellin hafa yfirleitt komid fyrir hja sjuklingum med illkynja sjukdéma med meinvérpum, syklasott
og hja sjaklingum & lyfjamedferd med moérgum krabbameinslyfjum eda undirgangast blddskiljun (sja
kafla 4.4.)

Sweets heilkenni
Tilkynnt hefur verid um tilvik um Sweets heilkenni (bradur daufkyrningahtdkvilli) hja sjaklingum
sem fengu medferd med filgrastimi.

Aukaverkanir a lungu

I kliniskum ranns6knum og eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um aukaverkanir & lungu &
bord vid millivefjalungnasjukdém, lungabjug og lungnaiferd sem stundum endudu med
Ondunarbilun eda bradu andnaudarheilkenni (ARDS), sem kunni ad reynast banvent (sja kafla 4.4).

Miltissteekkun og miltisrof
Tilkynnt hefur verid um miltissteekkun og miltisrof i kjolfar lyfjagjafar med filgrastimi. Sum tilvik
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um miltisrof reyndust banvan (sja kafla 4.4).

Ofnhaemi

I kliniskum ranns6knum og eftir markadssetningu hefur verid greint fra vidbrégdum sem likjast
ofnaemi, p.m.t. brddaofnaemi, Gtbrotum, ofsaklada, ofneemisbjug, maedi og lagprystingi i tengslum
vid fyrstu eda sidari medferd. A heildina litid var oftar tilkynnt um slikt i kjolfar lyfjagjafar i blasd. |
sumum tilvikum hafa einkenni komid aftur pegar lyfid er gefid & ny sem gefur til kynna
orsakasamhengi. Hatta skal notkun filgrastims fyrir fullt og allt hja sjuklingum sem f4 alvarleg
ofnaemisvidbrogo.

/Edabolga i hud

Greint hefur verid fra edabolgu i hid hja sjuklingum sem fengu medferd med filgrastimi. Ekki er
pekkt hvernig edabdlga myndast hja sjuklingum sem fa filgrastim. Vid langtimanotkun hefur verid
tilkynnt um &dabdlgu hja 2% sjuklinga med alvarlega, langvinna daufkyrningafad.

Kristallagigt (pyrofosfatbrjoskkdlkun)
Tilkynnt hefur verid um kristallagigt (pseudogout) (chondrocalcinosis pyrophosphate) hja
krabbameinssjuklingum sem fa filgrastim.

Hvitfrumnafjélgun

Vart vard vid hvitfrumnafjélgun (WBC > 50 x 10%1) hja 41% heilbrigdra gjafa og timabundna
blédflagnafaed (bl6dflogur < 100 x 10%1) hja 35% gjafa i kjolfar medferdar med filgrastimi og
hvitfrumnaséfnunar (sjé kafla 4.4).

d. Boérn

Gogn ur kliniskum rannsoknum & bérnum gefa til kynna ad 6ryggi og verkun filgrastims séu svipud
hja fullordnum og bérnum sem fa frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd, sem gefur til kynna ad
enginn aldurstengdur munur sé a lyfjahvorfum filgrastims. Eina aukaverkunin sem tilkynnt var um
med samreemdum heetti var verkir i stodkerfi, en pad er ekki frabrugdid peirri reynslu sem fram kom
hja fulloronum.

Ekki liggja fyrir naegar upplysingar til pess ad meta notkun filgrastims hja bornum frekar.

e. Adrir sérstakir sjuklingah6par

Notkun hja 6ldrudum

Enginn munur & 6ryggi eda verkun kom fram 4 milli einstaklinga eldri en 65 ara samanborid vid
yngri fullordnum (> 18 ara) sem fengu frumueydandi krabbameinslyfjamedferd og klinisk reynsla
hefur ekki greint mismun i svérun milli aldradra og yngri fullordinna sjaklinga. Ekki liggja fyrir
naegileg gogn til ad meta Accofil notkun hja éldrudum einstaklingum vid 6drum sampykktum
Accofil dbendingum.

Born med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed

Tilvik minnkadrar beinpéttni og beinpynningar hafa verid skrad hja bérnum med alvarlega,
langvarandi daufkyrningafed sem fengu langvarandi medferd med filgrastimi.

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. Pannig er heaegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.
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4.9 Ofskdmmtun

Anrif ofskémmtunar Accofil hafa ekki verid stadfest. begar medferd med filgrastimi er hett veldur
pad venjulega 50% feekkun daufkyrninga i bl6dras innan 1 til 2 daga en edlilegum gildum er nd &
1 til 7 dégum.

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: énamisdrvandi lyf, peettir til érvunar (colony stimulating factors), ATC-
flokkur: LO3AA02

Accofil er samheitaliftaeknilyf. itarlegar upplysingar eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu
https://www.ema.europa.eu.

Hvitkornavaxtarpattur manna (Human G-CSF) er glykdprotin sem stjérnar myndun og losun virkra
daufkyrninga ur beinmerg. Accofil inniheldur r-metHuG-CSF (filgrastim) og eykur fj6lda
daufkyrninga i bl6dras verulega innan 24 kist. en einkjérnungum fjolgar 6verulega. Hja sumum
sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafaed getur filgrastim einnig valdid litilshattar
fjélgun raudkyrninga og basakyrninga i bl6drasinni, midad vid upphafsgildi. Sumir pessara sjuklinga
kunna ad hafa verid med raudkyrningager eda basakyrningager &dur en medferd hofst. Fjolgun
daufkyrninga er skammtahad vid radlagda skammta. Daufkyrningar sem verda til vegna svérunar
gagnvart filgrastimi hafa edlilega eda aukna virkni samkvaemt préfum a efnasaekni og atfrumuvirkni.
pegar medferd med filgrastimi er hatt veldur pad venjulega 50% faekkun daufkyrninga i bldoras
innan 1 til 2 daga en edlilegum gildum er nad & 1 til 7 dégum.

Notkun filgrastims hja sjuklingum sem gangast undir frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd
dregur marktaekt Gr nygengi, alvarleika og timalengd daufkyrningafedar og daufkyrningafedar med
hita. Meoferd med filgrastimi dregur markteekt ur timalengd daufkyrningafaedar med hita, notkun
syklalyfja og sjukrahusvist eftir innleidslu krabbameinslyfjamedferdar gegn bradu
mergfrumumyndandi hvitblaedi eda beinmergseydingu sem undanfara beinmergsigraedslu. Nygengi
hita og skradra sykinga minnkadi i hvorugu tilvikinu. Ekki dré ur timalengd hita hja sjuklingum sem
gengust undir beinmergseydingu sem undanfara beinmergsigraedslu.

Notkun filgrastims eins sér eda eftir krabbameinslyfjamedferd losar stofnfrumur bléomyndandi
frumna Ur beinmerg Ut i bl6drasina. bessum samgena stofnfrumum bl6dmyndandi frumna er unnt ad
safna og gefa sidan sjuklingnum med innrennsli i kjélfar hAskammta krabbameinslyfjamedferoar,
annadhvort i stad eda til vidbotar beinmergsigraedsiu. Med pvi ad gefa stofnfrumur blédmyndandi
frumna med innrennsli batnar bl6dmyndun hradar og pvi dregur Gr lengd pess tima sem heetta er &
blaedingafylgikvillum og porf fyrir blodflagnagjof.

peir sem fengu 6samgena stofnfrumur blédmyndandi frumna sem losadar voru med filgrastimi nadu
mun hradar edlilegum blodfraedilegum gildum & ny sem leiddi til verulega styttri tima fram ad
edlilegum bl6dflogugildum an studnings samanborid vid 6samgena beinmergsigraedslu.

I einni aftursynni evropskri rannsokn, par sem mat var lagt & notkun hvitkornavaxtarpétta eftir
6samgena beinmergsigraedslu hjé sjaklingum med bratt hvitblaedi, bentu nidurstddur til aukinnar
haettu & hysilssétt, medferdartengdum dauda og dauda pegar hvitkornavaxtarpéttur var gefinn. 1
annarri aftursynni alpjodlegri rannsékn a sjuklingum med bratt eda haegfara mergfrumuhvitblaedi var
ekki synt fram & nein ahrif & haettu & hysilssott, medferdartengdum dauda né dauda. I safngreiningu &
rannsoknum & 6samgena igreedslum sem tok til nidurstadna ur niu framsynum slembirédudum
rannsoknum, 8 aftursynum rannséknum og 1 tilfella-vidmidarannsokn, var ekki synt fram & ahrif &
heettu & bradri hysilssott, langvinnri hysilssétt eda snemmkomnum medferdartengdum dauda.

35



Hlutfallsleg ahaetta (95%0 CI) vardandi hysilssétt og medferdartengdan dauda
i kjolfar medferdar med hvitkornavaxtarpeetti eftir beinmergsigraedsiu
. Ranns6knar- Bré_é Langvinn Medferdar-
Utgéafa timabil N hysilssott af hsilss6tt tengdur
gradu 11-1V Y dausi
Safngreining i a 1,08 1,02 0,70
(2003) 1986 - 2001 1198 | 087.133) | (082:1,26) | (0,38:1,31)
Aftursyn evropsk i b 1,33 1,29 1,73
rannsokn (2004) | 19922002 1789 | 0g:164) | (1,02:1,61) | (1,30;2.32)
Aftursyn
L 1,11 1,10 1,26
alpjodleg 1995 - 2000° 2.110 o N -
rannsokn (2006) (0,86; 1,42) (0,86; 1,39) | (0,95; 1,67)

a T P 21 ns . . p . . e .
Greiningin felur i sér rannséknir vardandi beinmergsigraedslur & pessu timabili; i sumum rannséknum var
studst vid GM-CSF

b
Rannsoknin felur i sér sjuklinga sem fengu beinmergsigraoslu & pessu timabili

Notkun filgrastim vid losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna hja heilbrigdum gjéfum & undan
6samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi frumna

Hja heilbrigdum gjéfum neegir skammtur sem nemur 10 pg/kg/dag undir hio i 4 til 5 daga i rod til ad
safna sem nemur > 4 x 106 CD34* frumur/kg likamspyngdar pega hja flestum gjofum eftir tveer
hvitfrumusafnanir.

Notkun filgrastims hja sjuklingum, bérnum eda fullordnum, med alvarlega, langvarandi
daufkyrningafad (alvarlega medfeedda, lotubundna (cyclic) eda sjalfvakta (idiopathic)
daufkyrningafaed) veldur vidvarandi aukningu & heildarfjélda daufkyrninga i bl6drasinni og dregur ur
sykingum og tengdum atvikum.

Notkun filgrastims handa sjuklingum med HIV sykingu vidheldur edlilegum fjélda daufkyrninga en
tilgangur pess er ad gera mogulega videigandi skommtun veirulyfja og/eda annarra mergbalandi
lyfja. Engar visbendingar eru um ad sjuklingar med HIV sykingu sem fa filgrastim syni aukna
eftirmyndun HIV.

Eins og med adra vaxtarpeetti blédfrumna hafa préfanir in vitro synt fram & rvandi eiginleika G-CSF
a innpekjufrumur i félki.

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

I kjolfar lyfjagjafar radlagdra skammta undir hid hélst styrkur i sermi harri en 10 ng/ml i 8 — 16 klst.
Dreifing

Dreifingarrammalid i blodi er u.p.b. 150 ml/kg.

Brotthvarf

Komid hefur i 1jés ad athreinsun filgrastims fer fram samkveaemt fyrsta stigs lyfjahvorfum badi i
kjolfar lyfjagjafar undir hid og i blaed. Helmingunartimi filgrastims i sermi er u.p.b. 3,5 Klst. og
Uthreinsunartidnin u.p.b. 0,6 ml/min/kg. Vid stoédugt innrennsli med Accofil i allt ad 28 daga hja
sjuklingum sem voru ad jafna sig eftir samgena beinmergsigraedslu, komu ekki fram nein merki um

uppsofnun lyfs og helmingunartimi brotthvarfs var svipadur.

Linulegt/élinulegt samband

pad er jakvaed linuleg fylgni milli skammts og styrks filgrastims i sermi, hvort sem lyfjagjof for fram
i blazed eda undir hid.
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5.3 Forkliniskar upplysingar

Filgrastim var rannsakad i rannsoknum & eiturverkunum eftir endurtekna skammta sem stédu i allt ad
1 &r og syndu fram & breytingar sem rekja matti til fyrirsjaanlegra lyfjafreedilegra verkana, svo sem
fjélgunar hvitfrumna, ofvaxtar mergfrumna i beinmerg, blédkornamyndunar utan beinmergs og
miltissteekkunar. bessar breytingar gengu allar til baka eftir ad medferd var heett.

Anrif filgrastims & proska fyrir feedingu hafa verid rannsokud hja rottum og kaninum. Lyfjagjof
filgrastims i blaaed (80 pg/kg/dag) hja kaninum medan & myndun liffaera stod olli eiturverkunum &
modur og fjolgun fésturlata, auknum fanglatum eftir hreidrun og vart vard vid leegra medaltal lifandi
afkvaema eftir got og minni fosturpyngd.

Byggt & upplysingum sem tilkynnt var um vardandi annad lyf sem inniheldur filgrastim og er svipad
Accofil voru nidurstédur samberilegar auk pess sem vart vard vid aukna vanskdpun hja fostrum vio
100 pg/kg/dag, en pad er skammtur sem veldur eiturverkunum & méour og samsvarar altaekri
tsetningu sem er u.p.b. 50-90 sinnum su utsetning sem kemur fram hja sjaklingum sem fa kliniskan
skammt sem nemur 5 pg/kg/dag. Pad stig par sem ekki vard vart vid aukaverkanir sem ollu
eiturverkunum & fosturvisum eda fostrum i pessari rannsékn var 10 pg/kg/dag, sem samsvaradi
alteekri Utsetningu sem nam u.p.b. 3-5 faldri peirri Utsetningu sem kom fram hja sjuklingum sem
fengu Kkliniskan skammt.

Hja ungafullum rottum vard ekki vart vid neinar aukaverkanir & méour eda fostur vid skammta sem
namu allt ad 575 pg/kg/dag. Afkveemi rotta sem fengu filgrastim kringum faeedingu og medan a
mjolkurgjof stod syndu fram & seinkun & proska og vexti (>20 pg/kg/dag) og orlitla leekkun
lifunartioni (100 pg/kg/dag).

Filgrastim hafdi engin synileg ahrif & frjésemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum.

6. LYFJAGERDARFR/EPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Isedik

Natriumhydroxid

Sorbitol (E420)

Pélysorbat 80

Vatn fyrir stungulyf.

6.2 Osamrymanleiki

Accofil ma ekki pynna med natriumkléridlausnum.
Filgrastim getur adsogast & gler og plastefni eftir pynningu.
Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.
6.3 Geymslupol

3ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid i keeli (2°C — 8°C). M4 ekki frjosa.

Stodugleiki Accofil minnkar ekki p6 pad frjosi einu sinni fyrir slysni. Ef Accofil hefur verid i frosti i
meira en 48 kist. eda frys oftar en einu sinni skal EKKI nota pad.

Mead tilliti til geymslupols og notkunar utan sjukrahisa, ma sjaklingurinn taka lyfid dar keeli og
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geyma pad vid stofuhita (en ekki yfir 25°C), i eitt skipti i allt ad 15 daga. Vid lok timabilsins méa
ekki setja lyfig aftur i keelinn heldur skal pvi fargad.

Geymid sprautuna i 6skjunni til varnar gegn 1josi.

Synt hefur verid fram & efnafraedilegan og edlisfreedilegan stodugleika pynntrar innrennslislausnar i
30 Klst. vid 25°C £ 2°C. Med hlidsjon af hugsanlegri 6rverumengun skal nota lyfid tafarlaust. Ef pad
er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og astand fyrir notkun & abyrgd notanda og
yfirleitt ekki lengri en 30 klst. vid 25°C + 2°C, nema pynning hafi fario fram vid stadlada og gildada
smitgat.

6.5 Gerd ilats og innihald

Afyllt sprauta (r gleri af gerd | med afastri nal Gr rydfriu stali & endanum sem ekki er hagt ad
fjarleegja og aprentudum kvardamerkingum fra 1 til 40 fyrir allt fra 0,1 ml og 1 ml & bol sprautunnar.
Nalarhlif afylltu sprautunnar inniheldur purrt nattirulegt gammi (sja kafla 4.4). Hver afyllt sprauta
inniheldur 0,5 ml af lausn.

Hver pakkning inniheldur eina, prjar, fimm, sjo eda tiu afylltar sprautur, med eda an
nalaréryggisbinadar, og sprittpurrkur. Pakkningarnar &n pynnupakkningar eru fyrir sprautur an
naladryggisbunadar. Pynnupakkningarnar eru fyrir stakar sprautur med aféstum nalaréryggisbunadi.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.
6.6 Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhdndlun

Ef & parf ad halda ma pynna Accofil med 5% glukdsa. Aldrei er melt med svo mikilli pynningu ad
han veiti endanlegum styrk sem nemur innan vid 0,2 milljén einingar (2 pg) & ml.

Skoda skal atlit lausnarinnar fyrir notkun. Adeins skal nota teerar lausnir sem eru lausar vid agnir.
Hristid ekki.

Hja sjuklingum sem fa filgrastim pynnt nidur i styrk sem nemur minna en 1,5 milljén einingar
(15 pg) & ml, skal beeta vid albimini ar sermi manna (HSA) pannig ad endanlegur styrkur verdi

2 mg/ml.

Dami: Ef endanlegt rammal er 20 ml skal, ef heildarskammtur af filgrastimi er minni en 30 milljon
einingar (300 ug), beeta at i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albiminlausn ar sermi manna.

Accofil inniheldur engin rotvarnarefni. Vegna hattu 4 6rverusmiti eru afylltar Accofil sprautur
adeins einnota.

Vid pynningu i 5% glukoésalausn ma nota Accofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, svo sem
PVC, polyolefini (samfjollidu ur polyprdépyleni og polyetyleni) og polyprépyleni.

Notkun &fylltu sprautunnar med nalardryqgisbunadi

Nalaréryggisbanadurinn hylur nalina ad lokinni inndeelingu til ad koma i veg fyrir meidsl af voldum
nalar. petta hefur engin ahrif & edlilega notkun sprautunnar. prysta skal rélega & bullupinnann og
prysta pétt & hann i lok inndzelingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna. Halda skal
takinu & hadinni par til inndeelingu er lokid. Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rélega af
enda bullupinnans. Bullupinninn mun faerast upp & vid med pumlinum og gormurinn dregur nélina af
stungustadnum og inn i ndlaréryggisbunadinn.

Notkun &fylltu sprautunnar an nalardryggisbinadar

Gefid skammtinn samkvamt stadladri adferdarlysingu.
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Notid ekki afyllta sprautu ef han hefur fallid a hart yfirborad.

Forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADBSLEYFISHAFI

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/003
EU/1/14/946/004
EU/1/14/946/011
EU/1/14/946/012
EU/1/14/946/013
EU/1/14/946/014
EU/1/14/946/015
EU/1/14/946/016
EU/1/14/946/018

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu tgafu markadsleyfis: 18.09.2014

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 12. juni 2019

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu

Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.
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1. HEITILYFS

Accofil 12 milljén einingar/2 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu

2. INNIHALDSLYSING

Hver afyllt sprauta inniheldur 12 milljon einingar (ein.)/120 mikrogromm (ug) af filgrastimi i
0,2 ml (0,6 mg/ml) af stungulyfi eda innrennslislyfi, lausn.

Filgrastim er radbrigda metionyl kyrningavaxtarpattur manna framleiddur i Escherichia coli (BL21)
med radbrigda DNA teekni.

Hjélparefni med pekkta verkun:

Hver ml af lausn inniheldur 50 mg af sorbit6li (E420)

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Stungulyf, lausn i &fylltri sprautu
Innrennslispykkni, lausn i afylltri sprautu

Teer, litlaus lausn.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Accofil er etlad til pess ad draga Ur lengd daufkyrningafedar og nygengi daufkyrningafedar asamt
hita hja sjaklingum sem fa medferd med vidurkenndum frumudrepandi krabbameinslyfjum vid
illkynja sjukdémi (nema heaegfara mergfrumuhvitblaedi og mergrangvaxtarheilkenni) og til pess ad
draga ur lengd daufkyrningafeedar hja fulloronum sjuklingum sem gangast undir

beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigradslu sem talid er ad eigi langvarandi alvarlega
daufkyrningafad & heettu. Oryggi og verkun Accofil eru svipud hja fullordnum og bérnum sem fa
frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd.

Accofil er tlad til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna dr beinmerg Gt i bl6dio (PBPC).

Hja sjuklingum, bérnum eda fullordnum, med alvarlega medfaedda, lotubundna eda sjalfvakna
daufkyrningafed med heildar daufkyrningafjolda (ANC) sem nemur 0,5 x 10%I og ségu um
alvarlegar eda endurteknar sykingar, er langtima lyfjagjof med Accofil &tlud til pess ad auka
daufkyrningafjélda og draga Ur nygengi og timalengd atvika sem tengjast sykingum.

Accofil er etlad til medferdar vid pralatri daufkyrningafed (ANC innan vid eda sem nemur

1,0 x 10%1) hja sjuklingum med langt gengna HIV sykingu til pess ad draga Ur haettu &
bakteriusykingum pegar adrar leidir til ad medhodndla daufkyrningafad eiga ekki vid.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Accofil medferd skal adeins veita i samstarfi vid sérfraedideild & svidi krabbameinslaekninga sem

hefur reynslu & svidi medferdar med G-CSF og blodmeinafraedi og byr yfir naudsynlegri adstodu til
sjukdémsgreiningar. Losunar- og blédskiljunarferli skulu framkveemd i samstarfi vid
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krabbameins- og blodmeinafraedideild med vidunandi reynslu a pessu svidi par sem hagt er ad hafa
videigandi eftirlit med blodmyndandi frumum.

Afyllta sprautan med Accofil 12 milljon einingum/0,2 ml er sérstaklega hénnud til ad gefa skammta
sem jafngilda 12 milljon einingum eda minna hja bérnum. A sprautunni er kvardi (steerri kvardagildi
midast vid 0,1 ml og minni kvardagildi vid 0,025 ml, allt ad 1,0 ml) sem er naudsynlegur til ad mela
skammta af Accofil sem jafngilda eda eru minni en 12 milljon einingar, til ad mata skammtakréfum
hj& bérnum.

Skammtar

Vidurkennd frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd

Rédlagdur skammtur filgrastims er 0,5 milljon einingar (5 pg)/kg/dag. Gefa & fyrsta skammt af
Accofil i fyrsta lagi 24 Klst. eftir medferd med frumudrepandi krabbameinslyfjum. I slembirédudum
kliniskum rannséknum var notadur skammtur sem nam 230 pg/m?#dag (4,0 til 8,4 pg/kg/dag) undir
hao.

Halda skal daglegri skdmmtun filgrastims afram par til detludu laggildi daufkyrninga hefur verid
nad og daufkyrningafjéldi er ordinn edlilegur a ny. I kjélfar vidurkenndrar
krabbameinslyfjamedferdar vid fostum aexlum, eitlazexlum og hvitbleadi af eitilfrumugerd er buist
vid ad pad purfi allt ad 14 daga medferd til pess ad uppfylla pessar krofur. 1 kjélfar innleidingar- og
uppraetingarmedferdar gegn bradu mergfrumuhvitblaedi er hugsanlegt ad medferdin verdi nokkud
lengri (allt ad 38 dagar) byggt & tegund, skammti og aztlun peirrar frumudrepandi
krabbameinslyfjamedferdar sem notud er.

Hja sjuklingum sem fa frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd verdur yfirleitt vart vid aukningu
daufkyrningafjélda 1-2 dégum eftir ad filgrastim medferd er hafin. Til pess ad fa &framhaldandi
medferdarsvorun skal hins vegar ekki heetta filgrastim medferd fyrr en &atludu laggildi hefur verid
nad og daufkyrningagildi hafa nao edlilegu bili & ny. Ekki er malt med pvi ad heetta filgrastim
medferd of snemma, eda adur en aatludu laggildi er nad.

Hja sjuklingum sem f& beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigraedsiu

Radlagdur upphafsskammtur filgrastims er 1,0 milljén einingar (10 pg)/kg/dag. Gefa & fyrsti skammt
filgrastims a.m.k. 24 klst. eftir medferd med krabbameinslyfjum og a.m.k. 24 Klst. eftir
beinmergsinnrennsli.

Pegar laggildi daufkyrninga hefur verid nad skal stilla daglegan skammt filgrastims smam saman
med hlidsjon af svorun daufkyrninga sem nemur:

Daufkyrningafjoldi Adlogun skammta filgrastims

> 1,0 x 1091 i 3 daga samfleytt Minnkad i 0,5 milljén einingar (5 pg)/kg/dag
A0 pvi loknu, ef ANC helst > 1,0 x 10%1 { Notkun filgrastim hatt

3 daga samfleytt

Ef ANC minnkar i < 1,0 x 10%1 medan & medferdartimabilinu stendur skal haeekka skammt
filgrastims aftur i samraemi vid ofantalin skref

ANC = Heildar daufkyrningafjoldi

Losun stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg ut i bl6dio (PBPC) hja sjuklingum i
mergbalandi eda beinmergseydandi medferd sem f& samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi
frumna i kjolfarid

Radlagdur skammtur filgrastims pegar pad er notad eitt og sér vid losun stofnfrumna bl6dmyndandi
frumna ar beinmerg Gt i bl6did er 1,0 milljon einingar (10 pg)/kg/dag i 5-7 daga samfleytt.
Timasetning hvitfrumuséfnunar: 1 eda 2 hvitfrumusafnanir & dogum 5 og 6, sem nagir oft. Vio adrar

41



kringumsteedur getur purft & fleiri hvitfrumuséfnunum ad halda. Halda skal &fram ad gefa sému
skammta filgrastims fram ad sidustu hvitfrumuséfnun.

Rédlagdur skammtur filgrastims vid losun stofnfrumna blédmyndandi frumna ar beinmerg Gt i
bl6dio eftir beinmergsbelandi krabbameinslyfjamedferd er 0,5 milljon einingar (5 ug)/kg/dag fra
fyrsta degi eftir ad krabbameinslyfjamedferd lykur par til ad magn daufkyrninga hefur nad astludu
laggildi og ndd edlilegum bili & ny. Hvitfrumus6fnun & ad fara fram & peim tima sem ANC heakkar ar
< 0,5 x 10911 > 5,0 x 10%I. Hja sjuklingum sem hafa ekki farid i umfangsmikla
krabbameinslyfjamedferd nagir ein hvitfrumusdfnun oft. Vid adrar kringumstaedur er meelt med
aukalegum hvitfrumuséfnunum.

Losun stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blddid hja heilbrigdum gjoéfum fyrir
6samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi frumna

Ef um er ad reeda losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna dr beinmerg Gt i bl6dras hja heilbrigdum
gjofum skal gefa filgrastim sem nemur 1,0 milljon einingum (10 pg)/kg/dag i 4 til 5 daga samfleyitt.
Hefja skal hvitfrumuséfnun & degi 5 og halda &fram fram ad degi 6 ef & parf ad halda til pess ad safna
4 x 10° CD34* frumum/kg likamspyngdar pegans.

Hja sjuklingum med alvarlega, langvinna daufkyrningafeed (SCN)

Medfaedd daufkyrningafed
Radlagdur upphafsskammtur er 1,2 milljon einingar (12 pg)/kg/dag sem stakur skammtur eda i fleiri
skommtum.

Sjéalfvakin eda lotubundin daufkyrningafeed:
Radlagdur upphafsskammtur er 0,5 milljon einingar (5 ug)/kg/dag sem stakur skammtur eda i fleiri
skémmtum.

Skammtaadlogun

Filgrastim skal gefa daglega med inndzlingu undir hd par til daufkyrningafjoldi ner og vidhelst
haerri en 1,5 x 10%L. begar svorun hefur verid nad skal akvarda laegsta arangursrika skammt til pess
ad vidhalda pessu gildi. Langtima dagleg lyfjagjof er naudsynleg til ad vidhalda nagilegum
daufkyrningafjolda. Eftir einnar til tveggja vikna medferd ma tvofalda eda helminga
upphafsskammtinn eftir svrun sjiklings. 1 kjolfarid ma adlaga skammtinn einstaklingsbundid & 1 til
2 vikna fresti til ad vidhalda medaltali daufkyrningafjolda & bilinu 1,5 x 10%/1 til 10 x 10%/1. Thuga ma
ad haekka skammta hradar hja sjiklingum med alvarlegar sykingar. I kliniskum rannséknum fengu
97% sjuklinga sem syndu svorun fullkomna svorun vid skammta sem namu < 24 pg/kg/dag.
Langtima 6ryggi lyfjagjafar med filgrastimi sem nemur harra en 24 pg/kg/dag hja sjuklingum med
alvarlega, langvinna daufkyrningafeed hefur ekki verid stadfest.

Hja sjuklingum med HIV sykingu

Medferd daufkyrningafedar

Radlagdur upphafsskammtur filgrastims er 0,1 milljon einingar (1 pg)/kg/dag og skal auka skammta
smam saman i mest 0,4 milljon einingar (4 pg)/kg/dag par til edlilegum fjolda daufkyrninga er n&o
0g haegt er ad vidhalda honum (ANC > 2,0 x 10%1). [ kliniskum rannsdknum svérudu meira en 90%
sjuklinga pessum skdmmtum og nadu edlilegum fjélda daufkyrninga eftir 2 daga (midgildi).

Hja faeinum sjuklingum (<10%) purfti skammta allt ad 1,0 milljén einingar (10 pg)/kg/dag til ad na
edlilegum fjolda daufkyrninga.

Vidhald edlilegs daufkyrningafjolda

pegar daufkyrningafed er horfin skal akvarda minnsta arangursrika skammtinn til ad viohalda
edlilegum daufkyrningafjélda. Malt er med pvi ad fyrst sé skammti breytt pannig ad gefnar séu

30 milljén einingar (300 pg)/dag annan hvorn dag. Frekari skammtaadlogun getur reynst naudsynleg
samkvaemt ANC gildi sjuklings, til pess ad vidhalda daufkyrningafjélda sem nemur > 2,0 x 10%1. i
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kliniskum rannséknum purfti skémmtun sem nam 30 milljén einingar (300 pg)/dag 1-7 daga i viku
til ad vidhalda ANC > 2,0 x 10%I og var midgildi skommtunartidni 3 dagar i viku. Langtima lyfjagjof
getur reynst naudsynleg til ad vidhalda ANC > 2,0 x 10%1.

Sérstakir sjuklingah6par
Aldradir

Fair aldradir sjuklinga toku patt i kliniskum rannséknum & filgrastimi en engar sérstakar rannsoknir
hafa verid framkveemdar hja pessum hdpi og pvi er ekki hagt ad gefa sérteekar radleggingar um
skammita.

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

Rannsdknir & filgrastimi hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi syna fram &
svipad mynstur hvad vardar lyfjahvorf og lyfhrif og hjé heilbrigdum einstaklingum. Ekki parf &
skammtaadlégun ad halda vid pessar adstaedur.

Notkun hja bornum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed eda krabbamein

Sextiu og fimm prosent sjuklinga sem patt tku i rannsékninni & alvarlegri, langvarandi
daufkyrningafaed voru yngri en 18 ara. Verkun medferodar var greinileg hja pessum aldurshépi en
flestir sjuklinganna i h6pnum voru med medfedda daufkyrningafed. Enginn munur var & 6ryggi
lyfsins vid notkun hja bornum sem medhodndlud voru vid alvarlegri, langvarandi daufkyrningafeaed.

Gogn ur kliniskum rannsoknum & bérnum gefa til kynna ad 6ryggi og verkun filgrastims séu svipud
hja fullordnum og bérnum sem fa frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd.

Radleggingar vardandi skammta hja bérnum eru paer sému og hja fullordnum sem fa mergbaelandi
frumudrepandi krabbameinslyfjamedfero.

Lyfjagjof

Vidurkennd frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd

Filgrastim méa gefa sem daglega inndzlingu undir hid eda sem daglegt innrennsli i blazd, pynnt i
5% glukdsalausn og gefid a 30 minatum (sja kafla 6.6). Yfirleitt er akjosanlegast ad gefa lyfid undir
hid. Rannsdkn & lyfjagjof med stokum skémmtum gaf til kynna ad skommtun i blaaed stytti
hugsanlega pann tima sem ahrifin vara. EKki er ljost hversu mikid kliniskt gildi pessar nidurstédur
hafa med tilliti til lyfjagjafar i fleiri skommtum. Val & ikomuleid skal fara eftir hverjum einstokum
kliniskum adsteedum.

Sjuklingar sem f4 beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigradslu i kjélfarid
Filgrastim méa gefa sem innrennsli i blaed & 30 minatum eda 24 klst. eda med samfelldu innrennsli
undir hud i 24 klst. bynna & filgrastim i 20 ml af 5% glukdésalausn (sjé kafla 6.6).

Til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did, hja sjuklingum sem
undirgangast mergbzlandi eda mergeydandi medferd, sem sidan gangast undir igraeedslu samgena
(autolog) stofnfrumna blédmyndandi frumna

Filgrastim til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i bl6did, notad eitt og sér:
Filgrastim méa gefa sem 24 klst. samfellt innrennsli undir htd eda inndzlingu undir hao.

Til inndeelingar skal pynna filgrastim med 20 ml af 5% glukdsalausn (sja kafla 6.6).

Filgrastim til losunar stofnfrumna blé6dmyndandi frumna Gr beinmerg Ut i bl6did, eftir mergbalandi
krabbameinslyfjamedfero
Filgrastim skal gefa med inndalingu undir hud.

Til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did hja heilbrigdum gjofum, fyrir
6samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi frumna
Filgrastim skal gefa med inndalingu undir hud.
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Sjuklingar med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed (SCN)
Meofadd, sjalfvakin eda lotubundin daufkyrningafeed: filgrastim skal gefa med inndzlingu undir
hao.

Sjuklingar med HIV sykingu
Medferd vid daufkyrningafaed eda pegar reynt er ad vidhalda edlilegum daufkyrningafjolda: Gefa
skal filgrastim med inndalingu undir had.

4.3 Frabendingar
Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjélparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotunamer lyfsins sem gefid er vera skrad
med skyrum haetti.

Sérstok varnadarord og varudarreglur sem gilda um allar &bendingar

Ofneemi

Tilkynnt hefur verid um ofnaemi, par med talin bradaofneemisvidbrogd, vid fyrstu eda sidari medferd
hja sjuklingum sem f& filgrastim. Haetta skal varanlega notkun filgrastims hja sjuklingum med
Kliniskt mikilveegt ofneemi. EkKki gefa filgrastim sjuklingum med sdgu um ofneemi fyrir filgrastimi
eda pegfilgrastimi.

Aukaverkanir & lungu

Tilkynnt hefur verid um aukaverkanir & lungu, einkum millivefslungnasjukdém, i kjélfar lyfjagjafar
med G-CSF. Sjuklingar med nylega ségu um lungnaiferd eda lungnabdlgu kunna ad vera i meiri
aheettu. Ef vart verdur vid lungnaeinkenni & bord vid hosta, hita og maedi &amt merki um lungnaiferd
vid myndgreiningu og versnun lungnastarfsemi er mégulega um ad raeda fyrstu einkenni um bratt
andnaudarheilkenni (ARDS, Acute Respiratory Distress Syndrome). Hatta skal notkun filgrastims og
veita videigandi medferd.

Nyrnahnodrabodlga

Tilkynnt hefur verid um nyrnahnodrabdlgu hja sjuklingum sem fa filgrastim og pegfilgrastim.
Yfirleitt gengu tilvik nyrnahnodrabdlgu til baka eftir ad skammtar voru minnkadir eda
notkun filgrastims og pegfilgrastims var haett. Melt er med eftirliti med pvagrannséknum.

Héaradalekaheilkenni

Tilkynnt hefur verid um haraedalekaheilkenni, sem getur verid lifshaettulegt ef pad er ekki
medhondlad strax, eftir gjof hvitkornavaxtarpattar (kyrningavaxtarpattar), en pad einkennist af
lagprystingi, blédalbuminlaekkun, bjugmyndun og blédstyrkt (haemoconcentration). Fylgjast parf vel
med sjuklingum sem préa med sér einkenni hareedalekaheilkennis, jafnvel i gjorgaeslu (sja kafla 4.8).

Miltissteekkun og miltisrof

Greint hefur verio fra miltissteekkun sem var yfirleitt einkennalaus og tilvikum um miltisrof hja
sjuklingum og heilbrigdum gjofum eftir gjof filgrastims. Sum tilvik um miltisrof reyndust banveen.
bvi skal fylgjast vel med steerd milta (t.d. klinisk skodun, 6mskodun). ihuga skal méguleika &
miltisrofi hja gjofum og/eda sjuklingum sem greina fra verkjum vinstra megin i ofanverdu kvidarholi
eda verkjum efst i 6xI. Komid hefur i 1jos ad lsekkun skammta af filgrastimi haegir eda stédvar
framvindu miltissteekkunar hjé sjuklingum med alvarlega, langvinna daufkyrningafad, og hja 3%
sjuklinga var porf & miltisnami.

llkynja frumuvoxtur
Kyrningavaxtarpattur getur érvad voxt mergfrumna in vitro og svipud ahrif kunna ad koma fram i
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sumum frumum 6drum en mergfrumum in vitro.

Mergrangvaxtarheilkenni eda haegfara mergfrumuhvitblaedi

Oryggi og verkun vid lyfjagjof filgrastims hja sjuklingum med mergrangvaxtarheilkenni eda
heegfara mergfrumuhvitblaedi (chronic myelogenous leukaemia) hafa ekki verid stadfest. Filgrastim
er ekki @tlad til notkunar pegar pessir sjakdoémar eru til stadar. bess skal sérstaklega geett ad greina
kimmyndun (blast transformation) haegfara mergfrumuhvitbled fra bradumergfrumuhvitblaedi.

Bratt mergfrumuhvitbladi

I 1josi pess ad takmarkadar upplysingar liggja fyrir um 6ryggi og verkun hja sjiklingum med
siokomid bratt mergfrumuhvitblaedi mergfrumuhvitblaediskal geeta varidar vid lyfjagjof filgrastims.
Oryggi og verkun vid lyfjagjof filgrastims hja de novo sjuklingum med brétt & aldrinum < 55 ara med
g6da frumuerfdafraedilega eiginleika [t (8;21), t (15;17), og inv (16)] hafa ekki verid stadfest.

Blodflagnafed

Tilkynnt hefur verid um blédflagnafaed hja sjuklingum sem fa filgrastim. Fylgjast skal naid med
fjolda blodflagna, sérstaklega a fyrstu vikum medferdar med filgrastimi. Thuga skal ad stédva
medferd timabundid eda ad gefa minni skammta af filgrastimi hja sjuklingum sem eru med alvarlega
og langvarandi daufkyrningafaed og fa blédflagnafaed (fjoldi blédflagna < 100 x 1091).

Hvitfrumnafjolgun

Fjoldi hvitra blédkorna sem nemur 100 x 10%1 eda meira hefur komid fram hja innan vid 5%
krabbameinssjuklinga sem fengu steerri skammta af filgrastim en 0,3 milljon einingar/kg/dag

(3 ng/kg/dag). Ekki hefur verid greint fra neinum aukaverkunum sem rekja ma beint til pessarar
hvitfrumnafjolgunar. 6 er meelt med pvi ad fylgst sé reglulega med fj6lda hvitra blédkorna medan &
medferd med filgrastim stendur vegna hugsanlegrar haettu samfara alvarlegri hvitfrumnafjélgun. Ef
fjoldi hvitra blédkorna fer yfir 50 x 10%1 i kjolfar aaetlads laggildis skal pegar i stad haetta notkun
filgrastims. begar filgrastim er gefid til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i
bl6did skal hatta notkun pess eda minnka skammt pess ef fjoldi hvitkorna heekkar i > 70 x 10%1.

Onamissvorun

Eins og 4 vid um 6ll prétin sem notud eru til leekninga er méguleiki & pvi ad dnaemissvorun komi
fram. Hlutfall métefnamyndunar gegn filgrastimi er almennt lagt. Vart verdur vid métefnabindingu
eins og 4 vid um oll lifefnalyf; hins vegar hafa pau ekki verio sett i samhengi vid hlutleysandi virkni
ad svo stoddu.

Osadarbolga

Greint hefur verio fra 6saedarbdlgu i kjolfar lyfjagjafar med kyrningavaxtarpetti (G-CSF) hja
heilbrigdum einstaklingum (gjéfum) og hja krabbameinssjuklingum. Einkennin sem komu fram voru
m.a. hiti, kvidverkir, lasleiki, bakverkur og fjolgun bélguvisa (t.d. CRP (C-reactive protein) og
fjélgun hvitra bl6dkorna). Oftast greindist dsaedarbdlgan vid sneiomyndatoku (CT scan) og gekk
yfirleitt til baka eftir ad lyfjagjof med kyrningavaxtarpatti (G-CSF) var hett. Sja einnig kafla 4.8.

Sérstok varnadarord og varudarreglur i tengslum vid adra sjukdéma sjuklings

Sérstakar varudarradstafanir vegna sigokornaeiginleika og sigdkornasjukdoms

Tilkynnt hefur verid um sigdkornakreppu, i sumum tilvikum banvana, vid notkun filgrastims hja
sjuklingum med sigdkornaeiginleika eda sigokornasjukdom. Laknar eiga ad geeta varidar vid avisun
filgrastims handa sjuklingum med sigdkornaeiginleika eda sigokornasjukdom.

Beinpynning
Eftirlit med beinpéttni getur att vid hja sjuklingum med undirliggjandi beinpynningarsjikdéma sem
fa samfellda medferd med filgrastimi i meira en 6 manudi.

Sérstakar varudarradstafanir hji krabbameinssjuklingum

Ekki mé nota filgrastim til ad auka skammta af frumuskemmandi krabbameinslyfjum umfram
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radlagda skammta.

Ahztta i tengslum vid aukna skammta krabbameinslyfja

Geeta skal serstakrar vardar vio medferd sjuklinga sem f&4 haskammta krabbameinslyfjamedferd par
sem ekki hefur verid synt fram a betri nidurstodur hvad vardar axli og auknir skammtar af
krabbameinslyfjum geta haft i for med sér auknar eiturverkanir, p.4 m. ahrif & hjarta, lungu,
taugakerfi og hud (sja upplysingar vardandi avisun peirra krabbameinslyfja sem eru notud).

Anrif krabbameinslyfjamedferdar a raud blodkorn og blodflogur

Medferd med filgrastimi einu sér kemur ekki i veg fyrir blédflagnafeed og blodleysi vegna
mergbalandi krabbameinslyfjamedferdar. Vegna pess ad mogulegt er ad medhondla sjuklinga med
steerri skdmmtum af krabbameinslyfjum (t.d. 6skertir skammtar i medferdardaetlun) geta peir verid i
meiri heettu & ad fa blodflagnafeed og blodleysi. Melt er med reglulegri talningu & fjolda blddflagna
og blodkornaskilum. Gaeta skal sérstakrar varudar pegar gefin eru krabbameinslyf, hvort heldur eitt
eda fleiri samtimis, sem vitad er ad geta valdid alvarlegri bl6dflagnafaed.

Synt hefur verid fram & ad stofnfrumur bl6dmyndandi frumna sem hafa verid losadar med filgrastimi
Ur beinmerg Gt i bl6did, minnka blodflagnafeed og stytta pann tima sem han varir, i kjélfar
beinmergsbelingar eda beinmergseydingar med krabbameinslyfjum.

Mergrangvaxtarheilkenni og bratt mergfrumuhvitblaedi hjé sjaklingum med brjésta- eda
lungnakrabbamein

I &horfsrannsokn sem var gerd eftir markadssetningu hafa mergrangvaxtarheilkenni og brétt
mergfrumuhvitblaedi verid tengd vid notkun pegfilgrastims, annars G-CSF lyfs, asamt
krabbameinslyfja- og/eda geislamedferd hja sjuklingum med brjdsta- eda lungnakrabbamein.
Samsvarandi tengsl milli filgrastims og mergrangvaxtarheilkennis/brads mergfrumuhvitblaedis hafa
ekki komid fram. Engu ad sidur skal fylgjast med sjuklingum med brjésta- eda lungnakrabbamein
m.t.t. einkenna og teikna um mergrangvaxtarheilkenni/bratt mergfrumuhvitbleedi.

Adrar sérstakar vartdarradstafanir

Anrif filgrastims hja sjuklingum med talsvert skertar beinmergsfrumumyndandi frumur (myeloid
progenitors) hafa ekki verid rannsdkud. Filgrastim hefur adallega ahrif 4 daufkyrningaforvera
(neutrophil precursors) til ad auka magn daufkyrninga. Svorun daufkyrninga hja sjaklingum med
skerta daufkyrningaforvera getur pvi verid minni (t.d. hja peim sem hafa gengist undir umfangsmikla
geisla- eda krabbameinslyfjamedferd, eda peim sem eru med axlisiferd i beinmerg).

Stoku sinnum hefur verid tilkynnt um adaraskanir, svo sem teppusjukdom i blaeedum og raskanir &
vokvardmmali hja sjuklingum sem fa haskammta krabbameinslyfjamedferd og sidan igraedslu.

Greint hefur verid fr hysilssétt (GvHD) og daudsfollum hja sjuklingum sem fengu
hvitkornavaxtarpeetti (G-CSF) eftir 6samgena beinmergsigraedslu (sja kafla 4.8 og 5.1).

Aukin bléomyndandi virkni i beinmerg sem svorun vid medferd med vaxtarpattum hefur verio sett i
samhengi vid timabundin fravik & beinaskdnnun. petta ber ad hafa i huga pegar nidurstddur a
myndum af beinum eru tulkadar.

Sérstakar varudarradstafanir hjé sjuklingum sem gangast undir losun stofnfrumna blé6dmyndandi
frumna Ur beinmerg Ut i bl6did

Losun

Ekki liggur fyrir neinn framsynn samanburdur & radlogdu losunaradferdunum tveimur (filgrastim eitt
0g sér eda asamt beinmergsbalandi krabbameinslyfjamedferd) innan sama sjuklingahops. Mikill
munur & sjuklingum innbyrdis og & rannséknarpréfum & CD34* frumum téknar ad erfitt er ad bera
saman mismunandi rannséknir. pvi er erfitt ad mela med akjosanlegustu adferdinni. Valid um
losunaradferd parf ad ihuga med hlidsjon af heildar markmidum medferdar hja hverjum sjaklingi

fyrir sig.
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Fyrri medferd med frumudrepandi lyfjum

EKKi er vist ad sjuklingar sem hafa gengist undir mjog umfangsmikla beinmergsbalandi medferd nai
negilegri losun blédmyndandi frumna ar beinmerg Gt i bl63id til pess ad né peim lagmarks afrakstri
sem melt er med (> 2,0 x 10° CD34* frumur/kg) eda jafn mikilli hrédun vid ad na edlilegum
blédflagnafjolda & ny.

Sum frumueydandi lyf hafa sérlega miklar eiturverkanir a stofnfrumur bl6dmyndandi frumna og geta
haft neikvad ahrif a losun peirra. Lyf & bord vid melfalan, karmustin (BCNU) og karbéplatin geta
dregid ur afrakstri stofnfrumna bl6dmyndandi frumna, séu pau gefin i langan tima adur en reynt er ad
losa stofnfrumurnar. Hins vegar hefur verid synt fram & ad notkun melfalans, karboplatins eda
karmustin (BCNU) samhlida filgrastimi er arangursrik til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi
frumna. begar fyrirséd er igraedsla eigin stofnfrumna blédmyndandi frumna er malt med pvi ad
undirbua losun stofnfrumnanna snemma i medferdardaetlun sjuklingsins. Sérstaklega verdur ad
fylgjast med fjolda losadra stofnfrumna bl6dmyndandi frumna hjé slikum sjaklingum adur en
haskammtamedferd med krabbameinslyfjum hefst. Ef afrakstur er éfullnagjandi samkvaemt
fyrrgreindum forsendum skal ihuga adrar medferdarleidir sem ekki kalla & studningsmedferd med
stofnfrumum.

Mat & afrakstri stofnfrumna

Vid mat & fjolda peirra stofnfrumna blédmyndandi frumna sem er safnad fra sjuklingum sem fa
filgrastim parf ad geeta sérstaklega vel ad magngreiningaradferdinni. Nidurstodur
flaedisfrumugreiningar 4 fjolda CD34* frumna eru breytilegar eftir peirri tilteknu adferd sem notud er
og radleggingar vardandi fjolda sem byggjast & rannséknum i 66rum rannséknastofum skal talka
med varud.

Tolfraedileg greining a tengslum milli fjolda CD34* frumna sem gefnar voru & ny med innrennsli og
pess hve hratt bléoflogum fjélgar eftir haskammtamedferd med krabbameinslyfjum bendir til
flékinna en samfelldra tengsla.

Rédlagdur lagmarks afrakstur sem nemur > 2,0 x 10° CD34* frumur/kg byggist & reynslu samkvaemt
birtum heimildum sem leitt hefur til vidunandi blédmyndunar ad nyju. Svo virdist sem fylgni sé milli
afraksturs umfram petta og hradari bata, en minni afrakstur virdist hafa fylgni vio hagari bata.

Sérstakar varudarradstafanir hja heilbrigdum gjofum sem gangast undir losun stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did

Losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Gt i bl6did veitir ekki beinan kliniskan
avinning fyrir heilbrigda gjafa og skal einungis notud til undirbunings fyrir 6samgena
stofnfrumuigraedslu.

Losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna ar beinmerg Gt i bl6dras skal einungis eiga sér stad hja
gjofum sem uppfylla venjuleg klinisk og rannséknarskilyrdi fyrir stofnfrumugjof, med sérstakri
aherslu & bl6dgildi og smitsjikdéma. Oryggi og verkun filgrastim hefur ekki verid metid hja
heilbrigdum gjéfum yngri en 16 ara eda eldri en 60 ara.

Timabundin bl6dflagnafaed (bl6aflogur < 100 x 10%1) i kj6lfar notkunar filgrastims og
hvitfrumusofnunar sést hja 35% einstaklinga sem patt toku i rannséknum. par & medal var tilkynnt
um tvé tilvik par sem blédflogur voru < 50 x 10%1 og var petta tengt hvitfrumuséfnuninni.

Ef fleiri en ein hvitfrumuséfnun er naudsynleg skal fylgjast sérstaklega grannt med gjéfum med
< 100 x 10%1 blédflogur fyrir hvitfrumuséfnunina. Almennt & ekki ad framkveema séfnun ef
blédflagnafjoldi er < 75 x 10%1.

Ekki skal framkvaema hvitfrumusdéfnun hja gjéfum sem eru i medferd med segavarnarlyfjum eda eru

med pekkta storkugalla. Fylgjast skal med gjofum sem fa G-CFS til losunar stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna ar beinmerg Gt i bl6dras par til blédgildi eru ordin edlileg.
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Sérstakar varudarradstafanir hja vidtakendum 6samgena stofnfrumna blédmyndandi frumna sem
voru losadar med filgrastimi

Nyjustu upplysingar benda til ad énemismilliverkanir milli 6samgena igreedslu stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna og vidtakandans kunni ad tengjast aukinni heettu 4 bradri eda langvinnri
hysilssott, samanborid vid beinmergsigreedslu.

Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed

Ekki skal gefa filgrastim sjuklingum med alvarlega medfaedda daufkyrningafeed sem fa hvitblaedi eda
syna merki um myndun hvitbledis.

Bl6dfrumnafjoldi
Adrar breytingar & bl6dfrumum geta att sér stad, p.4 m. blédleysi og timabundin fjélgun
kyrningastofnfrumna og pa parf ad hafa naid eftirlit med frumutalningu.

Umbreyting Vfir i hvitblaedi eda mergrangvaxtarheilkenni

Pess skal sérstaklega geett vid greiningu a alvarlegri, langvarandi daufkyrningafeed ad hin sé
adgreind fra 68rum bléomyndunarsjukdomum t.d. vanmyndunarblédleysi, mergrangvexti og
mergfrumuhvitblaedi. Adur en medferd er hafin & ad gera heildstaeda talningu & bl6dfrumum med
deili- og blddflagnatalningu, auk pess sem leggja skal mat & formgerd beinmergs og litningagerd.

Hja sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed sem fengu medferd med filgrastimi i
kliniskum ranns6knum sést Iag tioni (um pad bil 3%) mergrangvaxtarheilkennis eda hvitblaedis.
pessa hefur einungis ordid vart hja sjuklingum med medfedda daufkyrningafzed.
Mergrangvaxtarheilkenni og hvitbladi eru pekktir fylgikvillar sjakdémsins og tengsl vid medferd
med filgrastimi eru 6ljés. Undirh6pur u.p.b. 12% sjuklinga sem i upphafi htfdu edlilega
frumumyndun, syndu sidar vid endurteknar venjubundnar rannsoknir fram & fravik, p.am. &
einsteedu 7. Sem stendur er 6ljést hvort langtima medferd sjuklinga med alvarlega, langvarandi
daufkyrningafeed muni auka heettu & afbrigdilegri frumumyndun eda umbreytingu yfir i
mergrangvaxtarheilkenni eda hvitblaedi. Melt er med pvi ad rannsoknir & formgerd og frumumyndun
beinmergs séu gerdar med reglulegu millibili (& um pad bil 12 manada fresti).

Adrar sérstakar varudarradstafanir

Utiloka skal orsakir timabundinnar daufkyrningafadar, svo sem veirusykingar.

Blédmiga var algeng og proteinmiga kom fram hja faeinum sjaklingum. Reglulega skal rannsaka
pvag med tilliti til pessa.

Oryggi og verkun hja nyburum og sjuklingum med daufkyrningafaed af voldum sjalfsnemis hefur
ekki verid stadfest.

Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med HIV sykingu

Blodfrumnafjoldi

Fylgjast skal n&id med heildarfjolda daufkyrninga (absolute neutrophil count [ANC]), einkum fyrstu
vikur medferdar med filgrastimi. Hja sumum sjaklingum getur komid fram mjdg hrdd svérun og
daufkyrningum fj6élgad umtalsvert i tengslum vid fyrsta skammt af filgrastimi. Radlagt er ad meela
ANC daglega fyrstu 2 til 3 daga lyfjagjafar med filgrastimi. Sidan er melt med ad ANC sé melt ad
minnsta kosti tvisvar sinnum i viku fyrstu tveer vikurnar og sidan vikulega eda adra hvora viku sem
vidhaldsmedferd. Vio medferd sem gefin er med hléum, par sem hver skammtur er

30 milljén einingar/dag (300 pg/dag) af filgrastimi, getur ANC-gildi sjuklings sveiflast mjog mikid. Til ad
akvarda laegsta punkt eda laggildi ANC hja sjuklingnum er maelt med pvi ad blodsyni til akvordunar &
ANC séu tekin rétt 4dur en gjof filgrastims skv. skammtadzetlun er fyrirhugud.

Ahztta sem tengist auknum skémmtum beinmergsbzlandi lyfja

Medferd med filgrastim einu og sér kemur ekki i veg fyrir bléoflagnafeed og blddleysi af voldum
mergbalandi lyfja. bar sem unnt er ad gefa steerri skammta eda fleiri gerdir pessara lyfja pegar veitt
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er medferd med filgrastimi kann ad vera meiri heetta 4 ad fram komi bléoflagnafaed eda blodleysi.
Melt er med reglulegri talningu bl6dfrumna (sja hér ad framan).

Sykingar og illkynja sjakdémar sem valda beinmergsbelingu

Daufkyrningafeaed getur verio af voldum taekifaerissykingar i beinmerg, t.d. Mycobacterium avium
fléttu, eda af voldum illkynja sjukdoma & bord vid eitlazexli. Hja sjuklingum med pekktar sykingar i
beinmerg eda illkynja sjakdom i beinmerg, skal ihuga videigandi medferd vid undirliggjandi
sjukddmi auk filgrastim til medferdar vio daufkyrningafaed. Ekki hefur med 0yggjandi hetti verio
synt fram & ahrif filgrastims & daufkyrningafaed af voldum sykingar i beinmerg eda illkynja
sjukdoms.

Allir sjuklingar

Accofil inniheldur sorbitél (E420). Sjuklingar med arfgengt fraktosadpol mega ekki fa lyfid nema
pad sé mjog naudsynlegt.

Vera ma ad ekki sé enn buid ad greina arfgengt fraktsadpol hja ungbérnum og smabérnum (yngri
en 2 &ra). Gjof lyfja (sem innihalda sorbitol/fraktésa) i blased getur verid lifshettuleg fyrir pessa
einstaklinga og ekki méa gefa pau pessum aldurshépi nema bryna naudsyn beri til og engir adrir
valkostir séu i bodi.

Taka parf itarlega sjukrasdgu hvers sjuklings hvad vardar einkenni um arfgengt fruktésadpol adur en
Iyfid er gefid.

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammiti, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

Nalarhlif &fylltu sprautunnar inniheldur purrt natturulegt gimmi (latexafleidu), sem getur valdid
alvarlegum ofnaemisvidbrégdum.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Oryggi og verkun filgrastims sem gefid er & sama degi og beinmergsbalandi
krabbameinslyfjamedferd med frumueydandi lyfjum, hefur ekki verid dkvardad nakvemlega. Vegna
pess hversu kyrningafrumur i hradri skiptingu eru naemar fyrir beinmergsbalandi, frumueydandi
krabbameinslyfjamedferd, er ekki malt med pvi ad veita medferd med filgrastim i 24 Klst. fyrir og i
24 Klst. eftir krabbameinslyfjamedferd. Bradabirgdanidurstddur vegna nokkurra sjuklinga sem fengu
filgrastim samhlida 5-flGorarasili benda til pess ad daufkyrningafaed geti versnad.

Hugsanlegar milliverkanir vid adra vaxtarpatti blodfrumna og vid cytokin hafa ekki enn verid
rannsakadar i kliniskum rannséknum.

Vegna pess ad litium studlar ad losun daufkyrninga er liklegt ad litium auki verkun filgrastims. Enda
pott pessi milliverkun hafi ekki verid rannsdkud formlega liggja ekki fyrir neinar visbendingar um ad
han sé skadleg.

4.6 Frjosemi, medganga og brjdstagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun filgrastims & medgéngu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir & exlun. Vart vard vid aukinn dauda fdsturvisa hja kaninum vid skammta sem
voru margfalt steerri en sem nemur Kkliniskri Gtsetningu og pannig ad eiturverkanir hja modur voru
einnig til stadar (sja kafla 5.3). Birtar heimildir greina fra pvi ad filgrastim fari yfir fylgju hja
pungudum konum.

Filgrastim er ekki &tlad til notkunar @ medgoéngu.
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Brjostagjof
Ekki er pekkt hvort filgrastim/umbrotsefni skiljast ut i brjostamjolk. EKki er haegt ad Utiloka heettu
fyrir born sem eru & brjésti. Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og avinning medferdar

fyrir konuna og akveda & grundvelli matsins hvort hetta eigi brjostagjof eda hatta/stédva timabundid
medferd med filgrastim.

Fridsemi

Filgrastim hafdi ekki ahrif & frjosemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum (sja kafla 5.3).
4.7 Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Accofil getur haft litil &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

Vart getur ordid vio sundl eftir ad Accofil er gefid (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

a. Samantekt 4 Oryqgi

Alvarlegustu aukaverkanirnar sem geta komid fram medan & medferd med filgrastimi stendur eru
m.a.: bradaofnaemisvidbrdgd, alvarlegar aukaverkanir & lungu (p.m.t. millivefjalungnabdlga og bréatt
andnaudarheilkenni (ARDS)), haredalekaheilkenni, alvarleg miltissteekkun/miltisrof, umbreyting
yfir i mergrangvaxtarheilkenni eda hvitblaedi hja sjuklingum med alvarlega, langvinna
daufkyrningafaed, hysilssétt hja sjuklingum sem fa ésamgena beinmergsigraedslu eda igraedslu
stofnfrumna bl6dmyndandi frumna og sigdkornakreppa hja sjuklingum med sigdkornasjukdém.

Aukaverkanir sem oftast hefur verid tilkynnt um eru hiti, verkir i stodkerfi (p.m.t. beinverkir,
bakverkir, lidverkir, vodvaverkir, verkir i atlim, verkir i stodkerfi, verkir i stodkerfi fyrir brjosti,
verkir i halsi), bl6dleysi, uppkost og 6gledi. I kliniskum rannséknum & krabbameinssjiklingum voru
verkir i stookerfi vaegir til midlungsalvarlegir hja 10% og alvarlegir hja 3% sjuklinga.

b. Tafla med aukaverkunum

Upplysingarnar & toflunum hér a eftir lysa aukaverkunum sem tilkynnt var um i kliniskum
rannsoknum og aukaverkanatilkynningum eftir markadssetningu. Innan hvers tidniflokks eru
algengustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

MedDRA Aukaverkanir
liffeeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjog sjald-
algengar >1/100 til >1/1.000 til geefar
>1/10 <1/10 <1/100 >1/10.000 til
<1/1.000
Sykingar af Syklasott
voldum Berkjubdlga
sykla og Syking i efri
snikjudyra hluta 6ndunar-
vegs
pvagrasar-
syking
BI6d og eitlar | Bléoflagna- Miltis- Hvitfrumna- Miltisrof?
feed steekkun? fjolgun? Sigdkorna-
Blddleysi® Minnkadur blodleysi
bl6draudi® med kreppu
Blédmyndun
utan mergs
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MedDRA

Aukaverkanir

liffeeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjdg sjald-
algengar >1/100 til >1/1.000 til geefar
>1/10 <1/10 <1/100 >1/10.000 til
<1/1.000
Onamiskerfi Ofnami Brada-
Lyfjaofneemi® | ofnaemis-
Hysilssott® vidbrogd
Efnaskipti og Minnkud pvagsyrudreyri | Minnkadur
naering matarlyst® Aukin pvag- glukosi i
Aukinn laktat | syra i blooi bl6oi
dehydrogenasi Kristalla-
i bloai gigt?
(pyrofosfat-
brjosk-
kolkun)
Raskanir &
vokva-
rammali
Gedraen Svefnleysi
vandamél
Taugakerfi Hofudverkur® | Sundl,
minnkad
skynnami,
6dedlileg
skynjun
FEodar Lagprystingur | Teppusjuk- Haraoaleka-
Haprystingur | domur i heilkenni?
blaedum? Osadar-
bolga
Ondunarfeaeri, Bl6dhosti Bréatt and-
brjésthol og Maoi naudarheil-
midmeeti Hosti? kenni?
Verkir i Ondunarbilun?
munni og Lungnabjagur?
koki®® Millivefja-
Blddnasir lungna-
sjukdémur?
Lungnaiferd?
Lungna-
blaeding
Surefnisskortur
Meltingarfeeri | Nidur- Hagdatregda®
gangur®® Verkir i
Uppkost®® munni
Ogledi?
Lifur og gall Aukinn Aukinn
alkaliskur gamma-
fosfatasi i glatamyl
bl6di transferasi
Lifrarsteekkun | Aukinn
aspartat
amino-
transferasi
HGd og Skalli® Utbrot? Dréfnuordu- | Sweets
undirhad Horundsrodi utbrot heilkenni
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MedDRA Aukaverkanir

liffeeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjdg sjald-
algengar >1/100 til >1/1.000 til geefar
>1/10 <1/10 <1/100 >1/10.000 til
<1/1.000
(bradur
dauf-
kyrninga-
haokvilli)
/Edabdlga i
hao?
Stodkerfi og Verkir i Vodva- Beinpynning Minnkud
bandvefur stookerfi¢ krampar beinpéttni
Versnun
iktsyki
Nyru og Sérsauki vio Protein i pvagi | Oedlileg
pvagfeeri pvaglat pvaglat
BI6d i pvagi Nyrna-
hnodrabdlga
Almennar breyta? Verkir fyrir Vidbrogo &
aukaverkanir | Bolgai brjosti? stungustad
0g auka- slimhug? prottleysi
verkanir a Hiti Verkir?
ikomustad Lasleiki®
Bjugur i
atlimum®
Averkar, Vidbrogd vid
eitranir og bl6agjofe
fylgikvillar
adgeroar

aSjé4 kafla ¢ (Lysing & véldum aukaverkunum)

bTilkynnt hefur verid um hysilssott og daudsféll hja sjuklingum 1 kjolfar 6samgena beinmergsigraedslu (sja
kafla c)

par med talid beinverkir, bakverkir, lidverkir, védvaverkir, verkir i atlim, verkir i stookerfi, verkir i stookerfi
fyrir brjésti, verkir i halsi

4Tilvik komu fram eftir markadssetningu hja sjuklingum sem gengust undir beinmergsigraedslu eda losun
stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i bl68id

eAukaverkanir med meira nygengi hja sjuklingum, sem fengu filgrastim samanborid vid lyfleysu, tengdar
afleidingum undirliggjandi krabbameins eda frumueitrandi krabbameinslyfjamedferd

c. Lysing & véldum aukaverkunum

Hysilssott
Tilkynnt hefur verid um hysilssott og daudsfoll hja sjaklingum sem fengu G-CSF i kj6lfar 6samgena
beinmergsigraedslu (sja kafla 4.4 og 5.1).

Héaradalekaheilkenni

Greint hefur verid fra tilvikum héaraedalekaheilkennis i kjolfar notkunar hvitkornavaxtarpattar.
Tilfellin hafa yfirleitt komid fyrir hja sjaklingum med illkynja sjukdéma med meinvorpum, syklasott
og hja sjaklingum & lyfjamedferd med morgum krabbameinslyfjum eda undirgangast blddskiljun (sja
kafla 4.4.)

Sweets heilkenni
Tilkynnt hefur verid um tilvik um Sweets heilkenni (bradur daufkyrningahtdkvilli) hjé sjaklingum
sem fengu medferd med filgrastimi.

Aukaverkanir a lungu
I kliniskum rannséknum og eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um aukaverkanir & lungu &
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bord vid millivefjalungnasjukdom, lungabjdg og lungnaiferd sem stundum endudu med éndunarbilun
eda bradu andnaudarheilkenni (ARDS), sem kunni ad reynast banvant (sja kafla 4.4).

Miltissteekkun og miltisrof
Tilkynnt hefur verid um miltissteekkun og miltisrof i kjolfar lyfjagjafar med filgrastimi. Sum tilvik
um miltisrof reyndust banvan (sja kafla 4.4).

Ofneemi

I kliniskum rannséknum og eftir markadssetningu hefur verid greint fra vidbrogdum sem likjast
ofna@mi, p.m.t. brddaofneemi, utbrotum, ofsaklada, ofneemisbjug, madi og lagprystingi i tengslum
vid fyrstu eda sidari medferd. A heildina litid var oftar tilkynnt um slikt i kj6lfar lyfjagjafar i blazd. |
sumum tilvikum hafa einkenni komid aftur pegar lyfid er gefid & ny sem gefur til kynna
orsakasamhengi. Heetta skal notkun filgrastims fyrir fullt og allt hja sjuklingum sem f4 alvarleg
ofna@misvidbroga.

/Edabolga i hud

Greint hefur verid fra edabolgu i hid hja sjuklingum sem fengu medferd med filgrastimi. Ekki er
bekkt hvernig eedabdlga myndast hja sjuklingum sem fa filgrastim. Vid langtimanotkun hefur verid
tilkynnt um adabdlgu hja 2% sjuklinga med alvarlega, langvinna daufkyrningafed.

Kristallagigt (pyrofosfatbrjdskkolkun)
Tilkynnt hefur verid um kristallagigt (pseudogout) (chondrocalcinosis pyrophosphate) hja
krabbameinssjuklingum sem fa filgrastim.

Hvitfrumnafjélgun

Vart vard vid hvitfrumnafjolgun (WBC > 50 x 10%1) hja 41% heilbrigdra gjafa og timabundna
blodflagnafed (blodflogur < 100 x 10%1) hja 35% gjafa i kjclfar medferdar med filgrastimi og
hvitfrumnaséfnunar (sja kafla 4.4).

d. BoOrn

Gogn ar kliniskum rannséknum & bérnum gefa til kynna ad 6ryggi og verkun filgrastims séu svipud
hja fullordnum og bérnum sem fa frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd, sem gefur til kynna ad
enginn aldurstengdur munur sé a lyfjahvorfum filgrastims. Eina aukaverkunin sem tilkynnt var um
med samraeemdum haetti var verkir i stodkerfi, en pad er ekki frabrugdid peirri reynslu sem fram kom
hja fulloronum.

EKKi liggja fyrir neegar upplysingar til pess ad meta notkun filgrastims hja bérnum frekar.

e. Adrir sérstakir sjuklingah6par

Notkun hja éldrudum

Enginn munur & 6ryggi eda verkun kom fram & milli einstaklinga eldri en 65 &ra samanborid vid
yngri fullordnum (> 18 ara) sem fengu frumueydandi krabbameinslyfjamedferd og klinisk reynsla
hefur ekki greint mismun i svérun milli aldradra og yngri fullordinna sjaklinga. Ekki liggja fyrir
naegileg gogn til ad meta Accofil notkun hja 6ldrudum einstaklingum vid 6drum sampykktum
Accofil dbendingum.

Born med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed
Tilvik minnkadrar beinpéttni og beinpynningar hafa verid skrad hja bérnum med alvarlega,
langvarandi daufkyrningafed sem fengu langvarandi medferd med filgrastimi.

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. Pannig er haegt ad fylgjast stédugt med sambandinu milli &vinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigadisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad
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tengist lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.
4.9 Ofskémmtun

Anrif ofskémmtunar Accofil hafa ekki verid stadfest. begar medferd med filgrastimi er hatt veldur
pad venjulega 50% faekkun daufkyrninga i bldoras innan 1 til 2 daga en edlilegum gildum er nad a
1 til 7 dogum.

5. LYFJAFR/ZEDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: énaemisorvandi lyf, pattir til drvunar (colony stimulating factors), ATC-
flokkur: LO3AAQ2

Accofil er samheitaliftaeknilyf. itarlegar upplysingar eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evropu
https://www.ema.europa.eu.

Hvitkornavaxtarpattur manna (Human G-CSF) er glykdéprotin sem stjérnar myndun og losun virkra
daufkyrninga ur beinmerg. Accofil inniheldur r-metHuG-CSF (filgrastim) og eykur fjélda
daufkyrninga i bl6dras verulega innan 24 Klst. en einkjérnungum fjélgar dverulega. Hja sumum
sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed getur filgrastim einnig valdid litilshattar
fjolgun raudkyrninga og basakyrninga i bl6drasinni, midad vid upphafsgildi. Sumir pessara sjuklinga
kunna ad hafa verio med raudkyrningager eda basakyrningager adur en medferd hofst. Fjdlgun
daufkyrninga er skammtah&d vid radlagda skammta. Daufkyrningar sem verda til vegna svérunar
gagnvart filgrastimi hafa edlilega eda aukna virkni samkvaemt préfum & efnasaekni og atfrumuvirkni.
pegar medferd med filgrastimi er hatt veldur pad venjulega 50% faekkun daufkyrninga i bldoras
innan 1 til 2 daga en edlilegum gildum er nad & 1 til 7 dégum.

Notkun filgrastims hja sjuklingum sem gangast undir frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd
dregur marktaekt Ur nygengi, alvarleika og timalengd daufkyrningafaedar og daufkyrningafaedar med
hita. Meoferd med filgrastimi dregur markteaekt ur timalengd daufkyrningafedar med hita, notkun
syklalyfja og sjukrahusvist eftir innleidslu krabbameinslyfjamedferdar gegn bradu
mergfrumumyndandi hvitblaedi eda beinmergseydingu sem undanfara beinmergsigraedslu. Nygengi
hita og skradra sykinga minnkadi i hvorugu tilvikinu. Ekki dré ur timalengd hita hja sjuklingum sem
gengust undir beinmergseydingu sem undanfara beinmergsigradslu.

Notkun filgrastims eins sér eda eftir krabbameinslyfjamedferd losar stofnfrumur blédmyndandi
frumna Ur beinmerg Ut i bl6drasina. bessum samgena stofnfrumum bl6dmyndandi frumna er unnt ad
safna og gefa sidan sjuklingnum med innrennsli i kjélfar hAskammta krabbameinslyfjamedferoar,
annadhvort i stad eda til vidbotar beinmergsigraedsiu. Med pvi ad gefa stofnfrumur bl6dmyndandi
frumna med innrennsli batnar bl6dmyndun hradar og pvi dregur Gr lengd pess tima sem hetta er a
blaedingafylgikvillum og porf fyrir blodflagnagjof.

peir sem fengu 6samgena stofnfrumur blédmyndandi frumna sem losadar voru med filgrastimi nadu
mun hradar edlilegum bl6dfraeedilegum gildum & ny sem leiddi til verulega styttri tima fram ad
edlilegum bl6dflogugildum an studnings samanborid vid 6samgena beinmergsigraedslu.

I einni aftursynni evropskri rannsokn, par sem mat var lagt & notkun hvitkornavaxtarpétta eftir
6samgena beinmergsigraedslu hjé sjuklingum med brétt hvitblaedi, bentu nidurstodur til aukinnar
haettu & hysilssétt, medferdartengdum dauda og dauda pegar hvitkornavaxtarpattur var gefinn.
annarri aftursynni alpjodlegri rannsékn & sjuklingum med bréatt eda heegfara mergfrumuhvitblaeoi var
ekki synt fram & nein ahrif & hattu & hysilssott, medferdartengdum dauda né dauda. I safngreiningu &
rannsOknum & 6samgena igraedslum sem tok til nidurstadna Ur niu framsynum slembirddudum
rannsoknum, 8 aftursynum rannséknum og 1 tilfella-vidmidarannsokn, var ekki synt fram & &hrif &
heettu & bradri hysilssétt, langvinnri hysilssott eda snemmkomnum medferdartengdum dauda.
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Hlutfallsleg aheetta (95% CI) vardandi hysilssott og medferdartengdan dauda
i kj6lfar medferdar med hvitkornavaxtarpeetti eftir beinmergsigraedslu
Utgafa Rannsoknar- N E;?i?ssétt af Langvinn {\:relsglirf "
timabil grédu 11-1V hysilssott dausi
Safngreining i a 1,08 1,02 0,70
(2003) 1986 - 2001 1.198 (0,87; 1,33) (0,82;1,26) | (0,38;1,31)
Aftursyn evropsk i b 1,33 1,29 1,73
ranns6kn (2004) | 19922002 L7839 | 108 164) | (1,02:161) | (1,30;2,32)
Aftursyn
P 1,11 1,10 1,26
alpjodleg 1995 - 2000° 2.110 o N =
ranns6kn (2006) (0,86; 1,42) (0,86; 1,39) (0,95; 1,67)

a T P 20 ns . . p . . . P
Greiningin felur i sér rannséknir vardandi beinmergsigradslur & pessu timabili; i sumum rannséknum var
studst vid GM-CSF

b
Rannsoknin felur i sér sjuklinga sem fengu beinmergsigraoslu & pessu timabili

Notkun filgrastim vid losun stofnfrumna blédmyndandi frumna hja heilbrigdum gjéfum & undan
6samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi frumna

Hja heilbrigdum gjéfum naegir skammtur sem nemur 10 pg/kg/dag undir hud i 4 til 5 daga i rod til ad
safna sem nemur > 4 x 10® CD34* frumur/kg likamspyngdar pega hja flestum gjofum eftir tveer
hvitfrumusafnanir.

Notkun filgrastims hja sjuklingum, bérnum eda fullordnum, med alvarlega, langvarandi
daufkyrningafaed (alvarlega medfaedda, lotubundna eda sjalfvakta daufkyrningafaed) veldur
vidvarandi aukningu & heildarfjolda daufkyrninga i bldorasinni og dregur Gr sykingum og tengdum
atvikum.

Notkun filgrastims handa sjuklingum med HIV sykingu vidheldur edlilegum fjélda daufkyrninga en
tilgangur pess er ad gera mogulega videigandi skommtun veirulyfja og/eda annarra mergbalandi
lyfja. Engar visbendingar eru um ad sjuklingar med HIV sykingu sem fa filgrastim syni aukna
eftirmyndun HIV.

Eins og med adra vaxtarpeetti bléofrumna hafa préfanir in vitro synt fram & 6rvandi eiginleika G-CSF
a innpekjufrumur i folki.

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

I kjolfar lyfjagjafar radlagdra skammta undir hid hélst styrkur i sermi haerri en 10 ng/ml i 8 — 16 Kist.
Dreifing

Dreifingarrammalid i bl6di er u.p.b. 150 mi/kg.

Brotthvarf

Komid hefur i 1jés ad uthreinsun filgrastims fer fram samkvaemt fyrsta stigs lyfjahvorfum badi i
kjolfar lyfjagjafar undir hud og i blaed. Helmingunartimi filgrastims i sermi er u.p.b. 3,5 klst. og
Uthreinsunartidnin u.p.b. 0,6 ml/min/kg. Vid stédugt innrennsli med Accofil i allt ad 28 daga hja
sjuklingum sem voru ad jafna sig eftir samgena beinmergsigraedslu, komu ekki fram nein merki um

uppsofnun lyfs og helmingunartimi brotthvarfs var svipadur.

Linulegt/élinulegt samband

Pad er jakvaed linuleg fylgni milli skammts og styrks filgrastims i sermi, hvort sem lyfjagjof for fram
i blazed eda undir hao.
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5.3 Forkliniskar upplysingar

Filgrastim var rannsakad i rannsoknum & eiturverkunum eftir endurtekna skammta sem stédu i allt ad
1 ar og syndu fram & breytingar sem rekja matti til fyrirsjaanlegra lyfjafreedilegra verkana, svo sem
fjélgunar hvitfrumna, ofvaxtar mergfrumna i beinmerg, blédkornamyndunar utan beinmergs og
miltissteekkunar. pessar breytingar gengu allar til baka eftir ad medferd var heett.

Ahrif filgrastims & proska fyrir faedingu hafa verid rannsokud hja rottum og kaninum. Lyfjagjof
filgrastims i blaaed (80 pg/kg/dag) hja kaninum medan & myndun liffaera stdd olli eiturverkunum &
modur og fjolgun fosturlata, auknum fanglatum eftir hreidrun og vart vard vid leegra medaltal lifandi
afkvaema eftir got og minni fosturpyngd.

Byggt & upplysingum sem tilkynnt var um vardandi annad lyf sem inniheldur filgrastim og er svipad
Accofil voru nidurstddur samberilegar auk pess sem vart vard vid aukna vanskdpun hjé fostrum vid
100 pg/kg/dag, en pad er skammtur sem veldur eiturverkunum & méour og samsvarar altaekri
Utsetningu sem er u.p.b. 50-90 sinnum su Gtsetning sem kemur fram hja sjuklingum sem fa kliniskan
skammt sem nemur 5 pg/kg/dag. Pad stig par sem ekki vard vart vid aukaverkanir sem ollu
eiturverkunum & fésturvisum eda fostrum i pessari rannsékn var 10 pg/kg/dag, sem samsvaradi
altaekri dtsetningu sem nam u.p.b. 3-5 faldri peirri Gtsetningu sem kom fram hja sjuklingum sem
fengu Kkliniskan skammt.

Hja ungafullum rottum vard ekki vart vid neinar aukaverkanir & méour eda fostur vid skammta sem
namu allt ad 575 pg/kg/dag. Afkveemi rotta sem fengu filgrastim kringum faeedingu og medan a
mjolkurgjof stod syndu fram 4 seinkun a proska og vexti (>20 pg/kg/dag) og orlitla leekkun
lifunartioni (100 pg/kg/dag).

Filgrastim hafdi engin synileg ahrif & frjosemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum.

6. LYFJAGERDARFR/EDPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Isedik

Natriumhydroxid

Sorbitdl (E420)

Pdlysorbat 80

Vatn fyrir stungulyf.

6.2 Osamrymanleiki

Accofil ma ekki pynna med natriumkléridlausnum.
Filgrastim getur adsogast & gler og plastefni eftir pynningu.
Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.
6.3 Geymslupol

3ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymid i keeli (2°C — 8°C). Ma ekki frjosa.

Stodugleiki Accofil minnkar ekki pé pad frjosi einu sinni fyrir slysni. Ef Accofil hefur verid i frosti i
meira en 48 kist. eda frys oftar en einu sinni skal EKKI nota pad.

Mea tilliti til geymslupols og notkunar utan sjukrahtsa, ma sjaklingurinn taka lyfid ar keeli og
geyma pad vid stofuhita (en ekki yfir 25°C), i eitt skipti i allt ad 15 daga. Vid lok timabilsins méa

56



ekki setja lyfid aftur i keelinn heldur skal pvi fargad.
Geymid sprautuna i dskjunni til varnar gegn 1josi.

Synt hefur verid fram & efnafraedilegan og edlisfreedilegan stodugleika pynntrar innrennslislausnar i
30 Klst. vid 25°C £ 2°C. Med hlidsjon af hugsanlegri érverumengun skal nota lyfid tafarlaust. Ef
pbad er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og astand fyrir notkun & 4byrgd notanda og
yfirleitt ekki lengri en 30 klist. vid 25°C + 2°C, nema pynning hafi farid fram vid stadlada og
gildada smitgat.

6.5 Gerdilats og innihald

Afyllt sprauta 0r gleri af gerd | med afastri nal Gr rydfriu stali & endanum sem ekki er hagt ad
fjarleegja og aprentudum kvardamerkingum fré 1 til 40 fyrir allt fr4 0,1 ml og 1 ml & bol sprautunnar.
Nalarhlif afylltu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt gammi (sja kafla 4.4). Hver afyllt sprauta
inniheldur 0,2 ml af lausn.

Hver pakkning inniheldur eina, prjar, fimm, sjo eda tiu afylltar sprautur, med eda an
nalaréryggisbinadar, og sprittburrkur. Pakkningarnar an pynnupakkningar eru fyrir sprautur an
naladryggisbunadar. Pynnupakkningarnar eru fyrir stakar sprautur med aféstum nalaréryggisbinadi.

EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6 Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

Ef 4 parf ad halda mé pynna Accofil med 5% glukdsa. Aldrei er malt med svo mikilli pynningu ad
han veiti endanlegum styrk sem nemur innan vid 0,2 milljén einingar (2 pg) & ml.

Skooda skal atlit lausnarinnar fyrir notkun. Adeins skal nota taerar lausnir sem eru lausar vid agnir.
Hristid ekki.

Hja sjuklingum sem fa filgrastim pynnt nidur i styrk sem nemur minna en 1,5 milljén einingar
(15 pg) & ml, skal baeta vid albimini ar sermi manna (HSA) pannig ad endanlegur styrkur veroi

2 mg/ml.

Dami: Ef endanlegt rammal er 20 ml skal, ef heildarskammtur af filgrastimi er minni en 30 milljon
einingar (300 ug), beeta at i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albdminlausn Gr sermi manna.

Accofil inniheldur engin rotvarnarefni. Vegna haettu & drverusmiti eru afylltar Accofil sprautur
adeins einnota.

Vid pynningu i 5% glukésalausn ma nota Accofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, svo sem
PVC, polyolefini (samfjollidu ur polyprdépyleni og polyetyleni) og polyprépyleni.

Notkun &fylltu sprautunnar med nalaroryggisbinadi

Nélaroryggisbunadurinn hylur nalina ad lokinni inndalingu til ad koma i veg fyrir meidsl af voldum
nalar. petta hefur engin ahrif & edlilega notkun sprautunnar. prysta skal rélega & bullupinnann og
prysta pétt & hann i lok inndzlingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna. Halda skal
takinu & hadinni par til inndaelingu er lokid. Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rélega af
enda bullupinnans. Bullupinninn mun faerast upp & vid med pumlinum og gormurinn dregur nélina af
stungustadnum og inn i ndlaréryggisbinadinn.

Notkun &fylltu sprautunnar an nélardéryggisbinadar

Gefid skammtinn samkvamt stadladri adferdarlysingu.

Notid ekki afyllta sprautu ef han hefur fallid a hart yfirborad.
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Foérgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/19
EU/1/14/946/20
EU/1/14/946/21
EU/1/14/946/22
EU/1/14/946/23
EU/1/14/946/24
EU/1/14/946/25
EU/1/14/946/26
EU/1/14/946/27

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADBSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 18.09.2014
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 12. juni 2019

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS
itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu

Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.
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1. HEITILYFS

Accofil 70 milljén einingar/0,73 ml stungulyf/ innrennslislyf, lausn i &fylltri sprautu

2. INNIHALDSLYSING

Hver afyllt sprauta inniheldur 70 milljon einingar (ein.)/700 mikrogromm (ug) af filgrastimi i
0,73 ml (0,96 mg/ml) af stungulyfi eda innrennslislyfi, lausn.

Filgrastim er radbrigda metionyl kyrningavaxtarpattur manna framleiddur i Escherichia coli (BL21)
med radbrigda DNA teekni.

Hjélparefni med pekkta verkun:

Hver ml af lausn inniheldur 50 mg af sorbit6li (E420)

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Stungulyf, lausn i &fylltri sprautu
Innrennslispykkni, lausn i afylltri sprautu

Teer, litlaus lausn.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Accofil er etlad til pess ad draga Ur lengd daufkyrningafedar og nygengi daufkyrningafedar asamt
hita hja sjaklingum sem fa medferd med vidurkenndum frumudrepandi krabbameinslyfjum vid
illkynja sjukdémi (nema heaegfara mergfrumuhvitblaedi og mergrangvaxtarheilkenni) og til pess ad
draga ur lengd daufkyrningafeedar hja fulloronum sjuklingum sem gangast undir

beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigradslu sem talid er ad eigi langvarandi alvarlega
daufkyrningafad & heettu. Oryggi og verkun Accofil eru svipud hja fullordnum og bérnum sem fa
frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd.

Accofil er tlad til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna dr beinmerg Gt i bl6dio (PBPC).

Hja sjuklingum, bérnum eda fullordnum, med alvarlega medfaedda, lotubundna eda sjalfvakna
daufkyrningafed med heildar daufkyrningafjolda (ANC) sem nemur 0,5 x 10%I og ségu um
alvarlegar eda endurteknar sykingar, er langtima lyfjagjof med Accofil &tlud til pess ad auka
daufkyrningafjélda og draga Ur nygengi og timalengd atvika sem tengjast sykingum.

Accofil er etlad til medferdar vid pralatri daufkyrningafed (ANC innan vid eda sem nemur

1,0 x 10%1) hja sjuklingum med langt gengna HIV sykingu til pess ad draga Ur haettu &
bakteriusykingum pegar adrar leidir til ad medhodndla daufkyrningafad eiga ekki vid.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Accofil medferd skal adeins veita i samstarfi vid sérfraedideild & svidi krabbameinslaekninga sem

hefur reynslu & svidi medferdar med G-CSF og blodmeinafraedi og byr yfir naudsynlegri adstodu til
sjukdémsgreiningar. Losunar- og blédskiljunarferli skulu framkveemd i samstarfi vid
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krabbameins- og blodmeinafraedideild med vidunandi reynslu a pessu svidi par sem hagt er ad hafa
videigandi eftirlit med blodmyndandi frumum.

Afyllta sprautan med Accofil 70 milljon einingum/0,73 ml er sérstaklega honnud til ad haegt sé ad
gefa skammta af Filgrastim sem nema 10 pg/kg/dag hja fulloronum sjuklingum og par med feekka
naudsynlegum gjéfum med moérgum afylltum sprautum sem innihalda 30 milljén einingar/0,5 ml og
48 milljon einingar/0,5 ml, vid eftirfarandi adstaedur:

e Losun stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did vid samgena
stofnfrumuigraedslu, an krabbameinslyfjamedferoar

e Losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did, i kjoIfar mergbaelandi
krabbameinslyfjamedferoar

e Til losunar stofnfrumna blodmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blédid til notkunar vid
6samgena stofnfrumuigraedslu, hjé heilbrigdum sjalfbodalidum

e Til ad draga Ur lengd daufkyrningafeedar hja sjuklingum sem gangast undir beinmergseydandi
medferd og sidan beinmergsigraedslu.

Skammtar

Vidurkennd frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd

Radlagdur skammtur filgrastims er 0,5 milljon einingar (5 pg)/kg/dag. Gefa a fyrsta skammt af
Accofil i fyrsta lagi 24 klst. eftir medferd med frumudrepandi krabbameinslyfjum. | slembirddudum
kliniskum rannséknum var notadur skammtur sem nam 230 pg/m?/dag (4,0 til 8,4 pg/kg/dag) undir
hao.

Halda skal daglegri skémmtun filgrastims &fram par til dzetludu laggildi daufkyrninga hefur verid
nad og daufkyrningafjoldi er ordinn edlilegur a ny. I kjlfar vidurkenndrar
krabbameinslyfjamedferdar vio fostum axlum, eitlaeexlum og hvitblaedi af eitilfrumugerd er baist
vid ad pad purfi allt ad 14 daga medferd til pess ad uppfylla pessar krofur. 1 kjolfar innleidingar- og
uppretingarmedferdar gegn bradu mergfrumuhvitblaedi er hugsanlegt ad medferdin verdi nokkud
lengri (allt ad 38 dagar) byggt a tegund, skammti og aztlun peirrar frumudrepandi
krabbameinslyfjamed&ferdar sem notud er.

Hja sjuklingum sem fa frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd verdur yfirleitt vart vid aukningu
daufkyrningafjolda 1-2 dogum eftir ad filgrastim medferd er hafin. Til pess ad fa aframhaldandi
medferdarsvorun skal hins vegar ekki hetta filgrastim medferd fyrr en &atludu laggildi hefur verid
nad og daufkyrningagildi hafa nad edlilegu bili & ny. Ekki er meelt med pvi ad hatta filgrastim
medferd of snemma, eda adur en aztludu laggildi er nad.

Hja sjuklingum sem f& beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigraedsiu

Radlagdur upphafsskammtur filgrastims er 1,0 milljon einingar (10 pg)/kg/dag. Gefa & fyrsta
skammt filgrastims a.m.k. 24 klst. eftir medferd med krabbameinslyfjum og a.m.k. 24 klst. eftir
beinmergsinnrennsli.

Pegar laggildi daufkyrninga hefur verid nad skal stilla daglegan skammt filgrastims smam saman
med hlidsjon af svorun daufkyrninga sem nemur:

Daufkyrningafjoldi Adlogun skammta filgrastims

> 1,0 x 1091 i 3 daga samfleytt Minnkad i 0,5 milljén einingar (5 pg)/kg/dag
A0 pvi loknu, ef ANC helst > 1,0 x 10%1 { Notkun filgrastim hatt

3 daga samfleytt

Ef ANC minnkar i < 1,0 x 10%1 medan & medferdartimabilinu stendur skal haekka skammt
filgrastims aftur i samraemi vid ofantalin skref

ANC = Heildar daufkyrningafjoldi
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Losun stofnfrumna blédmyndandi frumna r beinmerg Ut i bl6did (PBPC) hja sjuklingum i
mergbalandi eda beinmergseydandi medferd sem fa samgena igraedslu stofnfrumna blédomyndandi
frumna i kjolfarid

Radlagdur skammtur filgrastims pegar pad er notad eitt og sér vid losun stofnfrumna bl6dmyndandi
frumna ar beinmerg Ut i bl6did er 1,0 milljon einingar (10 pg)/kg/dag i 5-7 daga samfleytt.
Timasetning hvitfrumuséfnunar: 1 eda 2 hvitfrumusafnanir a ddgum 5 og 6, sem negir oft. \Vid adrar
kringumstaedur getur purft & fleiri hvitfrumuséfnunum ad halda. Halda skal 4fram ad gefa somu
skammita filgrastims fram ad sidustu hvitfrumuséfnun.

Rédlagdur skammtur filgrastims vid losun stofnfrumna blédmyndandi frumna ar beinmerg Gt i
bl6dio eftir beinmergsbalandi krabbameinslyfjamedferd er 0,5 milljon einingar (5 ug)/kg/dag fra
fyrsta degi eftir ad krabbameinslyfjamedferd lykur par til ad magn daufkyrninga hefur nad aatludu
laggildi og ndd edlilegum bili & ny. Hvitfrumus6fnun & ad fara fram & peim tima sem ANC hakkar ar
< 0,5 x 1011 > 5,0 x 10%I. Hja sjuklingum sem hafa ekki farid i umfangsmikla
krabbameinslyfjamedferd nagir ein hvitfrumuséfnun oft. Vid adrar kringumstaedur er malt med
aukalegum hvitfrumuséfnunum.

Losun stofnfrumna bl6édmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blddio hja heilbrigdum gjéfum fyrir
6samgena igradslu stofnfrumna blédmyndandi frumna

Ef um er ad reeda losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna ar beinmerg Gt i bl6dras hja heilbrigdum
gjofum skal gefa filgrastim sem nemur 1,0 milljon einingum (10 pg)/kg/dag i 4 til 5 daga samfleytt.
Hefja skal hvitfrumuséfnun & degi 5 og halda &fram fram ad degi 6 ef & parf ad halda til pess ad safna
4 x 10° CD34* frumum/kg likamspyngdar pegans.

Hja sjuklingum med alvarlega, langvinna daufkyrningafeed (SCN)

Medfaedd daufkyrningafed
Rédlagour upphafsskammtur er 1,2 milljon einingar (12 pg)/kg/dag sem stakur skammtur eda i fleiri
skommtum.

Sjéalfvakin eda lotubundin daufkyrningafeaed:
Radlagdur upphafsskammtur er 0,5 milljon einingar (5 pug)kg/dag sem stakur skammtur eda i fleiri
skommtum.

Skammtaadlogun

Filgrastim skal gefa daglega med inndzlingu undir hd par til daufkyrningafjoldi ner og vidhelst
haerri en 1,5 x 10%1. begar svorun hefur verid nad skal dkvarda laegsta arangursrika skammt til pess
ad viohalda pessu gildi. Langtima dagleg lyfjagjof er naudsynleg til ad vidhalda naegilegum
daufkyrningafjolda. Eftir einnar til tveggja vikna medferd ma tvofalda eda helminga
upphafsskammtinn eftir svorun sjaklings. 1 kjélfarid ma adlaga skammtinn einstaklingsbundid & 1 til
2 vikna fresti til ad vidhalda medaltali daufkyrningafjélda & bilinu 1,5 x 10%1 til 10 x 10%I. ihuga ma
ad haekka skammta hradar hja sjiklingum med alvarlegar sykingar. I kliniskum rannséknum fengu
97% sjuklinga sem syndu svorun fullkomna svorun vid skammta sem namu < 24 pg/kg/dag.
Langtima oryggi lyfjagjafar med filgrastimi sem nemur herra en 24 pg/kg/dag hja sjuklingum med
alvarlega, langvinna daufkyrningafeed hefur ekki verid stadfest.

Hja sjuklingum med HIV sykingu

Medferd daufkyrningafedar

Radlagdur upphafsskammtur filgrastims er 0,1 milljon einingar (1 pg)/kg/dag, gefid daglega og skal
auka skammta smam saman i mest 0,4 milljon einingar (4 pg)/kg/dag par til edlilegum fjélda
daufkyrninga er nad og hagt er ad vidhalda honum (ANC > 2,0 x 10%1). I kliniskum rannséknum
svOrudu meira en 90% sjuklinga pessum skémmtum og nadu edlilegum fjélda daufkyrninga eftir

2 daga (midgildi).
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Hja faeinum sjuklingum (<10 %) purfti skammta allt ad 1,0 milljon einingar (10 pg)/kg/dag til ad na
edlilegum fjélda daufkyrninga.

Vidhald edlilegs daufkyrningafjélda

pegar daufkyrningafaed er horfin skal akvarda minnsta arangursrika skammtinn til ad vidhalda
edlilegum daufkyrningafjolda. Melt er med pvi ad fyrst sé skammiti breytt pannig ad gefnar séu

30 milljén einingar (300 pg)/dag annan hvorn dag. Frekari skammtaadlégun getur reynst naudsynleg
samkvaemt ANC gildi sjuklings, til pess ad vidhalda daufkyrningafjélda sem nemur > 2,0 x 10%1. i
Kliniskum rannséknum purfti skémmtun sem nam 30 milljén einingar (300 ug)/dag 1-7 daga i viku
til ad vidhalda ANC > 2,0 x 10%1 og var midgildi skommtunartiéni 3 dagar i viku. Langtima lyfjagjof
getur reynst naudsynleg til ad vidhalda ANC > 2,0 x 10%1.

Sérstakir sjuklingahdpar
Aldradir

Fair aldradir sjuklinga toku pétt i kliniskum rannséknum & filgrastimi en engar sérstakar rannsoknir
hafa verid framkvaemdar hja pessum hopi og pvi er ekki haegt ad gefa sérteekar radleggingar um
skammta.

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

Rannsdknir & filgrastimi hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi syna fram &
svipad mynstur hvad vardar lyfjahvorf og lyfhrif og hja heilbrigéum einstaklingum. EkKi parf &
skammtaadldgun ad halda vid pessar adstaedur.

Notkun hj& bérnum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafaed eda krabbamein

Sextiu og fimm prosent sjuklinga sem pétt toku i rannsékninni & alvarlegri, langvarandi
daufkyrningafaed voru yngri en 18 ara. Verkun medferdar var greinileg hja pessum aldurshépi en
flestir sjuklinganna i h6pnum voru med medfedda daufkyrningafed. Enginn munur var & 6ryggi
lyfsins vid notkun hja bérnum sem medhondlud voru vid alvarlegri, langvarandi daufkyrningafead.

Gogn ur kliniskum rannsoknum & bérnum gefa til kynna ad 6ryggi og verkun filgrastims séu svipud
hjé fullordnum og bérnum sem f& frumudrepandi krabbameinslyfjamedfero.

Rédleggingar vardandi skammta hja bornum eru paer sému og hja fullordnum sem f& mergbaelandi
frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd.

Lyfjagjof

Vidurkennd frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd

Filgrastim méa gefa sem daglega inndalingu undir hiid eda sem daglegt innrennsli i blaad, pynnt i
5% glukdsalausn og gefid & 30 minutum (sja kafla 6.6). Yfirleitt er akjosanlegast ad gefa lyfid undir
had. Rannsokn & lyfjagjof med stokum skdmmtum gaf til kynna ad skdmmtun i blazed stytti
hugsanlega pann tima sem &hrifin vara. EkKki er ljost hversu mikid kliniskt gildi pessar nidurstodur
hafa med tilliti til lyfjagjafar i fleiri skémmtum. Val & ikomuleid skal fara eftir hverjum einstokum
kliniskum adsteedum.

Sjuklingar sem fa beinmergseydandi medferd og sidan beinmergsigraedslu i kjdlfarid
Filgrastim ma gefa sem innrennsli i blaed & 30 mindtum eda 24 klist. eda med samfelldu innrennsli
undir had i 24 klst. bynna & filgrastim i 20 ml af 5% glukdsalausn (sja kafla 6.6).

Til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna dr beinmerg Ut i bl68id, hja sjuklingum sem
undirgangast mergbalandi eda mergeydandi medferd, sem sidan gangast undir igreedslu samgena
(autolog) stofnfrumna blédmyndandi frumnaFilgrastim til losunar stofnfrumna blédmyndandi
frumna ar beinmerg Gt i bl6did, notad eitt og sér:

Filgrastim méa gefa sem 24 klst. samfellt innrennsli undir hid eda inndzlingu undir hao.

Til inndaelingar skal pynna filgrastim med 20 ml af 5% glukdsalausn (sjé kafla 6.6).
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Filgrastim til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did, eftir mergbalandi
krabbameinslyfjamedferd
Filgrastim skal gefa med inndeelingu undir hud.

Til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did hja heilbrigdum gjoéfum, fyrir
0samgena igraedslu stofnfrumna bl6dmyndandi frumna
Filgrastim skal gefa med inndelingu undir haa.

Sjuklingar med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed (SCN)
Medfeaedd, sjalfvakin eda lotubundin daufkyrningafeaed, filgrastim skal gefa med inndaelingu undir
hua.

Sjuklingar med HIV sykingu
Medferd vid daufkyrningafsed eda pegar reynt er ad vidhalda edlilegum daufkyrningafjolda: Gefa
skal filgrastim med inndzlingu undir had.

4.3 Frabendingar
Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjélparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
4.4 Seérstok varnadarord og varudarreglur vié notkun

Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika liffraedilegra lyfja skal heiti og lotunamer lyfsins sem gefio er vera skrad
med skyrum haetti.

Sérstok varnadarord og varudarreglur sem gilda um allar abendingar

Ofhaemi

Tilkynnt hefur verid um ofnaemi, par med talin bradaofnaemisvidbrogd, vid fyrstu eda sidari medferd
hja sjuklingum sem fa filgrastim. Heetta skal varanlega notkun filgrastims hja sjaklingum med
kliniskt mikilveegt ofnemi. Ekki gefa filgrastim sjuklingum med sogu um ofnaemi fyrir filgrastimi
eda pegfilgrastimi.

Aukaverkanir & lungu

Tilkynnt hefur verid um aukaverkanir a lungu, einkum millivefslungnasjukdom, i kjolfar lyfjagjafar
med G-CSF. Sjuklingar med nylega ségu um lungnaiferd eda lungnabdlgu kunna ad vera i meiri
aheettu. Ef vart verdur vid lungnaeinkenni & bord vid hosta, hita og maedi asamt merki um lungnaiferd
vid myndgreiningu og versnun lungnastarfsemi er mgulega um ad reeda fyrstu einkenni um bratt
andnaudarheilkenni (ARDS, Acute Respiratory Distress Syndrome). Hatta skal notkun filgrastims og
veita videigandi medferd.

Nyrnahnodrabdlga

Tilkynnt hefur verid um nyrnahnodrabdlgu hja sjuklingum sem f& filgrastim og pegfilgrastim.
Yfirleitt gengu tilvik nyrnahnodrabdlgu til baka eftir ad skammtar voru minnkadir eda
notkun filgrastims og pegfilgrastims var heett. Melt er med eftirliti med pvagrannséknum.

Harazdalekaheilkenni

Tilkynnt hefur verid um haraedalekaheilkenni, sem getur verid lifshattulegt ef pad er ekki
medhondlad strax, eftir gjof hvitkornavaxtarpattar (kyrningavaxtarpattar), en pad einkennist af
lagprystingi, blédalbuminlekkun, bjugmyndun og blddstyrkt (haemoconcentration). Fylgjast parf vel
med sjuklingum sem préa med sér einkenni hareedalekaheilkennis, jafnvel i gjorgeeslu (sja kafla 4.8).

Miltissteekkun og miltisrof
Greint hefur verid fra miltissteekkun sem var yfirleitt einkennalaus og tilvikum um miltisrof hja
sjuklingum og heilbrigdum gjéfum eftir gjof filgrastims. Sum tilvik um miltisrof reyndust banveen.
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bvi skal fylgjast vel med staerd milta (t.d. klinisk skodun, 6mskodun). Thuga skal méguleika &
miltisrofi hja gj6fum og/eda sjuklingum sem greina fra verkjum vinstra megin i ofanverdu kvidarholi
eda verkjum efst i 6xI. Komid hefur i 1jos ad leekkun skammta af filgrastimi heaegir eda stodvar
framvindu miltissteekkunar hja sjuklingum med alvarlega, langvinna daufkyrningafed, og hja 3%
sjuklinga var porf & miltisnami.

llIkynja frumuvoxtur
Kyrningavaxtarpattur getur érvad voxt mergfrumna in vitro og svipud ahrif kunna ad koma fram i
sumum frumum 6drum en mergfrumum in vitro.

Mergrangvaxtarheilkenni eda haegfara mergfrumuhvitblaedi

Oryggi og verkun vid lyfjagjof filgrastims hja sjiklingum med mergrangvaxtarheilkenni eda haegfara
mergfrumuhvitblaedi (chronic myelogenous leukaemia) hafa ekki verid stadfest. Filgrastim er ekki
&tlad til notkunar pegar pessir sjukdémar eru til stadar. Pess skal sérstaklega geett ad greina
kimmyndun (blast transformation) haegfara mergfrumuhvitblaedis fra bradu mergfrumuhvitbladi.

Bréatt mergfrumuhvitbleedi

I 1j6si pess ad takmarkadar upplysingar liggja fyrir um 6ryggi og verkun hja sjuklingum med
sidkomid bratt mergfrumuhvitblaedi skal gaeta vartdar vid lyfjagjof filgrastims. Oryggi og verkun vid
lyfjagjof filgrastims hja de novo sjuklingum med bratt mergfrumuhvitbleedi & aldrinum < 55 ara med
g6da frumuerfdafraedilega eiginleika [t (8;21), t (15;17), og inv (16)] hafa ekki verid stadfest.

Blooflagnafed

Tilkynnt hefur verid um blédflagnafeed hja sjuklingum sem fa filgrastim. Fylgjast skal naid med
fjolda blodflagna, sérstaklega & fyrstu vikum medferdar med filgrastimi. ihuga skal ad stédva
medferd timabundid eda ad gefa minni skammta af filgrastimi hja sjuklingum sem eru med alvarlega
og langvarandi daufkyrningafaed og fa blédflagnafed (fjoldi blédflagna < 100 x 10%1).

Hvitfrumnafj6lgun

Fjoldi hvitra blédkorna sem nemur 100 x 10%I1 eda meira hefur komid fram hja innan vié 5%
krabbameinssjuklinga sem fengu steerri skammta af filgrastim en 0,3 milljon einingar/kg/dag

(3 pg/kg/dag). Ekki hefur verid greint fra neinum aukaverkunum sem rekja ma beint til pessarar
hvitfrumnafjolgunar. 6 er meelt med pvi ad fylgst sé reglulega med fj6lda hvitra blédkorna medan &
medferd med filgrastim stendur vegna hugsanlegrar heattu samfara alvarlegri hvitfrumnafjolgun. Ef
fjoldi hvitra blédkorna fer yfir 50 x 10%1 i kjolfar azetlads laggildis skal pegar i stad hatta notkun
filgrastims. begar filgrastim er gefid til losunar stofnfrumna bléomyndandi frumna Gr beinmerg Gt i
bl68id skal hetta notkun pess eda minnka skammt pess ef fjoldi hvitkorna haekkar i > 70 x 10%1.

Onaemissvorun

Eins og & vid um 6ll prétin sem notud eru til lekninga er moguleiki & pvi ad 6naemissvérun komi
fram. Hiutfall métefnamyndunar gegn filgrastimi er almennt Iagt. Vart verdur vio métefnabindingu
eins og 4 vid um o6ll lifefnalyf; hins vegar hafa pau ekki verid sett i samhengi vid hlutleysandi virkni
ad svo stoddu.

Osadarbolga

Greint hefur verid fra 6sedarbdlgu i kjolfar lyfjagjafar med kyrningavaxtarpetti (G-CSF) hja
heilbrigoum einstaklingum (gjéfum) og hja krabbameinssjuklingum. Einkennin sem komu fram voru
m.a. hiti, kvidverkir, lasleiki, bakverkur og fjolgun bélguvisa (t.d. CRP (C-reactive protein) og
fjolgun hvitra bl6dkorna). Oftast greindist dsaedarbolgan vid sneidmyndatoku (CT scan) og gekk
yfirleitt til baka eftir ad lyfjagjof med kyrningavaxtarpeetti (G-CSF) var hatt. Sja einnig kafla 4.8.

Sérstok varnadarord og varudarreglur i tengslum vio adra sjukddéma sjiklings

Sérstakar varudarradstafanir vegna sigdkornaeiginleika og sigdkornasjukdoms

Tilkynnt hefur verid um sigdkornakreppu, i sumum tilvikum banvana, vid notkun filgrastims hja
sjuklingum med sigdkornaeiginleika eda sigokornasjukdom. Leaknar eiga ad geeta varidar vid avisun
filgrastims handa sjuklingum med sigdkornaeiginleika eda sigdkornasjukddém.
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Beinpynning
Eftirlit med beinpéttni getur att vid hja sjuklingum med undirliggjandi beinpynningarsjikdéma sem
fa samfellda medferd med filgrastimi i meira en 6 manudi.

Sérstakar varudarradstafanir hja krabbameinssjuklingum

Ekki mé nota filgrastim til ad auka skammta af frumuskemmandi krabbameinslyfjum umfram
radlagda skammta.

Ahztta i tengslum vid aukna skammta krabbameinslyfja

Geeta skal sérstakrar vartdar vio medferd sjuklinga sem fa haskammta krabbameinslyfjamedferd par
sem ekki hefur verid synt fram & betri nidurstodur hvad vardar &xli og auknir skammtar af
krabbameinslyfjum geta haft i for med sér auknar eiturverkanir, p.&4 m. ahrif & hjarta, lungu,
taugakerfi og had (sja upplysingar vardandi avisun peirra krabbameinslyfja sem eru notud).

Anrif krabbameinslyfjamedferdar & raud blodkorn og blodflégur

Medferd med filgrastimi einu sér kemur ekki i veg fyrir bl6dflagnafeed og blddleysi vegna
mergbelandi krabbameinslyfjamedferdar. Vegna pess ad mogulegt er ad medhdndla sjuklinga med
steerri skommtum af krabbameinslyfjum (t.d. dskertir skammtar i medferdarasetlun) geta peir verid i
meiri heettu & ad fa blodflagnafed og blodleysi. Melt er med reglulegri talningu & fjélda blddflagna
og blodkornaskilum. Gata skal sérstakrar varidar pegar gefin eru krabbameinslyf, hvort heldur eitt
eda fleiri samtimis, sem vitad er ad geta valdid alvarlegri bl6dflagnafeed.

Synt hefur verid fram 4 ad stofnfrumur blédmyndandi frumna sem hafa verid losadar med filgrastimi
Ur beinmerg Gt i bl6dio, minnka blodflagnafeed og stytta pann tima sem han varir, i kjélfar
beinmergsbalingar eda beinmergseydingar med krabbameinslyfjum.

Mergmisproskaheilkenni og bratt kyrningahvitbleedi hja sjuklingum med brjdsta- eda
lungnakrabbamein

| &horfsrannsokn sem var gerd eftir markadssetningu hafa mergmisproskaheilkenni og bratt
kyrningahvitblaedi verid tengd vid notkun pegfilgrastims, annars G-CSF lyfs, asamt
krabbameinslyfja- og/eda geislamedferd hja sjuklingum med brjdsta- eda lungnakrabbamein.
Samsvarandi tengsl milli filgrastims og mergmisproskaheilkennis/brads kyrningahvitbladis hafa
ekki komid fram. Engu ad sidur skal fylgjast med sjuklingum med brjésta- eda lungnakrabbamein
m.t.t. einkenna og teikna um mergmisproskaheilkenni/brétt kyrningahvitbladi.

Adrar sérstakar vartdarradstafanir

Anrif filgrastims hjé sjuklingum med talsvert skertar beinmergsfrumumyndandi frumur (myeloid
progenitors) hafa ekki verid rannsékud. Filgrastim hefur adallega ahrif & daufkyrningaforvera
(neutrophil precursors) til ad auka magn daufkyrninga. Svorun daufkyrninga hja sjuklingum med
skerta daufkyrningaforvera getur pvi verid minni (t.d. hja peim sem hafa gengist undir umfangsmikla
geisla- eda krabbameinslyfjamedferd, eda peim sem eru med &xlisiferd i beinmerg).

Stoku sinnum hefur verid tilkynnt um adaraskanir, svo sem teppusjukdém i blasedum og raskanir &
vokvardimmali hja sjuklingum sem fa haskammta krabbameinslyfjamedferd og sidan igraedslu.

Greint hefur verid fra hysilssétt (GvHD) og daudsfollum hja sjuklingum sem fengu
hvitkornavaxtarpetti (G-CSF) eftir 6samgena beinmergsigraedslu (sj kafla 4.8 og 5.1).

Aukin blédmyndandi virkni i beinmerg sem svorun vio medferd med vaxtarpattum hefur verid sett i

samhengi vid timabundin fravik & beinaskdnnun. petta ber ad hafa i huga pegar nidurstodur &
myndum af beinum eru tulkadar.
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Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum sem gangast undir losun stofnfrumna blédmyndandi
frumna Ur beinmerg Ut i bl6did

Losun

EkKi liggur fyrir neinn framsynn samanburdur 4 radlogdu losunaradferdunum tveimur (filgrastim eitt
0g sér eda asamt beinmergsbalandi krabbameinslyfjamedferd) innan sama sjuklingahdps. Mikill
munur & sjuklingum innbyrdis og & rannsoknarpréfum & CD34* frumum téknar ad erfitt er ad bera
saman mismunandi rannsoknir. bvi er erfitt ad mala med akjosanlegustu adferdinni. Valio um
losunaradferd parf ad ihuga med hlidsjon af heildar markmidum medferdar hja hverjum sjuklingi

fyrir sig.

Fyrri medferd med frumudrepandi lyfjum

Ekki er vist ad sjuklingar sem hafa gengist undir mjog umfangsmikla beinmergsbelandi medferd néi
nagilegri losun blédmyndandi frumna ar beinmerg Gt i bl63id til pess ad né peim lagmarks afrakstri
sem meelt er med (> 2,0 x 10° CD34* frumur/kg) eda jafn mikilli hrédun vid ad na edlilegum
bl6dflagnafjolda & ny.

Sum frumueydandi lyf hafa sérlega miklar eiturverkanir & stofnfrumur bl6dmyndandi frumna og geta
haft neikvad ahrif a losun peirra. Lyf & bord vid melfalan, karmustin (BCNU) og karbéplatin geta
dregid ar afrakstri stofnfrumna bl6omyndandi frumna, séu pau gefin i langan tima adur en reynt er ad
losa stofnfrumurnar. Hins vegar hefur verid synt fram & ad notkun melfalans, karbéplatins eda
karmustin (BCNU) samhlida filgrastimi er arangursrik til losunar stofnfrumna blédmyndandi
frumna. begar fyrirséd er igreedsla eigin stofnfrumna blédmyndandi frumna er meelt med pvi ad
undirbua losun stofnfrumnanna snemma i medferdaraaetlun sjuklingsins. Sérstaklega verdur ad
fylgjast med fjolda losadra stofnfrumna bl6dmyndandi frumna hja slikum sjaklingum adur en
haskammtamedferd med krabbameinslyfjum hefst. Ef afrakstur er éfullnagjandi samkvaemt
fyrrgreindum forsendum skal ihuga adrar medferdarleidir sem ekki kalla & studningsmedferd med
stofnfrumum.

Mat & afrakstri stofnfrumna

Vid mat a fjolda peirra stofnfrumna blédmyndandi frumna sem er safnad fré sjuklingum sem fa
filgrastim parf ad geeta sérstaklega vel ad magngreiningaradferdinni. Nidurstéour
flaedisfrumugreiningar & fjolda CD34* frumna eru breytilegar eftir peirri tilteknu adferd sem notud er
og radleggingar varoandi fjélda sem byggjast a rannséknum i 68rum rannséknastofum skal tdlka
med varud.

Tolfreedileg greining & tengslum milli fjolda CD34* frumna sem gefnar voru & ny med innrennsli og
pess hve hratt bl6oflogum fjélgar eftir haskammtamedferd med krabbameinslyfjum bendir til
flokinna en samfelldra tengsla.

Rédlagdur lagmarks afrakstur sem nemur > 2,0 x 10° CD34* frumur/kg byggist & reynslu samkvaemt
birtum heimildum sem leitt hefur til vidunandi bl6dmyndunar ad nyju. Svo virdist sem fylgni sé milli
afraksturs umfram petta og hradari bata, en minni afrakstur virdist hafa fylgni vid haegari bata.

Sérstakar varudarradstafanir hja heilbrigdum gjofum sem gangast undir losun stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did

Losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i bl6did veitir ekki beinan kliniskan
avinning fyrir heilbrigda gjafa og skal einungis notud til undirbunings fyrir 6samgena
stofnfrumuigraedslu.

Losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna ar beinmerg Ut i bl6dras skal einungis eiga sér stad hja
gjofum sem uppfylla venjuleg klinisk og rannséknarskilyrdi fyrir stofnfrumugjof, med sérstakri
aherslu & bl6dgildi og smitsjikddma. Oryggi og verkun filgrastim hefur ekki verid metid hja
heilbrigdum gjéfum yngri en 16 ara eda eldri en 60 ara.

Timabundin blodflagnafaed (bl6dflogur < 100 x 10%1) i kjolfar notkunar filgrastims og
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hvitfrumuséfnunar sast hja 35% einstaklinga sem patt toku i rannséknum. Par @ medal var tilkynnt
um tvo tilvik par sem bl6aflogur voru < 50 x 10%I og var petta tengt hvitfrumusdfnuninni.

Ef fleiri en ein hvitfrumusdfnun er naudsynleg skal fylgjast sérstaklega grannt med gjéfum med
< 100 x 10%1 bl6dflogur fyrir hvitfrumuséfnunina. Almennt & ekki ad framkveema séfnun ef
blédflagnafjoldi er < 75 x 1091.

EkKki skal framkvaema hvitfrumus6fnun hja gjofum sem eru i medferd med segavarnarlyfjum eda eru
med pekkta storkugalla. Fylgjast skal med gjéfum sem fa G-CFS til losunar stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt i bl6dréas par til blodgildi eru ordin edlileg.

Sérstakar varudarradstafanir hja vidotakendum 6samgena stofnfrumna blédmyndandi frumna sem
voru losadar med filgrastimi

Nyjustu upplysingar benda til ad 6naemismilliverkanir milli 6samgena igreedslu stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna og vidtakandans kunni ad tengjast aukinni heettu 4 bradri eda langvinnri
hysilssétt, samanborid vid beinmergsigraedslu.

Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafaed

Ekki skal gefa filgrastim sjuklingum med alvarlega medfaedda daufkyrningafeed sem fa hvitblaedi eda
syna merki um myndun hvitbleadis.

Bloofrumnafjoldi
Adrar breytingar & blodfrumum geta att sér stad, p.a m. bl6dleysi og timabundin fjélgun
kyrningastofnfrumna og pa parf ad hafa naid eftirlit med frumutalningu.

Umbreyting yfir i hvitbledi eda mergmisproskaheilkenni

Pess skal sérstaklega geett vid greiningu & alvarlegri, langvarandi daufkyrningafeed ad hin sé
adgreind fra 6drum bléomyndunarsjikdémum t.d. vanmyndunarbl6dleysi, mergmisproska og
kyrningahvitblaedi. Adur en medferd er hafin & ad gera heildstaeda talningu & bl6dfrumum med deili-
og blodflagnatalningu, auk pess sem leggja skal mat & formgerd beinmergs og litningagero.

Hja sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed sem fengu medferd med filgrastimi i
kliniskum rannséknum sast lag tidni (um pad bil 3%) mergmisproskaheilkennis eda hvitblaedis. bessa
hefur einungis ordid vart hja sjuklingum med medfaedda daufkyrningafeed. Mergmisproski og
hvitblaedi eru pekktir fylgikvillar sjukdomsins og tengsl vid medferd med filgrastimi eru 6lj6s.
Undirh6pur u.p.b. 12% sjaklinga sem i upphafi héféu edlilega frumumyndun, syndu sidar vid
endurteknar venjubundnar rannséknir fram & fravik, p.4.m. & einstaeedu 7. Sem stendur er 6ljost hvort
langtima medferd sjuklinga med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed muni auka heettu &
afbrigdilegri frumumyndun eda umbreytingu yfir i mergmisproska eda hvitblaedi. Malt er med pvi
ad rannsoknir & formgerd og frumumyndun beinmergs séu gerdar med reglulegu millibili (& um pad
bil 12 ménada fresti).

Adrar sérstakar varudarradstafanir
Utiloka skal orsakir timabundinnar daufkyrningafeedar, svo sem veirusykingar.

Bl6dmiga var algeng og préteinmiga kom fram hja faeinum sjaklingum. Reglulega skal rannsaka
bvag med tilliti til pessa.

Oryggi og verkun hja nyburum og sjuklingum med daufkyrningafed af voldum sjalfsnemis hefur
ekki verid stadfest.

Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med HIV sykingu

Blodfrumnafjoldi
Fylgjast skal naid med heildarfjolda daufkyrninga (absolute neutrophil count JANC]), einkum fyrstu
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vikur medferdar med filgrastimi. Hja sumum sjaklingum getur komid fram mjég hréd svérun og
daufkyrningum fjolgad umtalsvert i tengslum vio fyrsta skammt af filgrastimi. Radlagt er ad mala
ANC daglega fyrstu 2 til 3 daga lyfjagjafar med filgrastimi. Sidan er melt med ad ANC sé malt ad
minnsta kosti tvisvar sinnum i viku fyrstu tveer vikurnar og sidan vikulega eda adra hvora viku sem
vidhaldsmedferd. Vid medferd sem gefin er med hléum, par sem hver skammtur er

30 milljon einingar/dag (300 pg/dag) af filgrastimi, getur ANC-gildi sjuklings sveiflast mjog mikid. Til ad
akvarda laegsta punkt eda laggildi ANC hja sjaklingnum er maelt med pvi ad bl6dsyni til akvordunar &
ANC séu tekin rétt adur en gjof filgrastims skv. skammtadaetlun er fyrirhugud.

Ahztta sem tengist auknum skdmmtum beinmergsbalandi lyfja

Medferd med filgrastim einu og sér kemur ekKki i veg fyrir blodflagnafed og blodleysi af véldum
mergbalandi lyfja. bar sem unnt er ad gefa sterri skammta eda fleiri gerdir pessara lyfja pegar veitt
er medferd med filgrastimi kann ad vera meiri hetta & ad fram komi bl6dflagnafeed eda blodleysi.
Melt er med reglulegri talningu bl6dfrumna (sja hér ad framan).

Sykingar og illkynja sjakdémar sem valda beinmergsbelingu

Daufkyrningafad getur verid af véldum tekiferissykingar i beinmerg, t.d. Mycobacterium avium
fléttu, eda af voldum illkynja sjukdoma & bord vid eitlazexli. Hja sjuklingum med pekktar sykingar i
beinmerg eda illkynja sjukdom i beinmerg, skal ihuga videigandi medferd vid undirliggjandi
sjukdomi auk filgrastim til medferdar vid daufkyrningafed. Ekki hefur med dyggjandi heetti verid
synt fram & ahrif filgrastims & daufkyrningafaed af voldum sykingar i beinmerg eda illkynja
sjukddéms.

Allir sjuklingar

Accofil inniheldur sorbitél (E420). Sjuklingar med arfgengt fraktdsadpol mega ekki fa lyfid nema
pad sé mjog naudsynlegt.

Vera méa ad ekki sé enn buid ad greina arfgengt fraktésadpol hja ungbérnum og smabérnum (yngri
en 2 &ra). Gjof lyfja (sem innihalda sorbitol/friktdsa) i blased getur verid lifshettuleg fyrir pessa
einstaklinga og ekki méa gefa pau pessum aldurshépi nema bryna naudsyn beri til og engir adrir
valkostir séu i bodi.

Taka parf itarlega sjukrasdgu hvers sjuklings hvad vardar einkenni um arfgengt frukt6sadpol adur en
Iyfid er gefid.

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammiti, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

Nalarhlif &fylltu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt gimmi (latexafleidu), sem getur valdid
alvarlegum ofnamisvidbrogoum.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Oryggi og verkun filgrastims sem gefid er & sama degi og beinmergsbalandi
krabbameinslyfjamedferd med frumueydandi lyfjum, hefur ekki verid akvardad nakveemlega. Vegna
pess hversu kyrningafrumur i hradri skiptingu eru naemar fyrir beinmergsbealandi, frumueydandi
krabbameinslyfjamedferd, er ekki meelt med pvi ad veita medferd med filgrastim i 24 Klst. fyrir og i
24 Klst. eftir krabbameinslyfjamedferd. Bradabirgdanidurstddur vegna nokkurra sjuklinga sem fengu
filgrastim samhlida 5-flGorarasili benda til pess ad daufkyrningafaed geti versnad.

Hugsanlegar milliverkanir vid adra vaxtarpeetti blédfrumna og vid cytokin hafa ekki enn verid
rannsakadar i kliniskum rannsoknum.

Vegna pess ad litium studlar ad losun daufkyrninga er liklegt ad litium auki verkun filgrastims. Enda

pott pessi milliverkun hafi ekki verio rannsdkud formlega liggja ekki fyrir neinar visbendingar um ad
hin sé skadleg.
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4.6 Frjésemi, medganga og brjéstagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun filgrastims & medgoéngu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir & exlun. Vart vard vid aukinn dauda fésturvisa hja kaninum vid skammta sem
voru margfalt sterri en sem nemur kliniskri Gtsetningu og pannig ad eiturverkanir hja médur voru
einnig til stadar (sja kafla 5.3). Birtar heimildir greina fra pvi ad filgrastim fari yfir fylgju hja
pungudum konum.

Filgrastim er ekki atlad til notkunar & medgongu.

Brjostagjof

EKKi er pekkt hvort filgrastim/umbrotsefni skiljast Gt i brjéstamjolk. EkKki er haegt ad Gtiloka heettu
fyrir born sem eru & brjésti. Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og avinning medferdar

fyrir konuna og akveda & grundvelli matsins hvort hetta eigi brjostagjof eda hatta/stddva timabundid
medferd med filgrastim.

Friésemi

Filgrastim hafdi ekki ahrif & frjosemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum (sja kafla 5.3).
4.7 Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Accofil getur haft litil &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

Vart getur ordid vid sundl eftir ad Accofil er gefio (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

a. Samantekt 4 0ryqgi

Alvarlegustu aukaverkanirnar sem geta komid fram medan & medferd med filgrastimi stendur eru
m.a.: bradaofnamisvidbrogd, alvarlegar aukaverkanir & lungu (p.m.t. millivefjalungnabélga og bratt
andnaudarheilkenni (ARDS)), haredalekaheilkenni, alvarleg miltissteekkun/miltisrof, umbreyting
yfir i mergrangvaxtarheilkenni eda hvitblaedi hja sjuklingum med alvarlega, langvinna
daufkyrningafaed, hysilssétt hja sjuklingum sem fa 6samgena beinmergsigraedslu eda igraedslu
stofnfrumna bl6dmyndandi frumna og sigdkornakreppa hja sjuklingum med sigdkornasjiukdom.

Aukaverkanir sem oftast hefur verid tilkynnt um eru hiti, verkir i stodkerfi (p.m.t. beinverkir,
bakverkir, lidverkir, vodvaverkir, verkir i atlim, verkir i stodkerfi, verkir i stodkerfi fyrir brjosti,
verkir i halsi), bl6dleysi, uppkost og 6gledi. 1 kliniskum rannséknum & krabbameinssjiklingum voru
verkir i stookerfi veegir til midlungsalvarlegir hja 10% og alvarlegir hja 3% sjuklinga.

b. Tafla med aukaverkunum

Upplysingarnar & toflunum hér & eftir lysa aukaverkunum sem tilkynnt var um i kliniskum
rannsoknum og aukaverkanatilkynningum eftir markadssetningu. Innan hvers tidniflokks eru
algengustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.
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MedDRA

Aukaverkanir

liffeera- Mjog Algengar Sjaldgeaefar Mjdg sjald-
flokkur algengar >1/100 til >1/1.000 til geefar
>1/10 <1/10 <1/100 >1/10.000 til
<1/1.000
Sykingar Syklasott
af véldum Berkjubdlga
sykla og Syking i efri
snikjudyra hluta
dndunarvegs
pvagrésar-
syking
Bl6d og Bléoflagnafed | Miltis- Hvitfrumna- Miltisrof?
eitlar Blddleysi® steekkun? fjolgun? Sigdkorna-
Minnkadur bl6dleysi med
bl6draudi® kreppu
Blédmyndun
utan mergs
Onamis- Ofnaemi Brada-
kerfi Lyfjaofneemi® | ofnemis-
Hysilssott® vidbrogd
Efnaskipti Minnkud pvagsyrudreyri | Minnkadur
0g naering matarlyst® Aukin pvagsyra | glukosi i blodi
Aukinn i bldoi Kristallagigt?
laktat (pyrofosfat-
dehydro- brjoskkolkun)
genasi i bldoi Raskanir &
vokvardmmali
Gedraen Svefnleysi
vandamal
Tauga- Hofudverkur® | Sundl,
kerfi minnkad
skynnaemi,
Odedlileg
skynjun
fEdar Lag- Teppusjuk- Héaraedaleka-
prystingur démur i heilkenni®
Haprystingur | blaa@dum? Osadarbdlga
Ondunar- Blodhosti Brétt and-
feeri, Ma0oi naudarheil-
brjésthol Hosti? kenni?
0g Mio- Verkir i Ondunarbilun?
meeti munni og Lungnabjagur?
koki#® Millivefja-
Blddnasir lungna-
sjukdomur?
Lungnaiferd?
Lungnablading
Surefnisskortur
Meltingar- | Nidurgangur®® | Haegda-
feeri Uppkdst®© tregda®
Ogledi? Verkir
munni
Lifur og Aukinn Aukinn
gall alkaliskur
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MedDRA Aukaverkanir
liffeera- Mjog Algengar Sjaldgeaefar Mjdg sjald-
flokkur algengar >1/100 til >1/1.000 til geefar
>1/10 <1/10 <1/100 >1/10.000 til
<1/1.000
fosfatasi i gamma-
bl6oi glatamyl
Lifrar- transferasi
steekkun Aukinn aspartat
amino-
transferasi
HGd og Skalli? Utbrot? Dréfnudrau- Sweets
undirhad Horundsrodi | utbrot heilkenni
(brédur dauf-
kyrninga-
haokvilli)
/Edabdlga i
hao?
Stodkerfi | Verkir i Vodva- Beinpynning Minnkud bein-
og band- stookerfi¢ krampar péttni
vefur Versnun
iktsyki
Nyru og Sarsauki vid | Protein i pvagi | Oedlileg
pvagfeeri pvaglat pvaglat
BI6d i pvagi Nyrnahnodra-
bolga
Almennar | breyta? Verkir fyrir | Vidbrogd a
auka- Bélga i brjosti? stungustad
verkanir slimhag? prottleysi
0g auka- Hiti Verkir?
verkanir & Lasleiki®
ikomustad Bjugur i
atlimum®
Averkar, Vidbrogd vid
eitranir og bl6agjofe
fylgikvillar
adgeroar

aSjéa kafla ¢ (Lysing & v6ldum aukaverkunum )

bTilkynnt hefur verid um hysilssott og daudsféll hja sjuklingum 1 kjolfar 6samgena beinmergsigraedslu (sja
kafla c)

®par med talid beinverkir, bakverkir, lidverkir, vodvaverkir, verkir { atlim, verkir i stodkerfi, verkir i stodkerfi
fyrir brjosti, verkir i halsi

9Tilvik komu fram eftir markadssetningu hja sjiklingum sem gengust undir beinmergsigraedslu eda losun
stofnfrumna blédmyndandi frumna Gr beinmerg Ut i blddid

eAukaverkanir med meira nygengi hja sjuklingum, sem fengu filgrastim samanborid vid lyfleysu, tengdar
afleidingum undirliggjandi krabbameins eda frumueitrandi krabbameinslyfjamedferd

c. Lysing & véldum aukaverkunum

Hysilssott
Tilkynnt hefur verid um hysilssott og daudsfoll hja sjaklingum sem fengu G-CSF i kj6lfar 6samgena
beinmergsigreedslu (sja kafla 4.4 og 5.1).

Hareedalekaheilkenni

Greint hefur verid fra tilvikum haraedalekaheilkennis i kjolfar notkunar hvitkornavaxtarpéttar.
Tilfellin hafa yfirleitt komid fyrir hja sjuklingum med illkynja sjakdéma med meinvérpum, syklasétt
0g hja sjuklingum & lyfjamedferd med mérgum krabbameinslyfjum eda undirgangast blodskiljun (sja
kafla 4.4.)
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Sweets heilkenni
Tilkynnt hefur verid um tilvik um Sweets heilkenni (bradur daufkyrningahtGdkvilli) hja sjaklingum
sem fengu medferd med filgrastimi.

Aukaverkanir a lungu

[ kliniskum ranns6knum og eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um aukaverkanir & lungu &
bord vid millivefjalungnasjukdém, lungabjlg og lungnaiferd sem stundum endudu med
Ondunarbilun eda bradu andnaudarheilkenni (ARDS), sem kunni ad reynast banvant (sja kafla 4.4).

Miltissteekkun og miltisrof
Tilkynnt hefur verid um miltisstaekkun og miltisrof i kjolfar lyfjagjafar med filgrastimi. Sum tilvik
um miltisrof reyndust banveen (sja kafla 4.4).

Ofneemi

I kliniskum rannséknum og eftir markadssetningu hefur verid greint fra vidbrogdum sem likjast
ofnaemi, p.m.t. brddaofnaemi, utbrotum, ofsaklada, ofneemisbjug, madi og lagprystingi i tengslum
vid fyrstu eda sidari medferd. A heildina litid var oftar tilkynnt um slikt i kj6lfar lyfjagjafar i blazd. [
sumum tilvikum hafa einkenni komid aftur pegar lyfid er gefid & ny sem gefur til kynna
orsakasamhengi. Heetta skal notkun filgrastims fyrir fullt og allt hja sjuklingum sem f4 alvarleg
ofnaemisvidbroga.

Adabolga i hud

Greint hefur verid fra edabolgu i hid hja sjuklingum sem fengu medferd med filgrastimi. Ekki er
bekkt hvernig eedabdlga myndast hja sjuklingum sem fa filgrastim. Vid langtimanotkun hefur verid
tilkynnt um adabdlgu hja 2% sjuklinga med alvarlega, langvinna daufkyrningafed.

Kristallagigt (pyrofosfatbrjdskkolkun)
Tilkynnt hefur verid um kristallagigt (pseudogout) (chondrocalcinosis pyrophosphate) hja
krabbameinssjuklingum sem fa filgrastim.

Hvitfrumnafjélgun

Vart vard vid hvitfrumnafjolgun (WBC > 50 x 10%1) hja 41% heilbrigdra gjafa og timabundna
blédflagnafaed (bl6dflogur < 100 x 10%1) hja 35% gjafa i kjolfar medferdar med filgrastimi og
hvitfrumnaséfnunar (sja kafla 4.4).

d. BdOrn

Gogn ur kliniskum rannséknum & bérnum gefa til kynna ad éryggi og verkun filgrastims séu svipud
hja fullordnum og bérnum sem fa frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd, sem gefur til kynna ad
enginn aldurstengdur munur sé a lyfjahvorfum filgrastims. Eina aukaverkunin sem tilkynnt var um
med samreemdum heetti var verkir i stodkerfi, en pad er ekki frabrugdid peirri reynslu sem fram kom
hja fulloronum.

Ekki liggja fyrir neegar upplysingar til pess ad meta notkun filgrastims hja bérnum frekar.

e.  Adrir sérstakir sjuklingahopar

Notkun hja éldrudum

Enginn munur & 6ryggi eda verkun kom fram & milli einstaklinga eldri en 65 &ra samanborid vid
yngri fullordnum (> 18 &ra) sem fengu frumueydandi krabbameinslyfjamedferd og klinisk reynsla
hefur ekki greint mismun i svérun milli aldradra og yngri fullordinna sjuklinga. Ekki liggja fyrir
naegileg gogn til ad meta Accofil notkun hja 6ldrudum einstaklingum vid 6drum sampykktum
Accofil dbendingum.

Born med alvarlega, langvarandi daufkyrningafsed
Tilvik minnkadrar beinpéttni og beinpynningar hafa verid skrad hja bérnum med alvarlega,
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langvarandi daufkyrningafed sem fengu langvarandi medferd med filgrastimi.

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 ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskdmmtun

Anrif ofskémmtunar Accofil hafa ekki verid stadfest. begar medferd med filgrastimi er hatt veldur
pad venjulega 50% feekkun daufkyrninga i bl6dras innan 1 til 2 daga en edlilegum gildum er ndd &
1 til 7 dogum.

5. LYFJAFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: énamisdrvandi lyf, peettir til érvunar (colony stimulating factors), ATC-
flokkur: LO3AA02

Accofil er samheitaliftaeknilyf. itarlegar upplysingar eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu
https://www.ema.europa.eu.

Hvitkornavaxtarpattur manna (Human G-CSF) er glykoprotin sem stjornar myndun og losun virkra
daufkyrninga ur beinmerg. Accofil inniheldur r-metHuG-CSF (filgrastim) og eykur fj6lda
daufkyrninga i bl6dras verulega innan 24 kist. en einkjérnungum fjolgar 6verulega. Hja sumum
sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed getur filgrastim einnig valdid litilshattar
fjélgun raudkyrninga og basakyrninga i bl6drasinni, midad vid upphafsgildi. Sumir pessara sjuklinga
kunna ad hafa verid meo raudkyrningager eda basakyrningager adur en medferd hofst. Fjolgun
daufkyrninga er skammtahad vid rddlagda skammta. Daufkyrningar sem verda til vegna svérunar
gagnvart filgrastimi hafa edlilega eda aukna virkni samkvaemt préfum a efnasaekni og atfrumuvirkni.
pegar medferd med filgrastimi er hatt veldur pad venjulega 50% faekkun daufkyrninga i bldoras
innan 1 til 2 daga en edlilegum gildum er nad & 1 til 7 dégum.

Notkun filgrastims hja sjuklingum sem gangast undir frumudrepandi krabbameinslyfjamedferd
dregur marktaekt Ur nygengi, alvarleika og timalengd daufkyrningafaedar og daufkyrningafaedar med
hita. Meoferd med filgrastimi dregur markteekt ur timalengd daufkyrningafaedar med hita, notkun
syklalyfja og sjukrahusvist eftir innleidslu krabbameinslyfjamedferdar gegn bradu
mergfrumumyndandi hvitblaedi eda beinmergseydingu sem undanfara beinmergsigraedslu. Nygengi
hita og skradra sykinga minnkadi i hvorugu tilvikinu. Ekki dré ur timalengd hita hja sjuklingum sem
gengust undir beinmergseydingu sem undanfara beinmergsigradslu.

Notkun filgrastims eins sér eda eftir krabbameinslyfjamedferd losar stofnfrumur bléomyndandi
frumna Ur beinmerg Ut i bl6drasina. bessum samgena stofnfrumum bl6dmyndandi frumna er unnt ad
safna og gefa sidan sjuklingnum med innrennsli i kjolfar hAskammta krabbameinslyfjamedferdar,
annadhvort i stad eda til vidbotar beinmergsigraedsiu. Med pvi ad gefa stofnfrumur bl6dmyndandi
frumna med innrennsli batnar blédmyndun hradar og pvi dregur Gr lengd pess tima sem hetta er a
bledingafylgikvillum og porf fyrir blodflagnagjof.

peir sem fengu 6samgena stofnfrumur blédmyndandi frumna sem losadar voru med filgrastimi nadu
mun hradar edlilegum bl6dfraeedilegum gildum & ny sem leiddi til verulega styttri tima fram ad
edlilegum bl6aflégugildum an studnings samanborid vid 6samgena beinmergsigraedslu.

[ einni aftursynni evropskri rannsokn, par sem mat var lagt & notkun hvitkornavaxtarpétta eftir
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0samgena beinmergsigraedslu hja sjuklingum med brétt hvitblaedi, bentu nidurstédur til aukinnar
haettu & hysilssott, medferdartengdum dauda og dauda pegar hvitkornavaxtarpattur var gefinn. |
annarri aftursynni alpjodlegri rannsékn & sjuklingum med brétt eda heegfara mergfrumuhvitbladi var
ekki synt fram & nein ahrif & haettu & hysilssott, medferdartengdum dauda né dauda. I safngreiningu &
ranns6knum a 6samgena igraedslum sem tok til nidurstadna ur niu framsynum slembirédudum
rannsoknum, 8 aftursynum rannséknum og 1 tilfella-viomidarannsokn, var ekki synt fram & ahrif a
heettu & brédri hysilssott, langvinnri hysilssott eda snemmkomnum medferdartengdum dauda.

Hlutfallsleg ahaetta (95% CI) vardandi hysilssott og medferdartengdan dauda
i kj6lfar medferdar med hvitkornavaxtarpeetti eftir beinmergsigraedslu
. Brad . Medferoar-
Utgafa Eﬁg%i?knar' N hysilssott af rl; a;fls\gor;? tengdur
gradu -1V Y daudi
Safngreining i a 1,08 1,02 0,70
(2003) 1986 - 2001 1.198 (0,87; 1,33) (0,82;1,26) | (0,38;1,31)
Aftursyn evrépsk i b 1,33 1,29 1,73
rannsokn (2004) 1992 - 2002 1.789 (1,08; 1,64) (1,02;1,61) | (1,30;2,32)
Aftursyn
L 1,11 1,10 1,26
alpjodleg 1995 - 2000° 2.110 o N =
ranns6kn (2006) (0,86; 1,42) (0,86; 1,39) (0,95; 1,67)

aGreiningin felur i sér rannsoknir vardandi beinmergsigradslur & pessu timabili; i sumum rannséknum var
studst vid GM-CSF

b
Rannsoknin felur i sér sjuklinga sem fengu beinmergsigraoslu & pessu timabili

Notkun filgrastim vid losun stofnfrumna blédmyndandi frumna hja heilbrigdum gjéfum & undan
6samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi frumna

Hja heilbrigdum gjéfum naegir skammtur sem nemur 10 pg/kg/dag undir hud i 4 til 5 daga i rod til ad
safna sem nemur > 4 x 106 CD34* frumur/kg likamspyngdar pega hja flestum gjofum eftir tveer
hvitfrumusafnanir.

Notkun filgrastims hja sjuklingum, bérnum eda fullordnum, med alvarlega, langvarandi
daufkyrningafaed (alvarlega medfadda, lotubundna eda sjalfvakta daufkyrningafaed) veldur
vidvarandi aukningu & heildarfjélda daufkyrninga i bl6drasinni og dregur Ur sykingum og tengdum
atvikum.

Notkun filgrastims handa sjuklingum med HIV sykingu vidheldur edlilegum fjélda daufkyrninga en
tilgangur pess er ad gera mogulega videigandi skommtun veirulyfja og/eda annarra mergbalandi
lyfja. Engar visbendingar eru um ad sjuklingar med HIV sykingu sem fa filgrastim syni aukna
eftirmyndun HIV.

Eins og med adra vaxtarpeetti bléofrumna hafa préofanir in vitro synt fram & 6rvandi eiginleika G-CSF
a innpekjufrumur i folki.

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

I kjolfar lyfjagjafar radlagdra skammta undir hid hélst styrkur i sermi haerri en 10 ng/ml i 8 — 16 Kist.
Dreifing

Dreifingarrammalid i bl6di er u.p.b. 150 mi/kg.

Brotthvarf

Komid hefur i 1jés ad uthreinsun filgrastims fer fram samkvaemt fyrsta stigs lyfjahvorfum badi i

kjolfar lyfjagjafar undir hid og i blaed. Helmingunartimi filgrastims i sermi er u.p.b. 3,5 klst. og
Uthreinsunartionin u.p.b. 0,6 ml/min/kg. Vid stédugt innrennsli med Accofil i allt ad 28 daga hja
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sjuklingum sem voru ad jafna sig eftir samgena beinmergsigraedslu, komu ekki fram nein merki um
uppsofnun lyfs og helmingunartimi brotthvarfs var svipadur.

Linulegt/élinulegt samband

pad er jakveed linuleg fylgni milli skammts og styrks filgrastims i sermi, hvort sem lyfjagjof for fram
i blazed eda undir hid.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Filgrastim var rannsakad i rannsoknum & eiturverkunum eftir endurtekna skammta sem stédu i allt ad
1 ar og syndu fram & breytingar sem rekja matti til fyrirsjaanlegra lyfjafreedilegra verkana, svo sem
fjolgunar hvitfrumna, ofvaxtar mergfrumna i beinmerg, bl6dkornamyndunar utan beinmergs og
miltissteekkunar. pessar breytingar gengu allar til baka eftir ad medferd var heett.

Anrif filgrastims & proska fyrir faedingu hafa verid rannsokud hja rottum og kaninum. Lyfjagjof
filgrastims i blaaed (80 pg/kg/dag) hja kaninum medan & myndun liffaera st6d olli eiturverkunum &
maodur og fjélgun fosturlata, auknum fanglatum eftir hreidrun og vart vard vid legra medaltal lifandi
afkvaema eftir got og minni fésturpyngd.

Byggt & upplysingum sem tilkynnt var um vardandi annad lyf sem inniheldur filgrastim og er svipad
Accofil voru nidurstédur samberilegar auk pess sem vart vard vid aukna vanskpun hja fostrum vid
100 pg/kg/dag, en pad er skammtur sem veldur eiturverkunum & méour og samsvarar altaekri
Gtsetningu sem er u.p.b. 50-90 sinnum su Utsetning sem kemur fram hja sjuklingum sem fa kliniskan
skammt sem nemur 5 pg/kg/dag. Pad stig par sem ekki vard vart vid aukaverkanir sem ollu
eiturverkunum & fosturvisum eda fostrum i pessari rannsékn var 10 pg/kg/dag, sem samsvaradi
altaekri dtsetningu sem nam u.p.b. 3-5 faldri peirri Gtsetningu sem kom fram hja sjuklingum sem
fengu Kkliniskan skammt.

Hja ungafullum rottum vard ekki vart vid neinar aukaverkanir & méour eda fostur vid skammta sem
namu allt ad 575 pg/kg/dag. Afkveemi rotta sem fengu filgrastim kringum faeedingu og medan a
mjolkurgjof stod syndu fram 4 seinkun a proska og vexti (>20 pg/kg/dag) og orlitla leekkun
lifunartioni (100 pg/kg/dag).

Filgrastim hafdi engin synileg ahrif & frjosemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum.

6. LYFJAGERDARFR/EDPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Isedik

Natriumhydroxid

Sorbitdl (E420)

Pdlysorbat 80

Vatn fyrir stungulyf.

6.2 Osamrymanleiki

Accofil méa ekki pynna med natrriumkléridlausnum.
Filgrastim getur adsogast & gler og plastefni eftir pynningu.
Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.
6.3 Geymslupol

3ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu
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Geymid i keeli (2°C — 8°C). Ma ekki frjésa.

Stodugleiki Accofil minnkar ekki p6 pad frjosi einu sinni fyrir slysni. Ef Accofil hefur verid i frosti i
meira en 48 kist. eda frys oftar en einu sinni skal EKKI nota pad.

Med tilliti til geymslupols og notkunar utan sjukrahlsa, méa sjuklingurinn taka lyfid dar keeli og
geyma pad vio stofuhita (en ekki yfir 25°C), i eitt skipti i allt ad 15 daga. Vid lok timabilsins ma
ekki setja lyfig aftur i keelinn heldur skal pvi fargad.

Geymid sprautuna i dskjunni til varnar gegn 1josi.

Synt hefur verid fram & efnafraedilegan og edlisfraedilegan stédugleika pynntrar innrennslislausnar i
30 klst. vid 25°C * 2°C. Med hlidsjon af hugsanlegri 6rverumengun skal nota lyfid tafarlaust. Ef pad
er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og astand fyrir notkun & 4byrgd notanda og
yfirleitt ekki lengri en 30 klst. vid 25°C + 2°C, nema pynning hafi farid fram vid stadlada og gildada
smitgat.

6.5 Gerd ilats og innihald

Afyllt sprauta Gr gleri af gerd | med afastri nal Ur rydfriu stali & endanum sem ekki er haegt ad
fjarleegja og aprentudum kvardamerkingum fra 1 til 40 fyrir allt fr4 0,1 ml og 1 ml & bol sprautunnar.
Nalarhlif &fylltu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt gammi (sja kafla 4.4). Hver &fyllt sprauta
inniheldur 0,73ml af lausn.

Hver pakkning inniheldur eina, prjar, fimm, sj6 eda tiu &fylltar sprautur, med eda an
nalaroéryggisbinadar, og sprittpurrkur. Pakkningarnar an pynnupakkningar eru fyrir sprautur an
naladryggisbunadar. pynnupakkningarnar eru fyrir stakar sprautur med aféstum nalaréryggisbanadi.

EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6 Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

Ef & parf ad halda mé pynna Accofil med 5% glukdsa. Aldrei er maelt med svo mikilli pynningu ad
han veiti endanlegum styrk sem nemur innan vid 0,2 milljén einingar (2 pg) & ml.

Skooda skal atlit lausnarinnar fyrir notkun. Adeins skal nota teerar lausnir sem eru lausar vid agnir.
Hristid ekki.

Hja sjuklingum sem fa filgrastim pynnt nidur i styrk sem nemur minna en 1,5 milljén einingar
(15 pg) & ml, skal beeta vid albimini ar sermi manna (HSA) pannig ad endanlegur styrkur verdi

2 mg/ml.

Dami: Ef endanlegt rammal er 20 ml skal, ef heildarskammtur af filgrastimi er minni en 30 milljon
einingar (300 pg), beeta Gt i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albdminlausn Ur sermi manna.

Accofil inniheldur engin rotvarnarefni. Vegna hattu & érverusmiti eru afylltar Accofil sprautur
adeins einnota.

Vid pynningu i 5% glukésalausn ma nota Accofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, svo sem
PVC, polyolefini (samfjollidu ur polyprdépyleni og polyetyleni) og polyprépyleni.

Notkun &fylltu sprautunnar med nalaroryggisbinadi

Nalaroryggisbunadurinn hylur nalina ad lokinni inndaelingu til ad koma i veg fyrir meidsl af voldum
nalar. petta hefur engin ahrif & edlilega notkun sprautunnar. prysta skal rélega & bullupinnann og
prysta pétt & hann i lok inndzlingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna. Halda skal
takinu & hadinni par til inndaelingu er lokid. Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rélega af
enda bullupinnans. Bullupinninn mun feaerast upp a vid med pumlinum og gormurinn dregur nalina af
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stungustadnum og inn i nalaréryggisbunadinn.

Notkun &fylltu sprautunnar an nalardéryggisblnadar

Gefid skammtinn samkvaemt stadladri adferdarlysingu.

Notid ekki &fyllta sprautu ef hdn hefur fallid & hart yfirbord.

Foérgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/28
EU/1/14/946/29
EU/1/14/946/30
EU/1/14/946/31
EU/1/14/946/32
EU/1/14/946/33
EU/1/14/946/34
EU/1/14/946/35
EU/1/14/946/36

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADBSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 18.09.2014
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 12. juni 2019

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS
itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu

Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.
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VIDAUKI I1
FRAMLEIDENDUR LI'FFR/EDI,LEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRPI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

78



A. FRAMLEIDENDUR LIFFRZAEDILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDENDUR SEM
ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffreedilegra virkra efna
Intas Pharmaceuticals Ltd.

Plot no: 423/P/A

Sarkhej Bavla Highway

Village Moraiya; Taluka Sanand,

Ahmedabad — 382213 Gujarat

Indland

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt
Accord Healthcare Polska Sp.z 0.0.,
ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, P6lland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka |: Samantekt & eiginleikum lyfs,

kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRBPI MARKADSLEYFIS

e Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

Markadsleyfishafi skal leggja fram samantektir um 6ryggi lyfsins i samraemi vid skilyrdi sem koma
fram i lista yfir viomidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i

grein 107¢c(7) i tilskipun 2001/83 og er birtur i vefgatt fyrir evrépsk Iyf.

D. FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

e Astlun um &heettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstoéfunum eins og

fram kemur i &aetlun um aheettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & aztlun

um ahettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aatlun um ahaettustjérnun:

e AQd beidni Lyfjastofnunar Evrépu.

e Dbegar dhattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga & hlutfalli avinnings/ahettu eda vegna

pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) naest.

Ef skil & samantekt um 6ryggi lyfsins og uppfaersla a detlun um ahaettustjérnun er deetlud & svipudum
tima maé skila peim saman.
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VIDAUKI 111

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

Ytri umbudir

1. HEITILYFS

Accofil 30 milljon ein./0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver afylit sprauta inniheldur 30 milljon ein. filgrastims i 0,5 ml (0,6 mg/ml).

| 3. HJALPAREFNI

Ediksyra, natriumhydroxid, sorbitél (E420), pdlysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf. Sja frekari
upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

1 &fyllt sprauta (0,5 ml) + 1 sprittpurrka

“5 afylltar sprautur (0,5 ml) + 5 sprittpurrkur”
«3 afylltar sprautur (0,5 ml) + 3 sprittpurrkur”
“10 afylltar sprautur (0,5 ml) + 10 sprittpurrkur”

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Eingbngu einnota.

Til notkunar undir hid eda i blazd.
Hristid ekki.

6. SERSTOK VARNABDARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Geymid sprautuna i éskjunni til varnar gegn ljési.
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10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKABDSLEYFISHAFA

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/001 — 1 &fyllt sprauta
EU/1/14/946/002 — 5 &fylltar sprautur
EU/1/14/946/006 — 3 afylltar sprautur
EU/1/14/946/009 — 10 afylltar sprautur

13. LOTUNUMER

Lot

‘ 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIBDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Accofil 30 milljén ein./0,5 ml

| 17. EINKVZAMT AUDKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

Ytri umbudir — Afyllt sprauta med nalaroryggisbnadi i pynnupakkningu

1. HEITILYFS

Accofil 30 milljon ein./0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver afylit sprauta inniheldur 30 milljon ein. filgrastims i 0,5 ml (0,6 mg/ml).

| 3. HJALPAREFNI

Ediksyra, natriumhydroxid, sorbitél (E420), pdlysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf. Sja frekari
upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

1 &fyllt sprauta (0,5 ml) + 1 sprittpurrka

3 afylltar sprautur (0,5 ml) + 3 sprittpurrkur”
“5 afylltar sprautur (0,5 ml) + 5 sprittpurrkur”
“10 afylltar sprautur (0,5 ml) + 10 sprittpurrkur”
«“7 afylltar sprautur (0,5 ml) + 7 sprittpurrkur”

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Eingdngu einnota.

Til notkunar undir htid eda i blazed.
Hristid ekki.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI
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Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Geymid sprautuna i éskjunni til varnar gegn ljési.

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKABDSLEYFISHAFA

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

12. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/005 — 1 afyllt sprauta med nalardryggisbinadi
EU/1/14/946/008 — 5 afylltar sprautur med nalaréryggisbunadi
EU/1/14/946/007 — 3 afylltar sprautur med nalaréryggisbinadi
EU/1/14/946/010 — 10 afylltar sprautur med nalaréryggisbunadi
EU/1/14/946/017 — 7 afylltar sprautur med nalaréryggisbunadi

13. LOTUNUMER

Lot

‘ 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Accofil 30 milljén ein./0,5 ml

| 17.  EINKVZEMT AUDKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKV/ZEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Accofil 30 milljon ein./0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim
s.c./i.v.

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,5 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

Ytri umbudir

1. HEITILYFS

Accofil 48 milljon ein,/0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver afylit sprauta inniheldur 48 milljon ein. filgrastims i 0,5 ml (0,96 mg/ml).

| 3. HJALPAREFNI

Ediksyra, natriumhydroxid, sorbitél (E420), pdlysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf. Sja frekari
upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

1 &fyllt sprauta (0,5 ml) + 1 sprittpurrka

“5 afylltar sprautur (0,5 ml) + 5 sprittpurrkur”
«3 afylltar sprautur (0,5 ml) + 3 sprittpurrkur”
“10 afylltar sprautur (0,5 ml) + 10 sprittpurrkur”

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Eingbngu einnota.

Til notkunar undir hid eda i blazd.
Hristid ekki.

6. SERSTOK VARNABDARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Geymid sprautuna i éskjunni til varnar gegn ljési.
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10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKABDSLEYFISHAFA

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/003 — 1 &fyllt sprauta
EU/1/14/946/004 — 5 afylltar sprautur
EU/1/14/946/012 — 3 afylltar sprautur
EU/1/14/946/015 — 10 afylltar sprautur

13. LOTUNUMER

Lot

‘ 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Accofil 48 milljon ein./0,5 ml

| 17.  EINKV/ZEMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKV/ZEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

Ytri umbudir — Afyllt sprauta med nalaroryggisbnadi i pynnupakkningu

1. HEITILYFS

Accofil 48 milljon ein,/0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver afylit sprauta inniheldur 48 milljon ein. filgrastims i 0,5 ml (0,96 mg/ml).

| 3. HJALPAREFNI

Ediksyra, natrium hydroxid, sorbitdl (E420), polysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf. Sja frekari
upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

1 &fyllt sprauta (0,5 ml) + 1 sprittpurrka

3 afylltar sprautur (0,5 ml) + 3 sprittpurrkur”
“5 afylltar sprautur (0,5 ml) + 5 sprittpurrkur”
“10 afylltar sprautur (0,5 ml) + 10 sprittpurrkur”
«“7 afylltar sprautur (0,5 ml) + 7 sprittpurrkur”

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Eingdngu einnota.

Til notkunar undir htid eda i blazed.
Hristid ekki.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.

89



Geymid sprautuna i éskjunni til varnar gegn ljési.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

12. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/011 - 1 &fyllt sprauta med nalaréryggisbunadi
EU/1/14/946/014 - 5 afylltar sprautur med nalaréryggisbinadi
EU/1/14/946/013 - 3 afylltar sprautur med nalaréryggisbinadi
EU/1/14/946/016 - 10 afylltar sprautur med nalaréryggisbinadi
EU/1/14/946/018 - 7 afylltar sprautur med nalaréryggisbldnadi

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

15. NOTKUNARLEIBDBEININGAR

16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Accofil 48 milljén ein./0,5 ml

| 17. EINKVAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Accofil 48 milljon ein./0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim
s.c./i.v.

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,5 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

Ytri umbudir

1. HEITILYFS

Accofil 12 milljon ein./0,2 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver afylit sprauta inniheldur 12 milljon ein. filgrastims i 0,2 ml (0,6 mg/ml).

| 3. HJALPAREFNI

Ediksyra, natriumhydroxid, sorbitél (E420), pdlysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf. Sja frekari
upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

1 &fyllt sprauta (0,2 ml) + 1 sprittpurrka

“5 afylltar sprautur (0,2 ml) + 5 sprittpurrkur”
“3 afylltar sprautur (0,2 ml) + 3 sprittpurrkur”
“10 afylltar sprautur (0,2 ml) + 10 sprittpurrkur”

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Eingbngu einnota.

Til notkunar undir hid eda i blazd.
Hristid ekki.

6. SERSTOK VARNABDARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
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Geymid sprautuna i éskjunni til varnar gegn ljési.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

12. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/019 — 1 &fyllt sprauta
EU/1/14/946/020 — 3 afylltar sprautur
EU/1/14/946/021 — 5 afylltar sprautur
EU/1/14/946/022 — 10 afylltar sprautur

13. LOTUNUMER

Lot

‘ 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIBDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Accofil 12 milljén ein./0,2 ml

| 17. EINKVAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

Ytri umbudir — Afyllt sprauta med nalaroryggisblnadi i pynnupakkningu

1. HEITILYFS

Accofil 12 milljon ein./0,2 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver afylit sprauta inniheldur 12 milljon ein. filgrastims i 0,2 ml (0,6 mg/ml).

| 3. HJALPAREFNI

Ediksyra, natriumhydroxid, sorbitél (E420), pdlysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf. Sja frekari
upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

1 &fyllt sprauta (0,2 ml) + 1 sprittpurrka

“3 afylltar sprautur (0,2 ml) + 3 sprittpurrkur”
“5 afylltar sprautur (0,2 ml) + 5 sprittpurrkur”
“10 afylltar sprautur (0,2 ml) + 10 sprittpurrkur”
«“7 afylltar sprautur (0,2 ml) + 7 sprittpurrkur”

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Eingdngu einnota.

Til notkunar undir htid eda i blazed.
Hristid ekki.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI
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Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Geymid sprautuna i éskjunni til varnar gegn ljési.

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKABDSLEYFISHAFA

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

12. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/023 — 1 &fyllt sprauta med nalardryggisbdnadi
EU/1/14/946/024 — 3 &fylltar sprautur med nalaréryggisbinadi
EU/1/14/946/025 — 5 &fylltar sprautur med nalardryggisblinadi
EU/1/14/946/026 — 7 &fylltar sprautur med nalardryggisbldnadi
EU/1/14/946/027 — 10 afylltar sprautur med nalaréryggisbinadi

13. LOTUNUMER

Lot

‘ 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Accofil 12 milljén ein./0,2 ml

| 17.  EINKVZEMT AUDKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKV/ZEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Accofil 12 milljon ein./0,2 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim
s.c./i.v.

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,2 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

Ytri umbudir

1. HEITILYFS

Accofil 70 milljon ein./0,73 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver afylit sprauta inniheldur 70 milljon ein. filgrastims i 0,73 ml (0,96 mg/ml).

| 3. HJALPAREFNI

Ediksyra, natriumhydroxid, sorbitél (E420), pdlysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf. Sja frekari
upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

1 afyllt sprauta (0,73 ml) + 1 sprittpurrka

“5 afylltar sprautur (0,73 ml) + 5 sprittpurrkur”
“3 afylltar sprautur (0,73 ml) + 3 sprittpurrkur”
“10 afylltar sprautur (0,73 ml) + 10 sprittpurrkur”

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Eingbngu einnota.

Til notkunar undir hid eda i blazd.
Hristid ekki.

6. SERSTOK VARNABDARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Geymid sprautuna i éskjunni til varnar gegn ljési.
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10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKABDSLEYFISHAFA

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/028 — 1 &fyllt sprauta
EU/1/14/946/029 — 3 afylltar sprautur
EU/1/14/946/030 — 5 &fylltar sprautur
EU/1/14/946/031 — 10 afylltar sprautur

13. LOTUNUMER

Lot

‘ 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIBDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Accofil 70 milljén ein./0,73 ml

| 17. EINKVZAMT AUDKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

Ytri umbudir — Afyllt sprauta med nalaroryggisblnadi i pynnupakkningu

1. HEITILYFS

Accofil 70 milljon ein./0,73 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver afylit sprauta inniheldur 70 milljon ein. filgrastims i 0,73 ml (0,96 mg/ml).

| 3. HJALPAREFNI

Ediksyra, natriumhydroxid, sorbitél (E420), pdlysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf. Sja frekari
upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

1 afyllt sprauta (0,73 ml) + 1 sprittpurrka

“3 afylltar sprautur (0,73 ml) + 3 sprittpurrkur”
“5 afylltar sprautur (0,73 ml) + 5 sprittpurrkur”
“10 afylltar sprautur (0,73 ml) + 10 sprittpurrkur”
«“7 afylltar sprautur (0,73 ml) + 7 sprittpurrkur”

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Eingdngu einnota.

Til notkunar undir hid eda i blazd.
Hristio ekki.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI
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Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Geymid sprautuna i éskjunni til varnar gegn ljési.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKABDSLEYFISHAFA

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

12. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/14/946/032 — 1 afyllt sprauta med nalardryggisbdnadi
EU/1/14/946/033 — 3 &fylltar sprautur med nalaréryggisbinadi
EU/1/14/946/034 — 5 &fylltar sprautur med nalardryggisblinadi
EU/1/14/946/035 — 7 &fylltar sprautur med nalardryggisbldnadi
EU/1/14/946/036 — 10 afylltar sprautur med nalaréryggisbinadi

13. LOTUNUMER

Lot

‘ 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Accofil 70 milljén ein./0,73 ml

| 17.  EINKVZEMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBDUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Accofil 70 milljon ein./0,73 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn
filgrastim
s.c./i.v.

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,73 ml

6. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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FYLGISEDILL: UPPLYSINGAR FYRIR NOTANDA LYFSINS

Accofil 30 milljén einingar/0,5 ml (0,6 mg/ml) stungulyf/ innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu
filgrastim

Lesid allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar
upplysingar.

. Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

o Leitid til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er & frekari upplysingum.

. pessu lyfi hefur verid &visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjukdomseinkenni sé ad raeda.

o Latio lsekninn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem ekKki er
minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Accofil og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Accofil

Hvernig nota &4 Accofil

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Accofil

Pakkningar og adrar upplysingar

SSuhkrwdE

1.  Upplysingar um Accofil og vid hverju pad er notad
Upplysingar um Accofil

Accofil er vaxtarpattur hvitra bléokorna (kyrningavaxtarpattur) og tilheyrir peim flokki lyfja sem
nefnast cytokin. Vaxtarpeettir eru protein sem eru framleidd & nattarulegan hatt i likamanum en geta
einnig verid framleidd med lifteekni til ad nota sem lyf. Accofil verkar med pvi ad hvetja beinmerginn
til aukinnar framleidslu hvitra bl6dfruma.

Faekkun hvitra bl6dfruma (daufkyrningafaed) getur stafad af mérgum asteedum og dregur Ur getu
likamans til ad berjast gegn sykingum. Accofil érvar beinmerginn til ad framleida nyjar hvitar
bl6dfrumur med hradi.

Nota m& Accofil:

- til ad auka fjolda hvitra bl6dfruma eftir krabbameinslyfjamedferd til ad koma i veg fyrir
sykingar;

- til ad auka fjolda hvitra blodfruma eftir beinmergsigraedslu til ad koma i veg fyrir sykingar;

- fyrir hdskammtamedferd med krabbameinslyfjum til ad f& beinmerginn til ad framleida fleiri
stofnfrumur sem haegt er ad safna og gefa pér aftur eftir medferdina. baer er haegt ad taka fra
pér eda fra gjafa. Stofnfrumurnar fara pa aftur i beinmerginn og framleida bl6dfrumur;

- til ad auka fj6lda hvitra bléofruma ef pu ert med alvarlega langvarandi daufkyrningafaed til ad
koma i veg fyrir sykingar;

- hja sjuklingum med langt gengna HIV-sykingu sem mun hjéalpa vid ad draga ur
sykingarhattu.

2. Adur en byrjad er ad nota Accofil

Ekki ma nota Accofil

- ef um er ad reda ofnaemi fyrir filgrastimi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).
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Varnadarord og varudarreglur
Raodfeerdu pig vid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeedinginn &dur en pu notar Accofil.

Lattu laekninn vita &0ur en medferd hefst ef pu ert med:
o sigdkornablddleysi, en Accofil kann ad valda sigdkornakreppu.

o beinpynningu.

Lattu lekninn vita tafarlaust medan & medferd stendur med Accofil ef pa:

o feerd verk ofarlega vinstra megin i maga (kvid), verk vinstra megin nedan vid brjostkassa eda
yst i vinstri 6x| (petta kunna ad vera einkenni um miltissteekkun eda hugsanlega miltisrof).

o tekur eftir 6venjulegri bleedingu eda mari (petta kunna ad vera einkenni um faekkun bl6éflagna,
hugsanlega dsamt pvi ad pad dregur Ur blédstorknun).

o faerd skyndileg merki um ofngemi & bord vid Utbrot, klada eda ofsaklada a hud, prota i andliti,
vérum, tungu eda 6drum likamshlutum, madi, mas eda ondunarerfidleika, par sem slikt gaeti
verid merki um alvarleg ofnemisvidbrogd (ofnaemi).

. verdur var/vor vid prota i andliti eda 6kklum, bl6d i pvagi eda brunleitt pvag eda ef pu hefur
sjaldnar pvaglat en venjulega (nyrnahnodrabdlga).

o ert med einkenni um bolgu i 6seed (stora &din sem flytur bléo fra hjartanu um likamann), i mjég
sjaldgeefum tilvikum hefur verid greint fra pessu hja krabbameinssjuklingum og heilbrigéum
einstaklingum (gjofum). Einkennin geta m.a. verid hiti, kvidverkir, lasleiki, bakverkur og
fjélgun bélguvisa. Lattu laekninn vita ef pd finnur fyrir pessum einkennum.

Minnkud svorun gangvart filgrastimi

Ef vart verdur vid minnkada svorun eda ekki tekst ad vidhalda svérun med filgrastim medferd mun
leeknirinn rannsaka astaedurnar ad baki pvi, p.m.t. hvort pu hafir myndad métefni sem hlutleysa virkni
filgrastims.

Hugsanlegt er ad leeknirinn vilji hafa naio eftirlit med pér, sja kafla 4 i fylgisedli.

Ef pu ert sjuklingur med alvarlega langvinna daufkyrningafaed er hugsanlegt ad pu eigir & heettu ad fa
krabbamein i bl6di (hvitbleedi, mergrangvaxtarheilkenni (MDS)). b skalt raeda vid leekninn um
heettuna a pvi ad fa krabbamein i bl6di og hvada préf purfi ad framkvaema. Ef pa feerd eda likur eru &
ad pu fair krabbamein i bl6di skaltu ekki nota Accofil nema laeknirinn hafi sagt pér ad gera pad.

Ef pa ert stofnfrumugjafi verdur pd ad vera & aldrinum 16 til 60 ara.

Geeta skal sérstakrar varadar samhlida 6drum lyfjum sem 6rva hvitar blédfrumur

Accofil er hluti af flokki lyfja sem 6rva framleidslu hvitra blédfrumna. Heilbrigdisstarfsmadur atti
alltaf ad skra nidur nakvaemlega hvada lyf pu notar.

Notkun annarra lyfja samhlida Accofil

Latio leekninn eda lyfjafreeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Medganga og brjostagjof

Accofil hefur ekki verid préfad hja pungudum konum eda konum med barn & brjosti.
Accofil er ekki &tlad til notkunar a medgoéngu.

Mikilveegt er ad lata leekninn vita ef pu:

. ert pungud eda med barn & brjésti;
. telur ad pu geetir verid pungud eda
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. radgerir ad verda pungud.
Ef pa verdur pungud medan & medferd med Accofil stendur skaltu lata leekninn vita.

PU verdur ad heetta brjéstagjof ef pu notar Accofil, nema leeknirinn gefi pér 6nnur fyrirmaeli.
Akstur og notkun véla

Accofil getur haft litil &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Lyfid getur valdid sundli. Radlegt er
ad bida adeins og sja til hvernig pér lidur eftir notkun Accofil adur en pu ekur eda notar vélar.

Accofil inniheldur natrium
Lyfid inniheldur minna en 1 mmdal (23 mg) af natrium i hverri afylltri sprautu, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Accofil inniheldur sorbitol

petta lyf inniheldur 50 mg af sorbitdli i hverjum ml.

Sorbitdl breytist i fraktosa. beir sem eru med arfgengt friktdsadpol sem er mjog sjaldgeefur erfdagalli
mega ekki nota lyfid. betta & vid um badi bdrn og fullordna. Sjuklingar med arfgengt fraktosadpol
geta ekki brotid nidur fraktdsa sem getur valdid alvarlegum aukaverkunum.

Adur en lyfid er notad verdur ad segja leekninum fra arfgengu fraktosadpoli eda ef barn getur ekki
lengur neytt seetrar feedu eda drykkja vegna 6gledi, uppkasta eda dpaegilegra ahrifa eins og upppembu,
magakrampa eda nidurgangs.

Ofnaemi fyrir nattarulegu gammii (latex). Nalarhlif afylltu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt
gummi (latexafleidu) sem getur valdid alvarlegum ofnemisvidbrogdum.

3. Hvernig nota a Accofil

Notid lyfio alltaf eins og leknirinn hefur sagt til um. Ef ekKki er ljost hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum, hjdkrunarfraedingi eda lyfjafraedingi.

Hvernig er Accofil gefio og hversu mikid & ég ad nota?

Accofil er yfirleitt gefid sem dagleg inndeling i vefinn rétt undir hadinni (inndeeling undir hid). bad
er einnig haegt ad gefa daglega med hagri inndaelingu i &0 (innrennsli i blaed). Venjulegur skammtur
er mismunandi eftir edli sjukdémsins og pyngd. Laeknirinn mun segja pér hve mikid af Accofil pa att
ad nota.

Sjuklingar sem fa beinmergsigradslu eftir krabbameinslyfjamedfero:
PU munt venjulega 4 fyrsta skammtinn pinn af Accofil ad minnsta kosti 24 Kklst. eftir
krabbameinslyfjagjof og ad minnsta kosti 24 Kist. eftir beinmergsigraedslu.

PU eda peir sem annast pig geta fengid kennslu i pvi hvernig gefa skuli inndzlingu undir hid pannig
ad pu getir haldid medferdinni afram heima vid. Hins vegar skaltu ekki reyna pad nema pu hafir 4dur
fengio rétta pjalfun hja heilbrigdisstarfsmanni.

Hversu lengi parf ég ad nota Accofil?

pu parft ad nota Accofil par til fjoldi hvitra blédfruma er ordinn edlilegur. PG parft ad fara reglulega i

blodrannsdknir til ad fylgjast med fjolda hvitra bléofruma i likamanum. Laeknirinn mun segja pér hve
lengi pa parft ad nota Accofil.
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Notkun handa bérnum

Accofil er notad til ad medhodndla bérn sem fa krabbameinslyfjamedferd eda sem pjést af alvarlegri
feekkun hvitra bl6dfruma (daufkyrningafed). Skammtar fyrir born sem fa krabbameinslyfjamedferd
eru sému og fyrir fullorona.

Leidbeiningar um hvernig pa sprautar sjalfan pig

pessi kafli inniheldur leidbeiningar um hvernig pa att ad sprauta sjalfan pig med Accofil. bad er
mikilvaegt ad pud reynir ekki ad sprauta pig sjalfur an pess ad hafa fengid sérstakar leidbeiningar fra
leekninum eda hjukrunarfraedingi. Ef pa ert ekki viss um hvernig pu att ad sprauta pig eda hefur
einhverjar spurningar skaltu bidja leekninn eda hjukrunarfreeding um adstod.

Hvernig sprauta ég mig med Accofil?
Pu parft ad sprauta i vefinn rétt undir hadinni. petta kallast inndaling undir hud. ba parft ad sprauta
pig & nokkurn veginn sama tima & hverjum degi.

pad sem pu parft

Til ad sprauta sjalfan pig undir had parftu:
e  &fyllta sprautu af Accofil;

e  sprittpurrku eda sambeerilegt;

Hvad & ég ad gera adur en ég sprauta mig undir hid med Accofil?

Gakktu ar skugga um ad lokio sé &fram & sprautunni par til pa ert tilbGin/n til ad sprauta.

a. Taktu afylltu Accofil sprautuna ur keelinum.

b.  Athugadu fyrningardagsetninguna & midanum & sprautunni (EXP). Ekki nota sprautuna ef
komid er fram yfir sidasta dag pess manadar sem par kemur fram eda ef hun hefur verid geymd
utan keelis i meira en 15 daga, eda er Utrunnin a annan hatt.

c. Athugadu utlit Accofil. Lyfid verdur ad vera teer og litlaus vokvi. Ef pad eru agnir i pvi mattu
ekki nota pad.

d. Til ad sprautugjofin sé peegilegri skaltu lata &fylltu sprautuna standa i 30 minGtur svo han nai
stofuhita eda halda henni varlega i hendinni i nokkrar minatur. EKki hita Accofil 4 neinn annan
hatt (til deemis i 6rbylgjuofni eda heitu vatni).

e. Pvodu pér vandlega um hendurnar.

f. Finndu pagilegan, vel upplystan stad og settu allt innan seilingar (&fylltu Accofil sprautuna og
sprittpurrku).

Hvernig undirby ég Accofil sprautuna?
Adur en pu sprautar pig med Accofil verdurdu ad gera eftirfarandi:
Notid ekki afyllta sprautu ef han hefur fallid a hart yfirbord.

Skref 1: Gakktu ar skugga um ad banadurinn sé i lagi

Gakktu ar skugga um ad banadurinn sé i lagi/ekki skemmdur. Ekki nota lyfio ef vart verdur vid
skemmdir (bilun i sprautu eda nalaréryggisbinadi), ef hlutar hafa tynst eda ef nalaréryggisbinadurinn
er i 0ryggisstodu fyrir notkun eins og sést a mynd 9 par sem pad gefur til kynna ad bunadurinn hafi
begar verid notadur. Ad 6llu jofnu & ekki ad nota bunadinn ef hann litur ekki Gt eins og & mynd 1. Ef
svo er skal fleygja lyfinu i ilat fyrir efni sem valda liffreedilegri heettu (nalabox).
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Mynd 1

= ==

Skref 2: Fjarlaegdu lokid af nalinni

a. Fjarleegdu hlifdarlokid eins og sést & mynd 2. Haltu meginhluta nélaréryggisbinadarins i annarri
hendinni og visadu nalaroddinum fréa pér, an pess ad snerta bullupinnann. Togadu lokid beint af
nalinni med hinni hendinni. Eftir ad lokid er fjarlaegt af nalinni skal henda pvi i ilat fyrir efni
sem valda liffreedilegri heettu (nalabox).

b.  Vart kann ad verda vid litla loftbélu i &fylltu sprautunni. bu parft ekki ad fjarleegja loftbdluna
aour en inndaeling fer fram. bad er skadlaust ad sprauta lausninni med loftbélunni.

C. Hugsanlega er meiri vokvi i sprautunni en & parf ad halda. Notadu kvardann & sprautuh6lknum
eins og lyst er hér & eftir til pess ad stilla a réttan skammt af Accofil samkvaemt avisun leknis.
prystu Gt umfram magni vokva med pvi ad prysta bullunni ad télunni (ml) & sprautunni sem
samsvarar avisudum skammti.

d.  Athugadu aftur hvort rétt magn Accofil er i sprautunni.

e. N0 méttu nota afylltu sprautuna.

Mynd 2

Hvar a ég ad sprauta mig?

Bestu stadirnir til ad sprauta pig eru:

e efstilerin; og

e | kvidinn, nema i svadid kringum naflann (sja mynd 3).
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Mynd 3
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Ef einhver annar er ad sprauta pig getur hann einnig sprautad aftan i upphandleggi pina (sja mynd 4).

Mynd 4

Pad er betra ad breyta um stungustad & hverjum degi til ad fordast eymsli a einhverjum stad.

Skref 3: Nalinni stungid i hud

Kliptu laust i hudina & stungustadnum med annarri hendi;
Notadu hina hondina til ad stinga nélinni i stungustadinn an pess ad snerta endann &

bullupinnanum (med 45-90 gradu horni) (sja myndir 6 og 7).

Hvernig & ég ad sprauta mig?

Sétthreinsadu stungustadinn med sprittpurrku og kliptu htdina milli pumalfingurs og visifingurs, an
pess ad kreista hana (sja mynd 5).
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Mynd 5

Afyllt sprauta 4n nalardryggisbinadar

o Stingdu nlinni alla leid inn i hudina eins og hjukrunarfreedingur eda laeknir hefur synt pér (sja
mynd 6).

o Togadu varlega i bulluna til pess ad ganga Ur skugga um ad ekki hafi verid stungid i &d. Ef vart
verdur vid blod i sprautunni skaltu fjarleegja nalina og stinga henni aftur inn & 6drum stad.

o Haltu &fram ad klipa hadina. Prystu haegt og jafnpétt & bulluna par til allur skammturinn hefur
verid gefinn og ekki er heegt ad prysta lengra. Ekki heetta ad prysta & bulluna.

o Sprautadu adeins peim skammti sem laeknirinn hefur tekid fram.

o Eftir ad vokvanum er sprautad skal fjarlaegja nalina medan prystingnum & bulluna er vidhaldid
og sleppa svo hadinni.

o Settu sprautuna i forgunarilat. Notadu hverja sprautu adeins fyrir eina inndelingu.

Mynd 6

Afyllt sprauta med nalaréryggisbinadi

=

Stingdu nélinni alveg inn i hidina eins og hjukrunarfreedingurinn eda leeknirinn hefur synt pér.

2. Dragdu bulluna adeins til baka til pess ad ganga Ur skugga um ad &d hafi ekki rofnad. Ef vart
verdur vid blod i sprautunni skaltu fjarleegja nalina og stinga henni inn & 6drum stad.

3. Sprautadu adeins peim skammti sem leeknirinn hefur tekid fram samkvamt leidbeiningunum hér

ad nedan.
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Mynd 7

Skref 4: Inndzling

Settu pumalinn & enda bullupinnans. brysta skal rélega a bullupinnann og prysta pétt 4 hann i lok
inndaelingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna (sja mynd 8). Halda skal takinu & hadinni
par til inndzelingu er lokid.

Mynd 8

Skref 5: Vorn gegn nalarstungu

Oryggisbunadurinn virkjast pegar bullupinnanum hefur verid pryst alla leid:

- Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rélega af enda bullupinnans.

- Bullupinninn mun feerast upp 4 vid med pumlinum og gormurinn dregur nalina af
stungustadnum og inn i nalaréryggisbinadinn (sja mynd 9).

Mynd 9

Mundu
Ef einhver vandamal koma upp skaltu ekki vera hreedd/-ur vid ad spyrja leekninn eda hjukrunarfreeding
um adstod eda rédleggingar.

Notudum sprautum fargad

Nélardryggisbanadurinn kemur i veg fyrir stunguéaverka af voldum nélar eftir notkun, svo ekki er porf
& neinum varudarradstéfunum vardandi forgun. Farga skal sprautunni samkvaemt fyrirmalum
leeknisins, hjukrunarfraedings eda lyfjafraedings.
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Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ekki auka skammtinn sem leeknirinn hefur akvardad fyrir pig. Hafdu tafarlaust samband vid laekninn
ef pu heldur ad pa hafir deelt inn sterri skammti en maelt er fyrir um.

Ef gleymist ad nota Accofil

Hafou samband vid laekninn eins fljott og haegt er ef pu gleymdir inndaelingu eda hefur deelt inn of litlu
magni. Ekki & ad tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota.

Leitid til leeknisins, hjukrunarfraedingsins eda lyfjafraedings ef porf er & frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4.  Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja ollum.

Lattu leekninn vita tafarlaust medan & medferd stendur:

o ef pa feerd ofneemisvidbrogd 4 bord vid slappleika, blodprystingsfall, dndunarerfidleika, prota i
andliti (brddaofnaemi), hadutbrot, Gtbrot d&samt klada (ofsaklada), prota i andliti, vérum, munni,
tungu eda halsi (ofsabjug) og madi (andnaud).

o ef pu feerd hdsta, hita og 6ndunarerfidleika (andnaud) par sem pad getur verid merki um bratt
andnaudarheilkenni (ARDS).

o ef pa feerd nyrnaskada (nyrahnodrab6lga). Nyrnaskadi hefur komid fram hja sjaklingum sem
fengu filgrastim. Hafdu samband vid laekninn umsvifalaust ef pu finnur fyrir prota i andliti eda
Okklum, bl6d sést i pvagi eda pad er branleitt eda pu tekur eftir ad pa pissar sjaldnar.

o ef pu feerd verk vinstra megin i ofanverdum maga (kvidverk), verk nedan vid rifbeinin eda efst i
Oxl par sem pad getur bent til vandamals i milta (miltissteekkun eda miltisrof).

o ef pu feerd medferd vid alvarlegri, langvinnri daufkyrningafaed og bl6d kemur fram i pvagi
(bl6dmiga). Hugsanlegt er ad laeknirinn framkveaemi regluleg pvagprof ef vart verdur vio pessa
aukaverkun eda ef protin kemur fram i pvagi (prétinmiga).

o ef pu feerd einhverja eda einhverjar af eftirtéldum aukaverkunum: broti eda bolgur, sem geta
tengst minnkudum pvaglatum, éndunarerfidleikar, bélgur i kvidarholi og seddutilfinning og
almenn preytutilfinning. Pessi einkenni koma yfirleitt hratt fram.

petta geta verid einkenni astands sem kallast hareedalekaheilkenni sem veldur pvi ad bl6did lekur ar
smaum aedum 0t i likamann og krefst tafarlausrar medhondlunar laeknis.

o Ef pa ert med sambland af einhverjum af eftirtéldum einkennum:
- hita, eda skjalfta, eda mikilli kuldatilfinningu, hrodum hjartsletti, ringlun eda vistarfirringu,
madi, miklum verkjum eda 6pagindum og pvalri eda sveittri hud.

betta gaetu verid einkenni um astand sem kallast ,,syklasott™ (einnig kallad ,,blodeitrun®), sem er
alvarleg syking sem veldur almennri bolgusvorun i likamanum sem getur verid lifshattuleg og krefst
tafalausrar leeknishjalpar.

Algeng aukaverkun vid notkun Accofil er verkir i vddvum eda beinum (verkir i stodkerfi) sem vinna
mé gegn med pvi ad taka hefobundin verkjalyf (verkjastillandi lyf). Hja sjuklingum sem gangast undir
stofnfrumu- eda beinmergsigraedslu getur ordid vart vid hysilssétt (GvHD), en um er ad raeda viobrogd
gjafafrumna gagnvart sjuklingi sem feer igreedsluna; merki og einkenni eru medal annars Utbrot &
16fum eda iljum og sdramyndun og eymsli i munni, pérmum, lifur, hid eda augum, lungum,
leggdngum og lidum.

Hja heilbrigdum stofnfrumugjéfum getur komid fram fjdlgun hvitra blédfrumna (hvitfrumnafjolgun)
og faekkun blodflagna. betta dregur Ur getu til blédstorknunar, en leeknirinn mun hafa eftirlit med
pessu.
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Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

Uppkost

Ogledi

Ovenjulegt harlos eda pynning hars (skalli)

Preyta

Eymsli og bélga i slimhdd meltingarvegar sem liggur frd munni ad endaparmi (slimhudarbélga)
Feekkun bléoflagna sem dregur Gr getu til blédstorknunar

Litill fjoldi raudra blodfrumna (blddleysi)

Hiti (sotthiti)

Hofudverkur

Nidurgangur

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

Bdlga i lungum (berkjubdlga)

Syking i efri hluta 6ndunarvegs
pvagrasarsyking

Minnkud matarlyst

Erfidleikar med svefn (svefnleysi)

Sundl

Minnkud tilfinning, einkum i htd (minnkad skynnami)
Naladofi eda dofi i hondum eda fotum (6edlileg skynjun)
Lagur bléaprystingur (lagprystingur)

Har bléoprystingur (h&prystingur)

Hosti

Ad hosta upp bl6di (bl6dhosti)

Verkir i munni og koki

Blodnasir

Haegdatregda

Verkir i munni

Lifrarsteekkun

Utbrot

Rodi i hadinni (hérundsrodi)
Vodvakrampar

Verkir vid pvaglat

Verkir fyrir brjosti

Verkir

Almennur slappleiki (préttleysi)

Almenn vanlidan (lasleiki)

proti i hdndum og fétum (bjugur i Gtlimum)
Aukning tiltekinna ensima i bl6dinu
Breytingar a bl6defnafraedi

Vidbrogd vid blodgjof

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):

Fj6lgun hvitra blédkorna (hvitfrumnafjélgun)

Ofnamisvidbrogd (ofnaemi)

Ho6fnun igreedds beinmergs (hysilssott)

Ha pvagsyrugildi i bl6di sem geta valdid pvagsyrugigt (pvagsyrudreyra) (aukin pvagsyra i
bl6di)

Lifrarskemmdir af voldum teppu & litlum blaaedum i lifur (teppusjukdémur i blazedum)
Lungu virka ekki sem skyldi, sem veldur andnaud (6ndunarbilun)

proti og/eda vokvi i lungum (lungnabjugur)

Bélga i lungum (millivefjalungnasjukdémur)
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Oesdlileg rontgenmynd af lungum (lungnaiferd)

Blaeding i lungum (lungnablaeding)

Skortur & frasogi sarefnis i lungum (strefnisskortur)

Oslétt huddtbrot (dréfnudrdudtbrot)

Sjukdédmur sem veldur beinpynningu pannig ad pau verda veikbyggdari, stokkari og brothattari
Vidbrogd a stungustad

Mjog sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):

Osadarbolga (bolga i stéru adinni sem flytur bl6did fra hjartanu um likamann), sja kafla 2.
Miklir verkir i beinum, fyrir brjdsti, i pérmum eda lioum (sigokornabldleysi med kreppu)

Skyndileg, lifsheettuleg ofneemisvidbrdgd (bradaofnemisvidbrogo)

Verkir og proti i lidum, svipad pvagsyrugigt (kristallagigt)

Breyting & vokvastjornun i likamanum sem kann ad valda prota (raskanir & vokvardmmali)
Bdlga i @dum hadarinnar (edabdlga i hid)

Plémulit, upphleypt og sarsaukafull sar a Gtlimum og stundum & andliti og hélsi, asamt hita
(Sweets heilkenni)

Versnun iktsyki

Ovenjulegar breytingar i pvagi

Minnkud beinpéttni

Blédfrumumyndun utan beinmergs (bl6dmyndun utan mergs)

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda hjukrunarfraeedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
heaegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma & Accofil

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

EkKi skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 6skjunni og a afylltu sprautunni &
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2°C — 8°C), ma ekki frjosa.

Sprautuna ma fjerleegja Ur kali og geyma vid stofuhita (en ekki yfir 25°C) i eitt skipti fyrir uppgefna
fyrningardagsetningu, i allt ad 15 daga. Vid lok timabilsins mé ekki setja lyfid aftur i kaelinn heldur
skal pvi fargad.

Geymid afylltu sprautuna i dskjunni til varnar gegn ljosi.

Ekki nota Accofil ef pu tekur eftir ad pad sé skyjad eda pad sé aflitun eda agnir i pvi.

Ekki setja nalarhlifina aftur & notada nal par sem pu geetir stungid pig. Ekki ma skola lyfjum nidur i
frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rda i apoteki um hvernig heppilegast er
ao farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Accofil inniheldur

- Virka innihaldsefnid er filgrastim. Hver afyllt sprauta inniheldur 30 milljon einingar
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(300 mikrégromm) af filgrastimi i 0,5 ml, sem svarar til 0,6 mg/ml.
- Onnur innihaldsefni eru ediksyra, natriumhydroxid, sorbitdl (E420), polysorbat 80 og vatn fyrir

stungulyf.
Lysing a atliti Accofil og pakkningasteerdir

Accofil er teert og litlaust stungulyf/innrennslislyf, lausn i &fylltri sprautu sem merkt er med
1/40 prentudum kvarda fra 0.1 ml og 1,0 ml a bol sprautunnar med nal. Hver afyllt sprauta inniheldur
0,5 ml af lausn.

Accofil er faanlegt i pakkningum sem innihalda 1, 3, 5, 7 og 10 afylltar sprautur, med eda &n afostum
nalaréryggisbunadi og sprittpurrkum.

Ekki vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

Framleioandi
Accord Healthcare Polska Sp.z 0.0.,
ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, Polland

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa & hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:
AT/BE/BG/CY/CZ/DE/DK/EE/FI/FR/HR/HU/IE/IS/IT/LT/LV/LU/MT/NL/
NO/PT/PL/RO/SE/SI/SK/ES

Accord Healthcare S.L.U.

Tel: +34 93 301 00 64

EL

Win Medica A.E.

Tel: +30 210 7488 821

pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu

Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis etladar heilbrigdisstarfsfolki:
Accofil inniheldur engin rotvarnarefni. Vegna haettu & érverusmiti eru Accofil sprautur adeins einnota.

Stodugleiki Accofil skerdist ekki po pad lendi i frosti fyrir slysni i allt ad 48 klst. Ef Accofil hefur
verid i frosti i meira en 48 klst. eda frys oftar en einu sinni skal EKKI nota pad.

Til pess ad bata rekjanleika kyrningavaxtarpétta (G-CSF) skal skré heiti (Accofil) og lotunimer pess
sérlyfs sem gefid er greinilega i sjukraskra sjuklings.

Accofil skal ekki pynna med natriumkloridlausn. Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf en
pau sem talin eru upp hér & eftir. Utpynnt filgrastim getur adsogast ad gleri og plasti, eins og fram
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kemur hér a eftir.

Ef & parf ad halda ma pynna Accofil med 5% glukosa. Aldrei er malt med svo mikilli pynningu ad
han gefi endanlegan styrk sem nemur innan vid 0,2 milljon einingar (2 pg) 4 ml.

Skooda skal atlit lausnarinnar fyrir notkun. Adeins skal nota teerar lausnir sem eru lausar vid agnir.

Hja sjuklingum sem fa filgrastim pynnt nidur i styrk sem nemur minna en 1,5 milljon einingar (15 pg)
a ml, skal baeta vio albamini ar sermi manna (HSA) pannig ad endanlegur styrkur verdi 2 mg/ml.
Dami: Ef endanlegt rammal er 20 ml skal, ef heildarskammtur af filgrastimi er minni en 30 milljon
einingar (300 pg), baeta Gt i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albiminlausn dr sermi manna.

Vid pynningu med 5% glukdsa ma nota Accofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, svo sem
PVC, polyolefini (samfjollidu ur polyprépyleni og pdlyetyleni) og polypropyleni.

Eftir pynningu

Synt hefur verio fram 4 efnafraedilegan og edlisfraedilegan stédugleika pynntrar innrennslislausnar i
30 Klst. vio 25°C £ 2°C. Med hlidsjon af hugsanlegri érverumengun skal nota lyfid tafarlaust. Ef pad
er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og astand fyrir notkun & 4byrgd notanda og
yfirleitt ekki lengri en 30 Klst. vid 25°C + 2°C, nema pynning hafi farid fram vid stadlada og gildada
smitgat.

Notkun afyllu sprautunnar med nalaroryggisbinadi

Nalaréryggisbunadurinn hylur nalina ad lokinni inndzlingu til ad koma i veg fyrir meidsl af véldum
nalar. Petta hefur engin ahrif & edlilega notkun sprautunnar. Prysta skal rolega & bullupinnann og
prysta pétt & hann i lok inndzlingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna. Halda skal
takinu & hadinni par til inndzlingu er lokid. Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rélega af
enda bullupinnans. Bullupinninn mun faerast upp & vid med pumlinum og gormurinn dregur néalina af
stungustadnum og inn i ndlaréryggisbdnadinn.

Notkun afylltu sprautunnar an naladryqgisbinadar

Gefid skammtinn samkvaemt stadladri adferdarlysingu.

Notio ekki afyllta sprautu ef htn hefur fallié a hart yfirborad.

Foérgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.
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FYLGISEDILL: UPPLYSINGAR FYRIR NOTANDA LYFSINS

Accofil 48 milljon einingar/0,5 ml (0,96 mg/ml) stungulyf / innrennslislyf, lausn i afylltri

Lesid

sprautu
filgrastim

allan fylgisedilinn vandlega &dur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar

upplysingar.

Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

Leitio til leknisins eda lyfjafraedings ef porf er a frekari upplysingum.

Pessu lyfi hefur verio avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad ¢drum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjukdémseinkenni sé ad raeda.

Latio lsekninn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er
minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

ISR .

Upplysingar um Accofil og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Accofil

Hvernig nota & Accofil

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Accofil

Pakkningar og adrar upplysingar

1.  Upplysingar um Accofil og vid hverju pad er notad

Upplysingar um Accofil

Accofil er vaxtarpattur hvitra blédkorna (kyrningavaxtarpattur) og tilheyrir peim flokki lyfja sem
nefnast cytokin. Vaxtarpeettir eru prétein sem eru framleidd a natturulegan hatt i likamanum en geta
einnig verid framleidd med lifteekni til ad nota sem lyf. Accofil verkar med pvi ad hvetja beinmerginn
til aukinnar framleioslu hvitra bl6dfruma.

Faekkun hvitra bl6dfruma (daufkyrningafaed) getur stafad af mérgum asteedum og dregur Ur getu
likamans til ad berjast gegn sykingum. Accofil érvar beinmerginn til ad framleida nyjar hvitar
bl6dfrumur med hradi.

Nota ma Accofil:

til ad auka fjélda hvitra blodfruma eftir krabbameinslyfjamedferd til ad koma i veg fyrir
sykingar;
til ad auka fjolda hvitra blédfruma eftir beinmergsigraedslu til ad koma i veg fyrir sykingar;

fyrir hAskammtamedferd med krabbameinslyfjum til ad f& beinmerginn til ad framleida fleiri
stofnfrumur sem haegt er ad safna og gefa pér aftur eftir medferdina. baer er haegt ad taka fra
pér eda fra gjafa. Stofnfrumurnar fara pa aftur i beinmerginn og framleida bl6dfrumur;

til ad auka fjolda hvitra bl6dfruma ef pu ert med alvarlega langvarandi daufkyrningafad til ad
koma i veg fyrir sykingar;

hja sjuklingum med langt gengna HIV-sykingu sem mun hjalpa vid ad draga ur
sykingarhattu.

2. Adur en byrjad er ad nota Accofil

Ekki ma nota Accofil

ef um er ad reda ofnaemi fyrir filgrastimi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).
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Varnadarord og varudarreglur
Raodfeerdu pig vid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreedinginn &dur en pu notar Accofil.

Lattu laekninn vita &0ur en medferd hefst ef pu ert med:
o sigdkornablddleysi, en Accofil kann ad valda sigdkornakreppu.
o beinpynningu.

Lattu lekninn vita tafarlaust medan & medferd stendur med Accofil ef pa:

. feerd verk ofarlega vinstra megin i maga (kvid), verk vinstra megin nedan vid brjostkassa eda
yst i vinstri 6xI (petta kunna ad vera einkenni um miltissteekkun eda hugsanlega miltisrof).

o tekur eftir 6venjulegri bleedingu eda mari (petta kunna ad vera einkenni um faekkun bl6dflagna,
hugsanlega dsamt pvi ad pad dregur Ur blédstorknun).

. feerd skyndileg merki um ofnaemi & bord vid Gtbrot, klada eda ofsaklada a huo, prota i andliti,
vorum, tungu eda 6drum likamshlutum, madi, mas eda dndunarerfidleika, par sem slikt geeti
verid merki um alvarleg ofneemisvidbrogd (ofnaemi).

o verdur var/vor vid prota i andliti eda 6kklum, bldo i pvagi eda branleitt pvag eda ef pa hefur
sjaldnar pvaglat en venjulega (nyrnahnodrabolga).

o ert med einkenni um bolgu i ésaed (stéra &din sem flytur bléd fra hjartanu um likamann), i mjog
sjaldgaefum tilvikum hefur verid greint fra pessu hja krabbameinssjuklingum og heilbrigdum
einstaklingum (gjofum). Einkennin geta m.a. verid hiti, kvidverkir, lasleiki, bakverkur og
fjdlgun bdlguvisa. Lattu lekninn vita ef pa finnur fyrir pessum einkennum.

Minnkud svorun gangvart filgrastimi

Ef vart verdur vid minnkada svorun eda ekki tekst ad vidhalda svérun med filgrastim medferd mun
leeknirinn rannsaka astaedurnar ad baki pvi, p.m.t. hvort pa hafir myndad maétefni sem hlutleysa virkni
filgrastims.

Hugsanlegt er ad leeknirinn vilji hafa naid eftirlit med pér, sjé kafla 4 i fylgisedli.

Ef pa ert sjuklingur med alvarlega langvinna daufkyrningafed er hugsanlegt ad pu eigir & haettu ad fa
krabbamein i bl6di (hvitbleedi, mergrangvaxtarheilkenni (MDS)). b skalt raeda vid leekninn um
heettuna & pvi ad fa krabbamein i bl6di og hvada préf purfi ad framkveema. Ef pu faerd eda likur eru &
ad pu fair krabbamein i blédi skaltu ekki nota Accofil nema leknirinn hafi sagt pér ad gera pad.

Ef pa ert stofnfrumugjafi verdur pu ad vera a aldrinum 16 til 60 ara.

Geeta skal sérstakrar vartudar samhlida 6orum lyfjum sem érva hvitar bl6dfrumur

Accofil er hluti af flokki lyfja sem 6rva framleidslu hvitra bl6dfrumna. Heilbrigdisstarfsmadur atti
alltaf ad skra nidur ndkvaemlega hvada lyf pu notar.

Notkun annarra lyfja samhlida Accofil

Latiod leekninn eda lyfjafraeding vita um 6ll énnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Medganga og brjostagjof

Accofil hefur ekki verid préfad hja pungudum konum eda konum med barn & brjosti.
Accofil er ekki &tlad til notkunar & medgongu.

Mikilveegt er ad lata leekninn vita ef pa:

. ert pungud eda med barn & brjdsti;

. telur ad pu geetir verid pungud eda
. radgerir ad verda pungud.
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Ef pa verdur pungud medan & medferd med Accofil stendur skaltu lata laekninn vita.
PU verdur ad heetta brjéstagjof ef pu notar Accofil, nema leeknirinn gefi pér énnur fyrirmeeli..
Akstur og notkun véla

Accofil getur haft litil &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Lyfid getur valdid sundli. Radlegt er
ad bida adeins og sja til hvernig pér lidur eftir notkun Accofil adur en pu ekur eda notar vélar.

Accofil inniheldur natrium
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri afylltri sprautu, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Accofil inniheldur sorbitél

petta lyf inniheldur 50 mg af sorbit6li i hverjum ml.

Sorbitol breytist i fraktosa. beir sem eru med arfgengt fraktésadpol sem er mjdg sjaldgaefur erfoagalli
mega ekki nota lyfid. betta & vid um badi bdrn og fullordna. Sjuklingar med arfgengt fruktosadpol
geta ekki brotid nidur fraktosa sem getur valdid alvarlegum aukaverkunum.

Adur en lyfid er notad verdur ad segja leekninum fréa arfgengu fruktdsadpoli eda ef barn getur ekki
lengur neytt satrar feedu eda drykkja vegna 6gledi, uppkasta eda 6paegilegra ahrifa eins og upppembu,
magakrampa eda nidurgangs.

Ofnaemi fyrir nattarulegu gimmii (latex). Nalarhlif afylltu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt
gummi (latexafleidu) sem getur valdid alvarlegum ofnemisvidbrégdum.

3. Hvernig nota 4 Accofil

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er ljost hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum, hjdkrunarfraedingi eda lyfjafraeedingi.

Hvernig er Accofil gefio og hversu mikid & ég ad nota?

Accofil er yfirleitt gefid sem dagleg inndzling i vefinn rétt undir hadinni (inndaeling undir hid). Pad
er einnig haegt ad gefa daglega med hagri inndaelingu i &0 (innrennsli i blaed). Venjulegur skammtur
er mismunandi eftir edli sjukdémsins og pyngd. Leeknirinn mun segja pér hve mikid af Accofil pa att
ad nota.

Sjuklingar sem fa beinmergsigraedslu eftir krabbameinslyfjamedferd:

PU munt venjulega 4 fyrsta skammtinn pinn af Accofil ad minnsta kosti 24 klst. eftir
krabbameinslyfjagjof og ad minnsta kosti 24 klst. eftir beinmergsigradslu.

PU eda peir sem annast pig geta fengid kennslu i pvi hvernig gefa skuli inndzlingu undir hid pannig
ad pu getir haldid medferdinni &fram heima vid. Hins vegar skaltu ekki reyna pad nema pu hafir &dur
fengio rétta pjalfun hja heilbrigdisstarfsmanni.

Hversu lengi parf ég ad nota Accofil?

Pu parft ad nota Accofil par til fjoldi hvitra bl6dfruma er ordinn edlilegur. bu parft ad fara reglulega i
blodrannsdknir til ad fylgjast med fjolda hvitra bléofruma i likamanum. Laknirinn mun segja pér hve
lengi pua parft ad nota Accofil.

Notkun handa bornum

Accofil er notad til ad medhdndla bérn sem fa krabbameinslyfjamedferd eda sem pjast af alvarlegri
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feekkun hvitra blédéfruma (daufkyrningafeed). Skammtar fyrir born sem fa krabbameinslyfjamedferd
eru sému og fyrir fullorona.

Leidbeiningar um hvernig pa sprautar sjalfan pig

pessi kafli inniheldur leidbeiningar um hvernig pa att ad sprauta sjalfan pig med Accofil. bad er
mikilvaegt ad pua reynir ekki ad sprauta pig sjalfur an pess ad hafa fengid sérstakar leidbeiningar fra
leekninum eda hjukrunarfraedingi. Ef pa ert ekki viss um hvernig pu att ad sprauta pig eda hefur
einhverjar spurningar skaltu bidja leekninn eda hjakrunarfraeding um adstod.

Hvernig sprauta ég mig med Accofil?
Pu parft ad sprauta i vefinn rétt undir hadinni. petta kallast inndaling undir hud. ba parft ad sprauta
pig & nokkurn veginn sama tima & hverjum degi.

pad sem pu parft

Til ad sprauta sjalfan pig undir had parftu:
o afyllta sprautu af Accofil;

o sprittpurrku eda sambarilegt;

Hvad & ég ad gera adur en ég sprauta mig undir hid med Accofil?

Gakktu ur skugga um ad lokid sé afram & sprautunni par til pa ert tilbdin/n til ad sprauta.

. Taktu afylltu Accofil sprautuna r keelinum.

. Athugadu fyrningardagsetninguna & midanum & sprautunni (EXP). EKki nota sprautuna ef
komid er fram yfir sidasta dag pess manadar sem par kemur fram eda ef hin hefur verié geymd
utan keelis i meira en 15 daga, eda er Gtrunnin a annan hatt.

o Athugadu uatlit Accofil. Lyfio verdur ad vera gler og litlaus vokvi. Ef pad eru agnir i pvi mattu
ekki nota pad.

o Til ad sprautugjofin sé peaegilegri skaltu lata afylltu sprautuna standa i 30 minGtur svo han nai
stofuhita eda halda henni varlega i hendinni i nokkrar minatur. EKki hita Accofil 4 neinn annan
hatt (til deemis i 6rbylgjuofni eda heitu vatni).

o Pvodu pér vandlega um hendurnar.

o Finndu pzgilegan, vel upplystan stad og settu allt innan seilingar (&fylltu Accofil sprautuna og
sprittpurrku).

Hvernig undirby ég Accofil sprautuna?
Adur en pu sprautar pig med Accofil verdurdu ad gera eftirfarandi:
Notid ekki afyllta sprautu ef han hefur fallié a hart yfirborao.

Skref 1: Gakktu ur skugga um ad bunadurinn sé i lagi

Gakktu ur skugga um ad banadurinn sé i lagi/ekki skemmdur. EKki nota lyfid ef vart verdur vid
skemmdir (bilun i sprautu eda nalaréryggisbunadi), ef hlutar hafa tynst eda ef nalaréryggisblinadurinn
er i Oryggisstédu fyrir notkun eins og sést a mynd 9 par sem pad gefur til kynna ad bunadurinn hafi
pegar verid notadur. Ad 6llu jofnu & ekki ad nota bunadinn ef hann litur ekki Gt eins og & mynd 1. Ef
svo er skal fleygja lyfinu i ilat fyrir efni sem valda liffreedilegri heettu (nalabox).

Mynd 1
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Skref 2: Fjarleegdu lokid af nalinni
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Fjarleegdu hlifdarlokid eins og sést & mynd 2. Haltu meginhluta nalaréryggisbinadarins i annarri
hendinni og visadu nalaroddinum fré pér, an pess ad snerta bullupinnann. Togadu lokid beint af
nalinni med hinni hendinni. Eftir ad lokid er fjarleegt af nalinni skal henda pvi i ilat fyrir efni
sem valda liffraedilegri heettu (nalabox).

2. Vart kann ad verda vid litla loftbélu i afylltu sprautunni. bu parft ekki ad fjarlaegja loftb6luna
adur en inndaeling fer fram. pad er skadlaust ad sprauta lausninni med loftbolunni.

3. Hugsanlega er meiri vokvi i sprautunni en a parf ad halda. Notadu kvardann & sprautuh6lknum
eins og lyst er hér & eftir til pess ad stilla & réttan skammt af Accofil samkvaemt avisun laeknis.
Prystu Gt umfram magni vokva med pvi ad prysta bullunni ad télunni (ml) & sprautunni sem
samsvarar avisudum skammti.

4, Athugadu aftur hvort rétt magn Accofil er i sprautunni.

5 NU méattu nota &fylltu sprautuna.

Mynd 2

Hvar 4 ég ad sprauta mig?
Bestu stadirnir til ad sprauta pig eru:

efst i leerin; og
i kvidinn, nema i svaedid kringum naflann (sja mynd 3).

Mynd 3
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Ef einhver annar er ad sprauta pig getur hann einnig sprautad aftan i upphandleggi pina (sja mynd 4).
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Mynd 4

Pad er betra ad breyta um stungustad a hverjum degi til ad fordast eymsli a einhverjum stad.
Skref 3: Nalinni stungid i htd

Kliptu laust i hidina & stungustadnum med annarri hendi;

Notadu hina hondina til ad stinga nalinni i stungustadinn an pess ad snerta endann a
bullupinnanum (med 45-90 gradu horni) (sja myndir 6 og 7).

Hvernig & ég ad sprauta mig?
Sotthreinsadu stungustadinn med sprittpurrku og kliptu htdina milli pumalfingurs og visifingurs, an
pess ad kreista hana (sja mynd 5).

Mynd 5

Afyllt sprauta 4n nalardryggisbinadar

a. Stingdu nalinni alla leid inn i hddina eins og hjukrunarfraedingur eda leeknir hefur synt pér (sja
mynd 6).

b. Togadu varlega i bulluna til pess ad ganga Ur skugga um ad ekki hafi verid stungid i &d. Ef vart
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verdur vid blod i sprautunni skaltu fjarleegja nalina og stinga henni aftur inn & 6drum stad.

c. Haltu &fram ad klipa hddina. brystu haegt og jafnpétt & bulluna par til allur skammturinn hefur
verid gefinn og ekki er haegt ad prysta lengra. Ekki hatta ad prysta & bulluna!

d. Sprautadu adeins peim skammti sem laeknirinn hefur tekid fram.

e. Eftir ad vokvanum er sprautad skal fjarleegja nalina medan prystingnum & bulluna er vidhaldid
og sleppa svo hadinni.

f. Settu sprautuna i forgunarilat. Notadu hverja sprautu adeins fyrir eina inndelingu.

Mynd 6
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Afyllt sprauta med nalaréryggisbinadi

1. Stingdu nélinni alveg inn i hudina eins og hjukrunarfredingurinn eda laeknirinn hefur synt pér.

2. Dragdu bulluna adeins til baka til pess ad ganga Ur skugga um ad &d hafi ekki rofnad. Ef vart
verdur vid blod i sprautunni skaltu fjarlaegja nalina og stinga henni inn 4 6drum stad.

3. Sprautadu adeins peim skammti sem laeknirinn hefur tekid fram samkvamt leidbeiningunum hér
ad nedan.

Mynd 7

Skref 4: Inndaling

Settu pumalinn & enda bullupinnans. brysta skal rolega & bullupinnann og prysta pétt & hann i lok
inndeelingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna (sja mynd 8). Halda skal takinu & hadinni
par til inndzelingu er lokid.

Mynd 8
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Skref 5: Vorn gegn nalarstungu

Oryggisbinadurinn virkjast pegar bullupinnanum hefur verid pryst alla leid:

- Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rélega af enda bullupinnans.

- Bullupinninn mun feerast upp a vid med pumlinum og gormurinn dregur nalina af
stungustadnum og inn i ndlaréryggisbdnadinn (sja mynd 9).

Mynd 9

Mundu
Ef einhver vandamal koma upp skaltu ekki vera hreedd/-ur vid ad spyrja leekninn eda hjukrunarfreeding
um adstod eda radleggingar.

Notudum sprautum fargad

Nalaréryggisbunadurinn kemur i veg fyrir stunguaverka af voldum nalar eftir notkun, svo ekki er porf
& neinum varuodarradstofunum vardandi forgun. Farga skal sprautunni samkvaemt fyrirmalum
leeknisins, hjukrunarfraedings eda lyfjafraedings.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ekki auka skammtinn sem leeknirinn hefur akvardad fyrir pig. Hafdu tafarlaust samband vid laekninn
ef pu heldur ad pa hafir deelt inn steerri skammti en maelt er fyrir um.

Ef gleymist ad nota Accofil

Hafdu samband vid leekninn eins fljétt og heegt er ef pu gleymdir inndaelingu eda hefur deelt inn of litlu
magni. Ekki & ad tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota.

Leitid til leknisins, hjukrunarfreedingsins eda lyfjafraedings ef porf er a frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4.  Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja dllum.
Lattu leekninn vita tafarlaust medan & medferd stendur:

o ef pu feerd ofneemisvidbrogd & bord vid slappleika, blodprystingsfall, 6ndunarerfidleika, prota i
andliti (bradaofnaemi), hadutbrot, Gtbrot d&samt klada (ofsaklada), prota i andliti, vérum, munni,
tungu eda halsi (ofsabjug) og madi (andnaud).

o ef pu feerd hdsta, hita og 6ndunarerfidleika (andnaud) par sem pad getur verid merki um bratt
andnaudarheilkenni (ARDS).

o ef pu feerd nyrnaskada (nyrahnodrabolga). Nyrnaskadi hefur komid fram hja sjuklingum sem
fengu filgrastim. Hafdu samband vid leekninn umsvifalaust ef pd finnur fyrir prota i andliti eda
Okklum, bl6d sést i pvagi eda pad er branleitt eda pu tekur eftir ad pa pissar sjaldnar.

o ef pa feerd verk vinstra megin i ofanverdum maga (kvidverk), verk nedan vid rifbeinin eda efst i
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OxI par sem pad getur bent til vandamals i milta (miltissteekkun eda miltisrof).

o ef pu ferd medferd vid alvarlegri, langvinnri daufkyrningafaed og bl6d kemur fram i pvagi
(bl6dmiga). Hugsanlegt er ad laeknirinn framkveemi regluleg pvagproéf ef vart verdur vid pessa
aukaverkun eda ef protin kemur fram i pvagi (prétinmiga).

o ef pa feerd einhverja eda einhverjar af eftirtdldum aukaverkunum: proti eda bélgur, sem geta
tengst minnkudum pvaglatum, 6ndunarerfidleikar, bolgur i kvidarholi og seddutilfinning og
almenn preytutilfinning. Pessi einkenni koma yfirleitt hratt fram.

petta geta verid einkenni astands sem Kallast hareedalekaheilkenni sem veldur pvi ad bl6did lekur ur
smaum aedum Gt i likamann og krefst tafarlausrar medhondlunar laeknis.

o Ef pa ert med sambland af einhverjum af eftirtéldum einkennum:
- hita, eda skjalfta, eda mikilli kuldatilfinningu, hrédum hjartsleetti, ringlun eda vistarfirringu,
madi, miklum verkjum eda 6paegindum og pvalri eda sveittri hud.

betta gaetu verid einkenni um astand sem kallast ,,syklasott™ (einnig kallad ,,blodeitrun®), sem er
alvarleg syking sem veldur almennri bolgusvorun i likamanum sem getur verid lifsheettuleg og krefst
tafalausrar leeknishjalpar.

Algeng aukaverkun vid notkun Accofil er verkir i vddvum eda beinum (verkir i stodkerfi) sem vinna
méa gegn med pvi ad taka hefdbundin verkjalyf (verkjastillandi lyf). Hja sjuklingum sem gangast undir
stofnfrumu- eda beinmergsigradslu getur ordid vart vid hysilssétt (GvHD), en um er ad reeda viobrogd
gjafafrumna gagnvart sjuklingi sem feer igreedsluna; merki og einkenni eru medal annars Utbrot &
16fum og iljum og saramyndun og eymsli i munni, pérmum, lifur, hid eda augum, lungum, leggéngum
eda lidum.

Hja heilbrigdum stofnfrumugjéfum getur komid fram fjélgun hvitra bl6dfrumna (hvitfrumnafjélgun)
og feekkun blodflagna. betta dregur Ur getu til blédstorknunar, en leeknirinn mun hafa eftirlit med
pessu.

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Uppkost

Ogledi

Ovenjulegt harlos eda pynning hars (skalli)

Preyta

Eymsli og bélga i slimhd meltingarvegar sem liggur fra munni ad endaparmi (slimhudarbélga)
Faekkun bléoflagna sem dregur Ur getu til blédstorknunar

Litill fjoldi raudra bl6dfrumna (bl6dleysi)

Hiti (sotthiti)

Hofudverkur

Nidurgangur

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Bdlga i lungum (berkjubdlga)

Syking i efri hluta 6ndunarvegs

Pvagrésarsyking

Minnkud matarlyst

Erfioleikar med svefn (svefnleysi)

Sundl

Minnkud tilfinning, einkum i htd (minnkad skynnaemi)
Naladofi eda dofi i hondum eda fotum (6edlileg skynjun)
Lagur bléoprystingur (lagprystingur)

Har bléoprystingur (haprystingur)

Hosti

Ad hdsta upp blodi (blodhosti)
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Verkir i munni og koki

Blodnasir

Haegdatregda

Verkir i munni

Lifrarsteekkun

Utbrot

Rodi i hadinni (hérundsrodi)
VVodvakrampar

Verkir vid pvaglat

Verkir fyrir brjosti

Verkir

Almennur slappleiki (prottleysi)
Almenn vanlidan (lasleiki)

Proti i hondum og fétum (bjugur i Gtlimum)
Aukning tiltekinna ensima i bl6dinu
Breytingar a bl6defnafraedi
Vidbrogd vid blodgjof

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):

o Fjoélgun hvitra blédkorna (hvitfrumnafjélgun)

Ofnamisviobrogd (ofnemi)

Hofnun igreedds beinmergs (hysilssétt)

Ha& pvagsyrugildi i bl6di sem geta valdid pvagsyrugigt (pvagsyrudreyra) (aukin pvagsyra i
bl6di)

Lifrarskemmdir af voldum teppu & litlum blédaedum i lifur (teppusjukdoémur i blasedum)
Lungu virka ekki sem skyldi, sem veldur andnaud (6ndunarbilun)

proti og/eda vokvi i lungum (lungnabjugur)

Bdlga i lungum (millivefjalungnasjukdomur)

Oedlileg rontgenmynd af lungum (lungnaiferd)

Blaeding i lungum (lungnablaeding)

Skortur a frasogi strefnis i lungum (surefnisskortur)

Oslétt hudutbrot (dréfnudrdudtbrot)

Sjukdémur sem veldur beinpynningu pannig ad pau verda veikbyggdari, stokkari og brothaettari
Vidbrogo & stungustad

Mjog sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):

Osadarbolga (bolga i stéru &dinni sem flytur bl6did fra hjartanu um likamann), sja kafla 2.
Miklir verkir i beinum, fyrir brjdsti, i pérmum eda lioum (sigokornabl6dleysi med kreppu)

Skyndileg, lifsheettuleg ofneemisvidbrdgd (bradaofnemisvidbrogo)

Verkir og proti i lidum, svipad pvagsyrugigt (kristallagigt)

Breyting & vokvastjornun i likamanum sem kann ad valda prota (raskanir & vokvarammali)
Bdlga i edum hadarinnar (eedabodlga i ho)

PI6omulit, upphleypt og sarsaukafull sar & Gtlimum og stundum & andliti og halsi, &samt hita
(Sweets heilkenni)

Versnun iktsyki

Ovenjulegar breytingar i pvagi

Minnkud beinpéttni

Blédfrumumyndun utan beinmergs (bl6dmyndun utan mergs)

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda hjukrunarfraeedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.
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5. Hvernig geyma & Accofil
Geymid lyfid par sem bérn hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & dskjunni og & afylltu sprautunni &
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2°C-8°C), ma ekki frjosa.

Sprautuna ma fjeerlaegja ar keeli og geyma vid stofuhita (en ekki yfir 25°C) i eitt skipti fyrir uppgefna
fyrningardagsetningu, i allt ad 15 daga. Vid lok timabilsins mé ekki setja lyfid aftur i kaelinn heldur
skal pvi fargad.

Geymid afylltu sprautuna i 6skjunni til varnar gegn ljosi.
EkKi nota Accofil ef pu tekur eftir ad pad sé skyjad eda pad sé aflitun eda agnir i pvi.

Ekki setja nalarhlifina aftur & notada nal par sem pu geetir stungid pig. Ekki ma skola lyfjum nidur i
frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rdda i apoteki um hvernig heppilegast er
ao farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Accofil inniheldur

- Virka innihaldsefnio er filgrastim. Hver afyllt sprauta inniheldur 48 milljon einingar
(480 mikrogromm) af filgrastimi i 0,5 ml, sem svarar til 0,96 mg/ml.

- Onnur innihaldsefni eru ediksyra, natriumhydroxid, sorbitdl (E420), pdlysorbat 80 og vatn fyrir
stungulyf.

Lysing & atliti Accofil og pakkningastaerdir

Accofil er teert og litlaust stungulyf/innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu sem merkt er med
1/40 prentudum kvarda fra 0.1 ml og 1,0 ml & bol sprautunnar med nal. Hver afyllt sprauta inniheldur
0,5 ml af lausn.

Accofil er faanlegt i pakkningum sem innihalda 1, 3, 5, 7 og 10 afylltar sprautur, med eda an afostum
nalaréryggisbinadi og sprittburrkum.

Ekki vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

Framleidandi
Accord Healthcare Polska Sp.z 0.0.,
ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, Polland

Hafid samband vid fulltrGa markadsleyfishafa & hverjum stad ef dskad er upplysinga um lyfid:
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AT/BE/BG/CY/CZ/DE/DK/EE/FI/FR/HR/HU/IE/IS/IT/LT/LV/LU/MT/NL/
NO/PT/PL/RO/SE/SI/SK/ES

Accord Healthcare S.L.U.

Tel: +34 93 301 00 64

EL

Win Medica A.E.

Tel: +30 210 7488 821

pessi fylgisedill var sidast uppfaerdour

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.

Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis stladar heilbrigdisstarfsfélki:
Accofil inniheldur engin rotvarnarefni. Vegna haettu & 6rverusmiti eru Accofil sprautur adeins einnota.

Stodugleiki Accofil skerdist ekki pd pad lendi i frosti fyrir slysni i allt ad 48 klst. Ef Accofil hefur
verid i frosti i meira en 48 klst. eda frys oftar en einu sinni skal EKKI nota pad.

Til pess ad baeta rekjanleika kyrningavaxtarpatta (G-CSF) skal skra heiti (Accofil) og lotuntimer pess
sérlyfs sem gefid er greinilega i sjukraskra sjuklings.

Accofil skal ekki pynna med natriumkloridlausn. EKki ma blanda pessu lyfi saman vid nnur lyf en
pau sem talin eru upp hér & eftir. Uthynnt filgrastim getur adsogast ad gleri og plasti, eins og fram
kemur hér 4 eftir.

Ef & parf ad halda mé pynna Accofil med 5% glukdsa. Aldrei er maelt med svo mikilli pynningu ad
han gefi endanlegan styrk sem nemur innan vid 0,2 milljén einingar (2 pg) a ml.

Skooda skal atlit lausnarinnar fyrir notkun. Adeins skal nota teerar lausnir sem eru lausar vid agnir.

Hja sjuklingum sem f& filgrastim pynnt nidur i styrk sem nemur minna en 1,5 milljén einingar (15 pg)
a ml, skal baeta vid albumini ar sermi manna (HSA) pannig ad endanlegur styrkur verdi 2 mg/ml.
Dami: Ef endanlegt rammal er 20 ml skal, ef heildarskammtur af filgrastimi er minni en 30 milljén
einingar (300 pg), baeta Gt i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albGminlausn Gr sermi manna.

Vid pynningu med 5% glukdsa ma nota Accofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, svo sem
PVC, pélyolefini (samfjollidu ar polypropyleni og pélyetyleni) og pélypropyleni.

Eftir bynninqu

Synt hefur verid fram & efnafraedilegan og edlisfreedilegan stodugleika pynntrar innrennslislausnar i
30 klst. vid 25°C + 2°C. Med hlidsjon af hugsanlegri 6rverumengun skal nota lyfid tafarlaust. Ef pad
er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og astand fyrir notkun & 4byrgd notanda og
yfirleitt ekki lengri en 30 klst. vid 25°C + 2°C, nema pynning hafi farid fram vid stadlada og gildada
smitgat.

Notkun afyllu sprautunnar med nalaréryggisbinadi

Nalaroryggisbanadurinn hylur nalina ad lokinni inndaelingu til ad koma i veg fyrir meidsl af véldum
nélar. betta hefur engin ahrif & edlilega notkun sprautunnar. prysta skal rélega & bullupinnann og
prysta pétt & hann i lok inndaelingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna. Halda skal
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takinu & hadinni par til inndzelingu er lokid. Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rolega af
enda bullupinnans. Bullupinninn mun faerast upp a vid med pumlinum og gormurinn dregur nalina af
stungustadnum og inn i ndlaréryggisbdnadinn.

Notkun afylltu sprautunnar an naladryqggisbinadar

Gefid skammtinn samkvaemt stadladri adferdarlysingu.

Notid ekki afyllta sprautu ef han hefur fallié a hart yfirborao.

Forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.

128



FYLGISEDILL: UPPLYSINGAR FYRIR NOTANDA LYFSINS

Accofil 12 milljon einingar/0,2 ml (0,6 mg/ml) stungulyf / innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu
filgrastim

Lesid allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar
upplysingar.

. Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

o Leitid til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er & frekari upplysingum.

. pessu lyfi hefur verid &visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjukdomseinkenni sé ad raeda.

o Latio lsekninn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem ekKki er
minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Accofil og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Accofil

Hvernig nota &4 Accofil

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Accofil

Pakkningar og adrar upplysingar

SSuhkrwdE

1.  Upplysingar um Accofil og vid hverju pad er notad
Upplysingar um Accofil

Accofil er vaxtarpattur hvitra bléokorna (kyrningavaxtarpattur) og tilheyrir peim flokki lyfja sem
nefnast cytokin. Vaxtarpeettir eru protein sem eru framleidd & nattarulegan hatt i likamanum en geta
einnig verid framleidd med lifteekni til ad nota sem lyf. Accofil verkar med pvi ad hvetja beinmerginn
til aukinnar framleidslu hvitra bl6dfruma.

Faekkun hvitra bl6dfruma (daufkyrningafaed) getur stafad af mérgum asteedum og dregur Ur getu
likamans til ad berjast gegn sykingum. Accofil érvar beinmerginn til ad framleida nyjar hvitar
blodfrumur med hradi.

Nota ma Accofil:

- til ad auka fjolda hvitra bl6dfruma eftir krabbameinslyfjamedferd til ad koma i veg fyrir
sykingar;

- til ad auka fjolda hvitra blodfruma eftir beinmergsigraedslu til ad koma i veg fyrir sykingar;

- fyrir hAskammtamedferd med krabbameinslyfjum til ad fa beinmerginn til ad framleida fleiri
stofnfrumur sem haegt er ad safna og gefa pér aftur eftir medferdina. baer er haegt ad taka fra
pér eda fra gjafa. Stofnfrumurnar fara pa aftur i beinmerginn og framleida bl6dfrumur;

- til ad auka fjolda hvitra bl6dfruma ef pu ert med alvarlega langvarandi daufkyrningafaed til ad
koma i veg fyrir sykingar;

- hjé& sjaklingum med langt gengna HIV-sykingu sem mun hjalpa vid ad draga ar
sykingarhattu.

2. Adur en byrjad er ad nota Accofil
Ekki mé& nota Accofil
- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir filgrastimi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i

kafla 6).
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Varnadarord og varudarreglur
Radfeerdu pig vid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreedinginn &dur en pu notar Accofil.

Lattu lekninn vita &0ur en medferd hefst ef pu ert med:
. sigdkornablodleysi, en Accofil kann ad valda sigdkornakreppu.

o beinpynningu.

Lattu lekninn vita tafarlaust medan & medferd stendur med Accofil ef pa:

. feerd verk ofarlega vinstra megin i maga (kvid), verk vinstra megin nedan vid brjostkassa eda
yst i vinstri 6xI (petta kunna ad vera einkenni um miltissteekkun eda hugsanlega miltisrof).

o tekur eftir 6venjulegri bleedingu eda mari (petta kunna ad vera einkenni um faekkun bl6dflagna,
hugsanlega dsamt pvi ad pad dregur Ur blédstorknun).

. feerd skyndileg merki um ofnaemi & bord vid Gtbrot, klada eda ofsaklada a huo, prota i andliti,
vorum, tungu eda 6drum likamshlutum, madi, mas eda dndunarerfidleika, par sem slikt geeti
verid merki um alvarleg ofneemisvidbrogd (ofnaemi).

. verdur var/vor vid prota i andliti eda 6kklum, bl6d i pvagi eda brunleitt pvag eda ef pu hefur
sjaldnar pvaglat en venjulega (nyrnahnodrabélga).

o ert med einkenni um bolgu i 6sed (stora &din sem flytur bléo fra hjartanu um likamann), i mjég
sjaldgeefum tilvikum hefur verid greint fra pessu hja krabbameinssjuklingum og heilbrigéum
einstaklingum (gjoéfum). Einkennin geta m.a. verid hiti, kvioverkir, lasleiki, bakverkur og
fjolgun bolguvisa. Lattu leekninn vita ef pd finnur fyrir pessum einkennum.

Minnkud svorun gangvart filgrastimi

Ef vart verdur vid minnkada svorun eda ekki tekst ad vidhalda svérun med filgrastim medferd mun
leeknirinn rannsaka astaedurnar ad baki pvi, p.m.t. hvort pa hafir myndad maétefni sem hlutleysa virkni
filgrastims.

Hugsanlegt er ad leeknirinn vilji hafa naid eftirlit med pér, sjé kafla 4 i fylgisedli.

Ef pa ert sjuklingur med alvarlega langvinna daufkyrningafed er hugsanlegt ad pu eigir & haettu ad fa
krabbamein i bl6di (hvitblaedi, mergrangvaxtarheilkenni (MDS)). b0 skalt reeda vid leekninn um
heettuna a pvi ad fa krabbamein i bl6di og hvada préf purfi ad framkvaema. Ef pa feerd eda likur eru &
ao pu fair krabbamein i blédi skaltu ekki nota Accofil nema leknirinn hafi sagt pér ad gera pad.

Ef pa ert stofnfrumugjafi verdur pu ad vera a aldrinum 16 til 60 ara.

Geeta skal sérstakrar varadar samhlida 6drum lyfjum sem 6rva hvitar blédfrumur

Accofil er hluti af flokki lyfja sem 6rva framleidslu hvitra blédfrumna. Heilbrigdisstarfsmadur eetti
alltaf ad skra niour nakvaemlega hvada lyf pd notar.

Notkun annarra lyfja samhlida Accofil

Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um 6ll énnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Medganga og brjostagjof

Accofil hefur ekki verid préfad hja pungudum konum eda konum med barn & brjosti.
Accofil er ekki &tlad til notkunar & medgongu.

Mikilveegt er ad lata leekninn vita ef pa:

. ert pungud eda med barn & brjosti;

. telur ad pu geetir verid pungud eda
. radgerir ad verda pungud.
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Ef pa verdur pungud medan & medferd med Accofil stendur skaltu lata laekninn vita.
PU verdur ad heetta brjoéstagjof ef pu notar Accofil, nema laeknirinn gefi pér 6nnur fyrirmali.
Akstur og notkun véla

Accofil getur haft litil &hrif & heefni til aksturs og notkunar véla. Lyfid getur valdid sundli. Radlegt er
ad bida adeins og sja til hvernig pér lidur eftir notkun Accofil adur en pu ekur eda notar vélar.

Accofil inniheldur natrium
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri afylltri sprautu, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Accofil inniheldur sorbitél

petta lyf inniheldur 50 mg af sorbit6li i hverjum ml.

Sorbitol breytist i fraktosa. beir sem eru med arfgengt fraktésadpol sem er mjdg sjaldgaefur erfoagalli
mega ekki nota lyfid. betta & vid um badi bdrn og fullordna. Sjuklingar med arfgengt fruktosadpol
geta ekki brotid nidur fraktosa sem getur valdid alvarlegum aukaverkunum.

Adur en lyfid er notad verdur ad segja leekninum fréa arfgengu fruktdsadpoli eda ef barn getur ekki
lengur neytt satrar feedu eda drykkja vegna 6gledi, uppkasta eda 6paegilegra ahrifa eins og upppembu,
magakrampa eda nidurgangs.

Ofnaemi fyrir nattarulegu gimmii (latex). Nalarhlif afylltu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt
gummi (latexafleidu) sem getur valdid alvarlegum ofnemisvidbrégdum.

3. Hvernig nota 4 Accofil

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jést hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum, hjdkrunarfraedingi eda lyfjafraeedingi.

Hvernig er Accofil gefio og hversu mikid & ég ad nota?

Accofil er yfirleitt gefid sem dagleg inndaling i vefinn rétt undir hadinni (inndaeling undir hid). Pad
er einnig haegt ad gefa daglega med hagri inndaelingu i &0 (innrennsli i blaed). Venjulegur skammtur
er mismunandi eftir edli sjukdémsins og pyngd. Leeknirinn mun segja pér hve mikid af Accofil pa att
ad nota.

Sjuklingar sem fa beinmergsigraedslu eftir krabbameinslyfjamedferd:

PU munt venjulega 4 fyrsta skammtinn pinn af Accofil ad minnsta kosti 24 klst. eftir
krabbameinslyfjagjof og ad minnsta kosti 24 klst. eftir beinmergsigradslu.

PU eda peir sem annast pig geta fengid kennslu i pvi hvernig gefa skuli inndzlingu undir hid pannig
ad pu getir haldid medferdinni &fram heima vid. Hins vegar skaltu ekki reyna pad nema pu hafir &dur
fengio rétta pjalfun hja heilbrigdisstarfsmanni.

Hversu lengi parf ég ad nota Accofil?

Pu parft ad nota Accofil par til fjoldi hvitra bl6dfruma er ordinn edlilegur. PG parft ad fara reglulega i
blodrannsdknir til ad fylgjast med fjolda hvitra bléofruma i likamanum. Laknirinn mun segja pér hve
lengi pua parft ad nota Accofil.

Notkun handa bornum

Accofil er notad til ad medhondla bérn sem fa krabbameinslyfjamedferd eda sem pjast af alvarlegri
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feekkun hvitra blédéfruma (daufkyrningafeed). Skammtar fyrir born sem fa krabbameinslyfjamedferd
eru sému og fyrir fullorona.

Leidbeiningar um hvernig pa sprautar sjalfan pig

pessi kafli inniheldur leidbeiningar um hvernig pa att ad sprauta sjalfan pig med Accofil. bad er
mikilvaegt ad pu reynir ekki ad sprauta pig sjalfur an pess ad hafa fengid sérstakar leidbeiningar fra
leekninum eda hjukrunarfraedingi. Ef pa ert ekki viss um hvernig pa att ad sprauta pig eda hefur
einhverjar spurningar skaltu bidja leekninn eda hjakrunarfraeding um adstod.

Hvernig sprauta ég mig med Accofil?
pu parft ad sprauta i vefinn rétt undir hadinni. petta kallast inndaling undir hud. ba parft ad sprauta
pig & nokkurn veginn sama tima & hverjum degi.

pad sem pu parft

Til ad sprauta sjalfan pig undir had parftu:
e  &fyllta sprautu af Accofil;

e  sprittpurrku eda sambeerilegt;

Hvad & ég ad gera adur en ég sprauta mig undir hid med Accofil?

Gakktu ur skugga um ad lokid sé afram & sprautunni par til pa ert tilbdin/n til ad sprauta.

a. Taktu afylltu Accofil sprautuna ur keelinum.

b.  Athugadu fyrningardagsetninguna a midanum & sprautunni (EXP). EKkKi nota sprautuna ef
komid er fram yfir sidasta dag pess ménadar sem par kemur fram eda ef hin hefur verid geymd
utan keelis i meira en 15 daga, eda er (trunnin a annan hatt.

C. Athugadu atlit Accofil. Lyfid verdur ad vera ter og litlaus vokvi. Ef pad eru agnir i pvi mattu
ekki nota pad.

d.  Til ad sprautugjofin sé paegilegri skaltu lata afylltu sprautuna standa i 30 minatur svo hun nai
stofuhita eda halda henni varlega i hendinni i nokkrar minatur. EKki hita Accofil 4 neinn annan
hatt (til deemis i 6rbylgjuofni eda heitu vatni).

e. Pvodu pér vandlega um hendurnar.

f. Finndu pegilegan, vel upplystan stad og settu allt innan seilingar (&fylltu Accofil sprautuna og
sprittpurrku).

Hvernig undirby ég Accofil sprautuna?
Adur en pu sprautar pig med Accofil verdurdu ad gera eftirfarandi:
Notio ekki afyllta sprautu ef htn hefur fallié a hart yfirborad.

Skref 1: Gakktu ar skugga um ad banadurinn sé i lagi

Gakktu ar skugga um ad banadurinn sé i lagi/ekki skemmdur. Ekki nota lyfio ef vart verdur vid
skemmdir (bilun i sprautu eda nalaréryggisbunadi), ef hlutar hafa tynst eda ef nalaréryggisbinadurinn
er i Oryggisstédu fyrir notkun eins og sést a mynd 9 par sem pad gefur til kynna ad bunadurinn hafi
begar verid notadur. Ad 6llu jofnu & ekki ad nota bunadinn ef hann litur ekki Ut eins og & mynd 1. Ef
svo er skal fleygja lyfinu i ilat fyrir efni sem valda liffreedilegri heettu (nalabox).

Mynd 1

=)=

Skref 2: Fjarlaegdu lokid af nalinni

=

4
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Fjarleegdu hlifdarlokid eins og sést & mynd 2. Haltu meginhluta nélaréryggisbinadarins i annarri
hendinni og visadu nalaroddinum fréa pér, an pess ad snerta bullupinnann. Togadu lokid beint af
nalinni med hinni hendinni. Eftir ad lokid er fjarleegt af nalinni skal henda pvi i ilat fyrir efni
sem valda liffreedilegri heettu (nalabox).

Vart kann ad verda vid litla loftbélu i afylltu sprautunni. bu parft ekki ad fjarlegja loftboluna
aour en inndaeling fer fram. bad er skadlaust ad sprauta lausninni med loftbélunni.

Hugsanlega er meiri vokvi i sprautunni en & parf ad halda. Notadu kvardann & sprautuh6lknum
eins og lyst er hér & eftir til pess ad stilla & réttan skammt af Accofil samkvaemt avisun laeknis.
prystu Ut umfram magni vokva med pvi ad prysta bullunni ad télunni (ml) & sprautunni sem
samsvarar avisudum skammti.

Athugadu aftur hvort rétt magn Accofil er i sprautunni.

NU méttu nota afylltu sprautuna.

Mynd 2

Hvar 4 ég ad sprauta mig?
Bestu stadirnir til ad sprauta pig eru:
o efstilerin; og

e [ kvidinn, nema i svadid kringum naflann (sja mynd 3).

Mynd 3

\
1 11

Ef einhver annar er ad sprauta pig getur hann einnig sprautad aftan i upphandleggi pina (sja mynd 4).
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Mynd 4

Pad er betra ad breyta um stungustad & hverjum degi til ad fordast eymsli & einhverjum stad.

Skref 3: Nalinni stungid i hud

Kliptu laust i hidina & stungustadnum med annarri hendi;

Notadu hina héndina til ad stinga nalinni i stungustadinn an pess ad snerta endann a
bullupinnanum (med 45-90 gradu horni) (sja myndir 6 og 7)

Hvernig 4 ég ad sprauta mig?

Sétthreinsadu stungustadinn med sprittpurrku og kliptu htdina milli pumalfingurs og visifingurs, an
pess ad kreista hana (sja mynd 5).

Mynd 5

Afyllt ndl 4n nalaréryggisbinadar

a.  Stingdu nalinni alla leid inn i hadina eins og hjukrunarfraedingur eda leeknir hefur synt pér (sja
mynd 6).
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b.  Togadu varlega i bulluna til pess ad ganga ur skugga um ad ekki hafi verid stungid i &d. Ef vart
verdur vid blod i sprautunni skaltu fjarleegja nalina og stinga henni aftur inn & 6drum stad.

c.  Haltu &fram ad klipa hidina. brystu haegt og jafnpétt & bulluna par til allur skammturinn hefur
verid gefinn og ekki er haegt ad prysta lengra. Ekki hatta ad prysta & bulluna!

d.  Sprautadu adeins peim skammti sem laeknirinn hefur tekid fram.

e. Eftir ad vokvanum er sprautad skal fjarleegja nalina medan prystingnum & bulluna er vidhaldid
og sleppa svo hudinni.

f. Settu sprautuna i forgunarilat. Notadu hverja sprautu adeins fyrir eina inndzlingu.

Mynd 6

Afyllt nal med nalardryggisbinadi

o Stingdu nalinni alveg inn i hudina eins og hjukrunarfraedingurinn eda leeknirinn hefur synt pér.

o Dragdu bulluna adeins til baka til pess ad ganga Gr skugga um ad &0 hafi ekki rofnad. Ef vart
verdur vid blod i sprautunni skaltu fjarleegja nalina og stinga henni inn & 6drum stad.

o Sprautadu adeins peim skammti sem laeknirinn hefur tekid fram samkvamt leidbeiningunum hér
ad nedan.

Mynd 7

Skref 4: Inndaling

Settu pumalinn & enda bullupinnans. brysta skal rélega & bullupinnann og prysta pétt & hann i lok
inndzlingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna (sja mynd 8). Halda skal takinu & hadinni
par til inndzelingu er lokid.

Mynd 8
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Skref 5: Vorn gegn nélarstungu

Oryggisbunadurinn virkjast pegar bullupinnanum hefur verid pryst alla leid:

- Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rélega af enda bullupinnans.

- Bullupinninn mun feerast upp & vid med pumlinum og gormurinn dregur nalina af
stungustadnum og inn i nalaréryggisbinadinn (sja mynd 9).

Mynd 9

Mundu

Ef einhver vandamal koma upp skaltu ekki vera hreedd/-ur vid ad spyrja leekninn eda hjukrunarfraeding
um adstod eda radleggingar.

Notudum sprautum fargad

Nalaréryggisbunadurinn kemur i veg fyrir stunguaverka af voldum ndlar eftir notkun, svo ekki er porf
& neinum varudarradstéfunum vardandi forgun. Farga skal sprautunni samkveemt fyrirmalum
leeknisins, hjukrunarfraedings eda lyfjafraedings.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ekki auka skammtinn sem laeknirinn hefur akvardad fyrir pig. Hafou tafarlaust samband vid laekninn
ef pa heldur ad pa hafir daelt inn sterri skammti en meelt er fyrir um.

Ef gleymist ad nota Accofil

Hafdu samband vid laekninn eins fljott og haegt er ef pu gleymdir inndaelingu eda hefur deelt inn of litlu
magni. Ekki & ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota.

Leitid til leeknisins, hjukrunarfraeedingsins eda lyfjafredings ef porf er & frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4.  Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja éllum.

Lattu leekninn vita tafarlaust medan & meoferd stendur:
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o ef pu feerd ofneemisvidbrogd & bord vid slappleika, blodprystingsfall, dndunarerfidleika, prota i
andliti (brddaofnaemi), hadatbrot, Gtbrot dsamt klada (ofsaklada), prota i andliti, vérum, munni,
tungu eda halsi (ofsabjig) og madi (andnaud).

o ef pa feerd hdsta, hita og dndunarerfidleika (andnaud) par sem pad getur verid merki um bréatt
andnaudarheilkenni (ARDS).

o ef pa feerd nyrnaskada (nyrahnodrabolga). Nyrnaskadi hefur komid fram hja sjaklingum sem
fengu filgrastim. Hafdu samband vid laekninn umsvifalaust ef pu finnur fyrir prota i andliti eda
Okklum, blod sést i pvagi eda pad er brunleitt eda pa tekur eftir ad pu pissar sjaldnar.

o ef pua feerd verk vinstra megin i ofanverdum maga (kvidverk), verk nedan vid rifbeinin eda efst i
OxI par sem pad getur bent til vandamals i milta (miltissteekkun eda miltisrof).

o ef pa feerd medferd vio alvarlegri, langvinnri daufkyrningafaed og bl6d kemur fram i pvagi
(bl6omiga). Hugsanlegt er ad leeknirinn framkvaemi regluleg pvagprof ef vart verdur vid pessa
aukaverkun eda ef prétin kemur fram i pvagi (préotinmiga).

o ef pu feerd einhverja eda einhverjar af eftirtdldum aukaverkunum: proti eda bolgur, sem geta
tengst minnkudum pvaglatum, éndunarerfidleikar, bélgur i kvidarholi og seddutilfinning og
almenn preytutilfinning. Pessi einkenni koma yfirleitt hratt fram.

Petta geta verid einkenni astands sem kallast haraedalekaheilkenni sem veldur pvi ad bléoid lekur ar
smaum a&déum Ut i likamann og krefst tafarlausrar medhondlunar laeknis.

o Ef pd ert med sambland af einhverjum af eftirtéldum einkennum:
- hita, eda skjalfta, eda mikilli kuldatilfinningu, hrédum hjartsletti, ringlun eda vistarfirringu,
madi, miklum verkjum eda épaegindum og pvalri eda sveittri hud.

betta gaetu verio einkenni um astand sem kallast ,,syklasott™ (einnig kallad ,,blodeitrun‘), sem er
alvarleg syking sem veldur almennri bélgusvorun i likamanum sem getur verid lifshettuleg og krefst
tafalausrar leeknishjalpar.

Algeng aukaverkun vid notkun Accofil er verkir i véovum eda beinum (verkir i stodkerfi) sem vinna
ma gegn med pvi ad taka hefdbundin verkjalyf (verkjastillandi lyf). Hja sjuklingum sem gangast undir
stofnfrumu- eda beinmergsigraedslu getur ordid vart vid hysilssétt (GvHD), en um er ad raeda viobrogd
gjafafrumna gagnvart sjiklingi sem fzer igreedsluna; merki og einkenni eru medal annars Gtbrot &
16fum og iljum og saramyndun og eymsli i munni, pérmum, lifur, hid eda augum, lungum, leggéngum
eda lioum.

Hja heilbrigdum stofnfrumugjéfum getur komid fram fjdlgun hvitra blédfrumna (hvitfrumnafjolgun)
og faekkun blodflagna. betta dregur Ur getu til blédstorknunar, en laeknirinn mun hafa eftirlit med
pessu.

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Uppkost

Ogledi

Ovenjulegt harlos eda pynning hars (skalli)

Preyta

Eymsli og bélga i slimhad meltingarvegar sem liggur fr& munni ad endaparmi (slimhadarbolga)
Faekkun blédflagna sem dregur Ur getu til blédstorknunar

Litill fjoldi raudra bléofrumna (blodleysi)

Hiti (sotthiti)

Hofudverkur

Nidurgangur

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
. Bdlga i lungum (berkjubdlga)

o Syking i efri hluta dndunarvegs

o pvagrasarsyking

o Minnkud matarlyst
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Erfioleikar med svefn (svefnleysi)

Sundl

Minnkud tilfinning, einkum i htd (minnkad skynnami)
Naladofi eda dofi i hondum eda fotum (6edlileg skynjun)
Lagur bloadprystingur (lagprystingur)

Har bléoprystingur (h&prystingur)

Hosti

Ad hdsta upp blodi (bl6dhosti)

Verkir i munni og koki

Blodnasir

Haegdatregda

Verkir i munni

Lifrarsteekkun

Utbrot

Rodi i hadinni (hdrundsrodi)
Vodvakrampar

Verkir vid pvaglat

Verkir fyrir brjosti

Verkir

Almennur slappleiki (prottleysi)

Almenn vanlidan (lasleiki)

Proti i hdndum og fétum (bjugur i Gtlimum)
Aukning tiltekinna ensima i bl6dinu
Breytingar a bl6defnafraedi

Vidbrogd vid blodgjof

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):

o Fjoélgun hvitra blédkorna (hvitfrumnafjolgun)

Ofnamisviobrogd (ofnemi)

Hofnun igraeedds beinmergs (hysilssétt)

Ha pvagsyrugildi i bl6di sem geta valdid pvagsyrugigt (pvagsyrudreyra) (aukin pvagsyra i
bl6di)

Lifrarskemmdir af voldum teppu & litlum blaaedum i lifur (teppusjukdémur i blasedum)
Lungu virka ekki sem skyldi, sem veldur andnaud (6ndunarbilun)

proti og/eda vokvi i lungum (lungnabjugur)

Bdlga i lungum (millivefjalungnasjukdomur)

Oedlileg rontgenmynd af lungum (lungnaiferd)

Blaeding i lungum (lungnablaeding)

Skortur & frasogi surefnis i lungum (strefnisskortur)

Oslétt hudutbrot (dréfnudrdudtbrot)

Sjukdémur sem veldur beinpynningu pannig ad pau verda veikbyggdari, stokkari og brothaettari
Vidbrdgd & stungustad

Mjog sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):

Osadarbolga (bolga i storu @dinni sem flytur blddid fra hjartanu um likamann), sja kafla 2.
Miklir verkir i beinum, fyrir brjésti, i pdrmum eda lidum (sigdkornabl6dleysi med kreppu)

Skyndileg, lifsheettuleg ofnaemisvidbrogd (bradaofnemisvidbrégd)

Verkir og proti i lidum, svipad pvagsyrugigt (kristallagigt)

Breyting & vokvastjornun i likamanum sem kann ad valda prota (raskanir & vokvarimmali)
Bdlga i edum hadarinnar (eedabodlga i ho)

PI6omulit, upphleypt og sarsaukafull sar & Gtlimum og stundum & andliti og halsi, &samt hita
(Sweets heilkenni)

Versnun iktsyki

o Ovenjulegar breytingar i pvagi

138



o Minnkud beinpéttni
) Blédfrumumyndun utan beinmergs (bl6dmyndun utan mergs)

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma & Accofil

Geymid lyfid par sem bérn hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & dskjunni og & afylltu sprautunni &
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2°C — 8°C), ma ekki frjosa.

Sprautuna ma fjeerlaegja Ur keeli og geyma vid stofuhita (en ekki yfir 25°C) i eitt skipti fyrir uppgefna
fyrningardagsetningu, i allt ad 15 daga. Vid lok timabilsins mé ekki setja lyfid aftur i keaelinn heldur
skal pvi fargad.

Geymid afylltu sprautuna i dskjunni til varnar gegn ljosi.

EkKi nota Accofil ef pu tekur eftir ad pad sé skyjad eda pad sé aflitun eda agnir i pvi.

Ekki setja nalarhlifina aftur & notada nal par sem pu geetir stungid pig. Ekki ma skola lyfjum nidur i

frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i apéteki um hvernig heppilegast er
ao farga lyfjum sem hatt er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Accofil inniheldur

- Virka innihaldsefnio er filgrastim. Hver afyllt sprauta inniheldur 12 milljon einingar
(120 mikrogrémm) af filgrastimi i 0,2 ml, sem svarar til 0,6 mg/ml.

- Onnur innihaldsefni eru ediksyra, natriumhydroxid, sorbitdl (E420), pdlysorbat 80 og vatn fyrir
stungulyf.

Lysing & atliti Accofil og pakkningastaerdir
Accofil er teert og litlaust stungulyf/innrennslislyf, lausn i &fylltri sprautu sem merkt er med
1/40 prentudum kvarda fra 0.1 ml og 1,0 ml & bol sprautunnar med nal. Hver afyllt sprauta inniheldur

0,2 ml af lausn.

Accofil er faanlegt i pakkningum sem innihalda 1, 3, 5, 7 og 10 afylltar sprautur, med eda an afostum
nalaréryggisbinadi og sprittpurrkum.

Ekki vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
Markadsleyfishafi
Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,
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08039 Barcelona,
Spann

Framleioandi
Accord Healthcare Polska Sp.z o.0.,
ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, Polland

Hafio samband vid fulltria markadsleyfishafa a hverjum stad ef dskad er upplysinga um lyfid:
AT/BE/BG/CY/CZ/DE/DK/EE/FI/FR/HR/HU/IE/IS/IT/LT/LV/LU/MT/NL/
NO/PT/PL/RO/SE/SI/SK/ES

Accord Healthcare S.L.U.

Tel: +34 93 301 00 64

EL

Win Medica A.E.

Tel: +30 210 7488 821

pessi fylgisedill var sidast uppferdur

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu

Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis a&tladar heilbrigoisstarfsfolki:
Accofil inniheldur engin rotvarnarefni. Vegna haettu & 6rverusmiti eru Accofil sprautur adeins einnota.

Stoougleiki Accofil skerdist ekki p6 pad lendi i frosti fyrir slysni i allt ad 48 klist. Ef Accofil hefur
verid i frosti i meira en 48 Klst. eda frys oftar en einu sinni skal EKKI nota pad.

Til pess ad bata rekjanleika kyrningavaxtarpatta (G-CSF) skal skra heiti (Accofil) og lotunimer pess
sérlyfs sem gefid er greinilega i sjukraskra sjuklings.

Accofil skal ekki pynna med natriumkldridlausn. Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid onnur lyf en
pau sem talin eru upp hér a eftir. Utpynnt filgrastim getur adsogast ad gleri og plasti, eins og fram
kemur her & eftir.

Ef & parf ad halda ma pynna Accofil med 5% glukoésa. Aldrei er malt med svo mikilli pynningu ad
han gefi endanlegan styrk sem nemur innan vid 0,2 milljén einingar (2 pg) & ml.

Skoda skal atlit lausnarinnar fyrir notkun. Adeins skal nota teerar lausnir sem eru lausar vid agnir.

Hjéa sjuklingum sem fa filgrastim pynnt nidur i styrk sem nemur minna en 1,5 milljon einingar (15 pg)
a ml, skal baeta vid albumini ar sermi manna (HSA) pannig ad endanlegur styrkur verdi 2 mg/ml.
Dami: Ef endanlegt rammal er 20 ml skal, ef heildarskammtur af filgrastimi er minni en 30 milljon
einingar (300 pg), beeta 0t i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albiminlausn dr sermi manna.

Vid pynningu med 5% glikdsa ma nota Accofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, svo sem
PVC, pélyolefini (samfjollidu ar polypropyleni og pélyetyleni) og polypropyleni.

Eftir pynninqu

Synt hefur verid fram & efnafraedilegan og edlisfreedilegan stddugleika pynntrar innrennslislausnar i
30 Klst. vid 25°C £ 2°C. Med hlidsjon af hugsanlegri érverumengun skal nota lyfid tafarlaust. Ef pad
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er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og astand fyrir notkun & abyrgd notanda og
yfirleitt ekki lengri en 30 klst. vid 25°C + 2°C, nema pynning hafi farid fram vid stadlada og gildada
smitgat.

Notkun afyllu sprautunnar med nalaréryggisbinadi

Nalaroryggisbanadurinn hylur ndlina ad lokinni inndaelingu til ad koma i veg fyrir meidsl af voldum
nalar. petta hefur engin ahrif & edlilega notkun sprautunnar. prysta skal rélega & bullupinnann og
prysta pétt a hann i lok inndalingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna. Halda skal
takinu & hadinni par til inndaelingu er lokid. Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rélega af
enda bullupinnans. Bullupinninn mun faerast upp & vid med pumlinum og gormurinn dregur nélina af
stungustadnum og inn i nalaréryggisbinadinn.

Notkun afylltu sprautunnar an ndladryggisbinadar

Gefid skammtinn samkvaemt stadladri adferdarlysingu.

Notid ekki afyllta sprautu ef han hefur fallié a hart yfirborao.

Forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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FYLGISEDILL: UPPLYSINGAR FYRIR NOTANDA LYFSINS

Accofil 70 milljon einingar/0,73 ml (0,96 mg/ml) stungulyf / innrennslislyf, lausn i afylltri

Lesid

sprautu
filgrastim

allan fylgisedilinn vandlega &dur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar

upplysingar.

Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

Leitio til leknisins eda lyfjafraedings ef porf er a frekari upplysingum.

Pessu lyfi hefur verio avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad ¢drum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjukdémseinkenni sé ad raeda.

Latio lsekninn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er
minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

ISR .

Upplysingar um Accofil og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Accofil

Hvernig nota & Accofil

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Accofil

Pakkningar og adrar upplysingar

1.  Upplysingar um Accofil og vid hverju pad er notad

Upplysingar um Accofil

Accofil er vaxtarpattur hvitra blédkorna (kyrningavaxtarpattur) og tilheyrir peim flokki lyfja sem
nefnast cytokin. Vaxtarpeettir eru prétein sem eru framleidd a natturulegan hatt i likamanum en geta
einnig verid framleidd med lifteekni til ad nota sem lyf. Accofil verkar med pvi ad hvetja beinmerginn
til aukinnar framleioslu hvitra bl6dfruma.

Faekkun hvitra bl6dfruma (daufkyrningafaed) getur stafad af mérgum asteedum og dregur Ur getu
likamans til ad berjast gegn sykingum. Accofil érvar beinmerginn til ad framleida nyjar hvitar
bl6dfrumur med hradi.

Nota ma Accofil:

til ad auka fjélda hvitra blodfruma eftir krabbameinslyfjamedferd til ad koma i veg fyrir
sykingar;
til ad auka fjolda hvitra blédfruma eftir beinmergsigraedslu til ad koma i veg fyrir sykingar;

fyrir hAskammtamedferd med krabbameinslyfjum til ad f& beinmerginn til ad framleida fleiri
stofnfrumur sem haegt er ad safna og gefa pér aftur eftir medferdina. baer er haegt ad taka fra
pér eda fra gjafa. Stofnfrumurnar fara pa aftur i beinmerginn og framleida bl6dfrumur;

til ad auka fjolda hvitra bl6dfruma ef pu ert med alvarlega langvarandi daufkyrningafad til ad
koma i veg fyrir sykingar;

hja sjuklingum med langt gengna HIV-sykingu sem mun hjalpa vid ad draga ur
sykingarhattu.

2. Adur en byrjad er ad nota Accofil

Ekki ma nota Accofil

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir filgrastimi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).
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Varnadarord og varudarreglur

Raodfeerdu pig vid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreedinginn &dur en pu notar Accofil.
Lattu lekninn vita &0ur en medferd hefst ef pu ert med:
. sigdkornablodleysi, en Accofil kann ad valda sigdkornakreppu.

o beinpynningu.

Lattu lekninn vita tafarlaust medan & medferd stendur med Accofil ef pa:

. feerd verk ofarlega vinstra megin i maga (kvid), verk vinstra megin nedan vid brjostkassa eda
yst i vinstri 6xI (petta kunna ad vera einkenni um miltissteekkun eda hugsanlega miltisrof).

o tekur eftir 6venjulegri bleedingu eda mari (petta kunna ad vera einkenni um faekkun bl6dflagna,
hugsanlega dsamt pvi ad pad dregur Ur blédstorknun).

. feerd skyndileg merki um ofnaemi & bord vid Gtbrot, klada eda ofsaklada a huo, prota i andliti,
vorum, tungu eda 6drum likamshlutum, madi, mas eda dndunarerfidleika, par sem slikt geeti
verid merki um alvarleg ofneemisvidbrogd (ofnaemi).

o verdur var/vor vid prota i andliti eda 6kklum, bléd i pvagi eda brianleitt pvag eda ef pa hefur
sjaldnar pvaglat en venjulega (nyrnahnodrabélga).

o ert med einkenni um bolgu i ésad (stéra &din sem flytur bléo fra hjartanu um likamann), i mjég
sjaldgeefum tilvikum hefur verid greint fra pessu hja krabbameinssjuklingum og heilbrigdum
einstaklingum (gjoéfum). Einkennin geta m.a. verid hiti, kvidverkir, lasleiki, bakverkur og
fjélgun bélguvisa. Lattu laekninn vita ef pd finnur fyrir pessum einkennum.

Minnkud svorun gangvart filgrastimi

Ef vart verdur vid minnkada svorun eda ekki tekst ad vidhalda svérun med filgrastim medferd mun
leeknirinn rannsaka astaedurnar ad baki pvi, p.m.t. hvort pd hafir myndad moétefni sem hlutleysa virkni
filgrastims.

Hugsanlegt er ad leeknirinn vilji hafa naid eftirlit med pér, sjé kafla 4 i fylgisedli.

Ef pa ert sjuklingur med alvarlega langvinna daufkyrningafed er hugsanlegt ad pu eigir & haettu ad fa
krabbamein i bl6di (hvitbleedi, mergmisproskaheilkenni (MDS)). bu skalt reeda vid laekninn um
heettuna & pvi ad fa krabbamein i bl6di og hvada préf purfi ad framkveema. Ef pu faerd eda likur eru &
ao pu fair krabbamein i blédi skaltu ekki nota Accofil nema leknirinn hafi sagt pér ad gera pad.

Ef pa ert stofnfrumugjafi verdur pu ad vera a aldrinum 16 til 60 ara.

Geeta skal sérstakrar vartudar samhlida 6orum lyfjum sem érva hvitar bl6dfrumur

Accofil er hluti af flokki lyfja sem 6rva framleidslu hvitra blédfrumna. Heilbrigdisstarfsmadur eetti
alltaf ad skra nidur ndkvaemlega hvada lyf pu notar.

Notkun annarra lyfja samhlida Accofil

Latiod leekninn eda lyfjafraeding vita um 6ll énnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Medganga og brjostagjof

Accofil hefur ekki verid préfad hja pungudum konum eda konum med barn & brjosti.
Accofil er ekki &tlad til notkunar & medgongu.

Mikilveegt er ad lata leekninn vita ef pa:

. ert pungud eda med barn & brjdsti;

. telur ad pu geetir verid pungud eda
. radgerir ad verda pungud.
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Ef pa verdur pungud medan & medferd med Accofil stendur skaltu lata laekninn vita.
PU verdur ad heetta brjéstagjof ef pu notar Accofil, nema leeknirinn gefi pér énnur fyrirmeeli..
Akstur og notkun véla

Accofil getur haft litil &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Lyfid getur valdid sundli. Radlegt er
ad bida adeins og sja til hvernig pér lidur eftir notkun Accofil adur en pu ekur eda notar vélar.

Accofil inniheldur natrium
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri afylltri sprautu, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Accofil inniheldur sorbitél

petta lyf inniheldur 50 mg af sorbit6li i hverjum ml.

Sorbitol breytist i fraktosa. beir sem eru med arfgengt fraktésadpol sem er mjdg sjaldgaefur erfoagalli
mega ekki nota lyfid. betta & vid um badi bdrn og fullordna. Sjuklingar med arfgengt fruktosadpol
geta ekki brotid nidur fraktosa sem getur valdid alvarlegum aukaverkunum.

Adur en lyfid er notad verdur ad segja leekninum fréa arfgengu fruktdsadpoli eda ef barn getur ekki
lengur neytt satrar feedu eda drykkja vegna 6gledi, uppkasta eda 6paegilegra ahrifa eins og upppembu,
magakrampa eda nidurgangs.

Ofnaemi fyrir nattarulegu gimmii (latex). Nalarhlif afylltu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt
gummi (latexafleidu) sem getur valdid alvarlegum ofnemisvidbrégdum.

3. Hvernig nota 4 Accofil

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jést hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum eda lyfjafraedingi.

Hvernig er Accofil gefid og hversu mikid & ég ad nota?

Accofil er yfirleitt gefid sem dagleg inndzling i vefinn rétt undir hadinni (inndaeling undir hid). Pad
er einnig haegt ad gefa daglega med hagri inndalingu i &8 (innrennsli i blaaed). Venjulegur skammtur
er mismunandi eftir edli sjukdémsins og pyngd. Leeknirinn mun segja pér hve mikid af Accofil pa att
ad nota.

Sjuklingar sem fa beinmergsigraedslu eftir krabbameinslyfjamedferd:

PU munt venjulega fa fyrsta skammtinn pinn af Accofil ad minnsta kosti 24 Klst. eftir
krabbameinslyfjagjof og ad minnsta kosti 24 klst. eftir beinmergsigradslu.

Pu eda peir sem annast pig geta fengid kennslu i pvi hvernig gefa skuli inndzlingu undir hid pannig
ad pu getir haldid medferdinni &fram heima vid. Hins vegar skaltu ekki reyna pad nema pu hafir &dur
fengid rétta pjalfun hjé heilbrigdisstarfsmanni.

Hversu lengi parf ég ad nota Accofil?

Pu parft ad nota Accofil par til fjoldi hvitra bl6dfruma er ordinn edlilegur. PG parft ad fara reglulega i
blédrannsdknir til ad fylgjast med fjolda hvitra blédfruma i likamanum. Laknirinn mun segja pér hve
lengi pa parft ad nota Accofil.

Notkun handa bérnum

Accofil er notad til ad medhondla born sem fa krabbameinslyfjamedferd eda sem pjést af alvarlegri
feekkun hvitra blédéfruma (daufkyrningafeed). Skammtar fyrir born sem fa krabbameinslyfjamedferd

144



eru sému og fyrir fullorona.

Leidbeiningar um hvernig pa sprautar sjalfan pig

pessi kafli inniheldur leidbeiningar um hvernig pu att ad sprauta sjalfan pig med Accofil. pad er
mikilvaegt ad pud reynir ekki ad sprauta pig sjalfur an pess ad hafa fengid sérstakar leidbeiningar fra
leekninum eda hjukrunarfraedingi. Ef pa ert ekki viss um hvernig pu att ad sprauta pig eda hefur
einhverjar spurningar skaltu bidja leekninn eda hjukrunarfreeding um adstod.

Hvernig sprauta ég mig med Accofil?
Pu parft ad sprauta i vefinn rétt undir hadinni. petta kallast inndaling undir hud. ba parft ad sprauta
pig & nokkurn veginn sama tima & hverjum degi.

pad sem pu parft

Til ad sprauta sjalfan pig undir had parftu:
e  &fyllta sprautu af Accofil;

e  sprittpurrku eda sambarilegt;

Hvad & ég ad gera adur en ég sprauta mig undir hid med Accofil?

Gakktu ar skugga um ad lokio sé &fram & sprautunni par til pa ert tilbGin/n til ad sprauta.

a. Taktu afylltu Accofil sprautuna ur keelinum.

b.  Athugadu fyrningardagsetninguna & midanum & sprautunni (EXP). EKki nota sprautuna ef
komid er fram yfir sidasta dag pess ménadar sem par kemur fram eda ef hin hefur verid geymd
utan kaelis i meira en 15 daga, eda er Utrunnin & annan hatt.

c. Athugadu atlit Accofil. Lyfio verdur ad vera gler og litlaus vokvi. Ef pad eru agnir i pvi méattu
ekki nota pad.

d.  Til ad sprautugjofin sé peegilegri skaltu lata afylltu sprautuna standa i 30 minatur svo han nai
stofuhita eda halda henni varlega i hendinni i nokkrar minatur. EKki hita Accofil 4 neinn annan
hatt (til deemis i 6rbylgjuofni eda heitu vatni).

e. Pvodu pér vandlega um hendurnar.

f. Finndu pegilegan, vel upplystan stad og settu allt innan seilingar (&fylltu Accofil sprautuna og
sprittpurrku).

Hvernig undirby ég Accofil sprautuna?
Adur en pu sprautar pig med Accofil verdurdu ad gera eftirfarandi:
Notid ekki afyllta sprautu ef han hefur fallié a hart yfirborao.

Skref 1: Gakktu ar skugga um ad banadurinn sé i lagi

Gakktu ar skugga um ad banadurinn sé i lagi/ekki skemmdur. Ekki nota lyfio ef vart verdur vid
skemmdir (bilun i sprautu eda nalaréryggisbinadi), ef hlutar hafa tynst eda ef nalaréryggisbuinadurinn
er i oryggisstoou fyrir notkun eins og sést & mynd 9 par sem pad gefur til kynna ad bunadurinn hafi
begar verid notadur. Ad 6llu jofnu & ekki ad nota bunadinn ef hann litur ekki Gt eins og & mynd 1. Ef
svo er skal fleygja lyfinu i ilat fyrir efni sem valda liffraedilegri heettu (nalabox).

Mynd 1

(2| =

Skref 2: Fjarlaegdu lokid af nalinni
1. Fjarleegdu hlifdarlokid eins og sést & mynd 2. Haltu meginhluta nélaréryggisbinadarins i annarri
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hendinni og visadu nalaroddinum fréa pér, an pess ad snerta bullupinnann. Togadu lokid beint af
nalinni med hinni hendinni. Eftir ad lokid er fjarleegt af nalinni skal henda pvi i ilat fyrir efni
sem valda liffreedilegri heettu (nalabox).

Vart kann ad verda vid litla loftbolu i afylltu sprautunni. Pa parft ekki ad fjarleegja loftbdluna
aour en inndaeling fer fram. bad er skadlaust ad sprauta lausninni med loftbélunni.

Hugsanlega er meiri vokvi i sprautunni en a parf ad halda. Notadu kvardann & sprautuh6lknum
eins og lyst er hér & eftir til pess ad stilla a réttan skammt af Accofil samkvaemt avisun leeknis.
prystu Ut umfram magni vokva med pvi ad prysta bullunni ad télunni (ml) & sprautunni sem
samsvarar avisudum skammti.

4. Athugadu aftur hvort rétt magn Accofil er i sprautunni.

5 NU méttu nota &fylltu sprautuna.

Mynd 2

Hvar a ég ad sprauta mig?

Bestu stadirnir til ad sprauta pig eru:

e efstilerin; og

i kvidinn, nema i svaedid kringum naflann (sja mynd 3).

Mynd 3

Ef einhver annar er ad sprauta pig getur hann einnig sprautad aftan i upphandleggi pina (sja mynd 4).
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Mynd 4

Pad er betra ad breyta um stungustad & hverjum degi til ad fordast eymsli & einhverjum stad.
Skref 3: Nalinni stungid i hud

- Kliptu laust i hudina & stungustadnum med annarri hendi;

- Notadu hina héndina til ad stinga nalinni i stungustadinn an pess ad snerta endann a
bullupinnanum (med 45-90 gradu horni) (sja myndir 6 og 7)

Hvernig 4 ég ad sprauta mig?
Sotthreinsadu stungustadinn med sprittpurrku og kliptu htdina milli pumalfingurs og visifingurs, an
pess ad kreista hana (sja mynd 5).

Mynd 5

Afyllt ndl 4n nalaréryggisblinadar

a.  Stingdu nalinni alla leid inn i htdina eins og hjukrunarfreedingur eda leeknir hefur synt pér (sja

mynd 6).

b.  Togadu varlega i bulluna til pess ad ganga ur skugga um ad ekki hafi verid stungid i &d. Ef vart
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verdur vid blod i sprautunni skaltu fjarleegja nalina og stinga henni aftur inn & 6drum stad.

c. Haltu &fram ad klipa hadina. Prystu haegt og jafnpétt & bulluna par til allur skammturinn hefur
verid gefinn og ekki er haegt ad prysta lengra. Ekki hatta ad prysta & bulluna!

d.  Sprautadu adeins peim skammti sem laeknirinn hefur tekid fram.

e. Eftir ad vokvanum er sprautad skal fjarleegja nalina medan prystingnum & bulluna er vidhaldid
og sleppa svo hadinni.

f. Settu sprautuna i forgunarilat. Notadu hverja sprautu adeins fyrir eina inndelingu.

Mynd 6

Afyllt nal med nalardryggisbinadi

o Stingdu nalinni alveg inn i hidina eins og hjukrunarfraeedingurinn eda laknirinn hefur synt pér.
o Dragdu bulluna adeins til baka til pess ad ganga Ur skugga um ad &0 hafi ekki rofhad. Ef vart
verdur vid blod i sprautunni skaltu fjarleegja nalina og stinga henni inn & 6drum stad.

o Sprautadu adeins peim skammti sem laeknirinn hefur tekid fram samkvamt leidbeiningunum hér
ad nedan.

Mynd 7

Skref 4: Inndaling

Settu pumalinn & enda bullupinnans. brysta skal rolega & bullupinnann og prysta pétt & hann i lok
inndzelingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna (sja mynd 8). Halda skal takinu & hadinni
par til inndzelingu er lokid.

Mynd 8
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Skref 5: Vorn gegn nalarstungu

Oryggisbinadurinn virkjast pegar bullupinnanum hefur verid pryst alla leid:

- Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rélega af enda bullupinnans.

- Bullupinninn mun feerast upp a vid med pumlinum og gormurinn dregur nalina af
stungustadnum og inn i nalaréryggisbunadinn (sja mynd 9).

Mynd 9

Mundu
Ef einhver vandamal koma upp skaltu ekki vera hreedd/-ur vid ad spyrja leekninn eda hjukrunarfraeding
um adstod eda radleggingar.

Notudum sprautum fargad

Nalaréryggisbunadurinn kemur i veg fyrir stunguaverka af voldum nélar eftir notkun, svo ekki er porf
& neinum varudarradstéfunum vardandi forgun. Farga skal sprautunni samkveemt fyrirmalum
leeknisins, hjukrunarfraedings eda lyfjafraedings.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ekki auka skammtinn sem laeknirinn hefur akvardad fyrir pig. Hafou tafarlaust samband vid laekninn
ef pu heldur ad pa hafir deelt inn steerri skammti en maelt er fyrir um.

Ef gleymist ad nota Accofil

Hafdu samband vid laekninn eins fljott og heegt er ef pa gleymdir inndaelingu eda hefur deelt inn of litlu
magni. Ekki & ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota.

Leitid til leknisins, hjukrunarfreedingsins eda lyfjafraedings ef porf er a frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4.  Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja éllum.
Lattu lekninn vita tafarlaust medan & medferd stendur:

o ef pu feerd ofneemisvidbrogd & bord vid slappleika, blodprystingsfall, dndunarerfidleika, prota i
andliti (bradaofnaemi), hadutbrot, Gtbrot d&samt klada (ofsaklada), prota i andliti, vérum, munni,
tungu eda halsi (ofsabjug) og madi (andnaud).

o ef pu feerd hdsta, hita og 6ndunarerfidleika (andnaud) par sem pad getur verid merki um bratt
andnaudarheilkenni (ARDS).

. ef pa feerd nyrnaskada (nyrahnodrabolga). Nyrnaskadi hefur komid fram hja sjaklingum sem
fengu filgrastim. Hafdu samband vid laekninn umsvifalaust ef pu finnur fyrir prota i andliti eda
Okklum, blod sest i pvagi eda pad er branleitt eda pa tekur eftir ad pd pissar sjaldnar

o ef pa feerd verk vinstra megin i ofanverdum maga (kvidverk), verk nedan vid rifbeinin eda efst i
OxI par sem pad getur bent til vandamals i milta (miltissteekkun eda miltisrof).
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o ef pu feerd medferd vid alvarlegri, langvinnri daufkyrningafaed og bldd kemur fram i pvagi
(bl6dmiga). Hugsanlegt er ad laeknirinn framkvaemi regluleg pvagprof ef vart verdur vid pessa
aukaverkun eda ef prétin kemur fram i pvagi (prétinmiga).

o ef pa feerd einhverja eda einhverjar af eftirtdldum aukaverkunum: broti eda bélgur, sem geta
tengst minnkudum pvaglatum, 6ndunarerfidleikar, bolgur i kvidarholi og seddutilfinning og
almenn preytutilfinning. Pessi einkenni koma yfirleitt hratt fram.

Petta geta verid einkenni astands sem kallast haraedalekaheilkenni sem veldur pvi ad bléoid lekur ar
smaum a&déum Ut i likamann og krefst tafarlausrar medhondlunar laeknis.

o Ef pu ert med sambland af einhverjum af eftirtéldum einkennum:
- hita, eda skjalfta, eda mikilli kuldatilfinningu, hrédum hjartsletti, ringlun eda vistarfirringu,
madi, miklum verkjum eda 6paegindum og pvalri eda sveittri hud.

betta gaetu verid einkenni um astand sem kallast ,,syklasott® (einnig kallad ,,blodeitrun®), sem er
alvarleg syking sem veldur almennri bolgusvorun i likamanum sem getur verid lifsheettuleg og krefst
tafalausrar leeknishjalpar.

Algeng aukaverkun vid notkun Accofil er verkir i véovum eda beinum (verkir i stodkerfi) sem vinna
ma gegn med pvi ad taka hefdbundin verkjalyf (verkjastillandi lyf). Hja sjuklingum sem gangast undir
stofnfrumu- eda beinmergsigradslu getur ordid vart vid hysilssétt (GvHD), en um er ad reeda viobrogd
gjafafrumna gagnvart sjiklingi sem faer igreedsluna; merki og einkenni eru medal annars Utbrot &
16fum og iljum og saramyndun og eymsli i munni, pérmum, lifur, hid eda augum, lungum, leggéngum
eda lidum.

Hja heilbrigdum stofnfrumugjéfum getur komid fram fjélgun hvitra bl6dfrumna (hvitfrumnafjélgun)
og faekkun blodflagna. betta dregur Ur getu til blédstorknunar, en leknirinn mun hafa eftirlit med
pessu.

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Uppkost

Ogledi

Ovenjulegt harlos eda pynning hars (skalli)

Preyta

Eymsli og bélga i slimhd meltingarvegar sem liggur fra munni ad endaparmi (slimhudarbélga)
Faekkun bléoflagna sem dregur Ur getu til blédstorknunar

Litill fjoldi raudra bl6dfrumna (bl6dleysi)

Hiti (sotthiti)

Hofudverkur

Nidurgangur

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Bdlga i lungum (berkjubdlga)

Syking i efri hluta 6ndunarvegs

Pvagrésarsyking

Minnkud matarlyst

Erfioleikar med svefn (svefnleysi)

Sundl

Minnkud tilfinning, einkum i h(d (minnkad skynnami)
Néladofi eda dofi i hdndum eda fétum (6edlileg skynjun)
Lagur blédprystingur (lagprystingur)

Har blodprystingur (haprystingur)

Hosti

Ad hosta upp bléoi (bléohosti)

Verkir i munni og koki
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Blodnasir

Haegdatregda

Verkir i munni

Lifrarsteekkun

Utbrot

Rodi i hadinni (hérundsrodi)
VVodvakrampar

Verkir vid pvaglat

Verkir fyrir brjosti

Verkir

Almennur slappleiki (prottleysi)
Almenn vanlidan (lasleiki)

Proti i hdndum og fétum (bjugur i Gtlimum)
Aukning tiltekinna ensima i bl6dinu
Breytingar a bl6defnafraedi
Vidbrogd vid blodgjof

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):

Fjoélgun hvitra blédkorna (hvitfrumnafjolgun)

Ofnamisviobrogd (ofnemi)

Hofnun igreedds beinmergs (hysilssétt)

Ha& pvagsyrugildi i bl6di sem geta valdid pvagsyrugigt (pvagsyrudreyra) (aukin pvagsyra i
bl6di)

Lifrarskemmdir af voldum teppu & litlum bldaedum i lifur (teppusjukdoémur i blasedum)
Lungu virka ekki sem skyldi, sem veldur andnaud (6ndunarbilun)

proti og/eda vokvi i lungum (lungnabjugur)

Bdlga i lungum (millivefjalungnasjukdomur)

Oedlileg rontgenmynd af lungum (lungnaiferd)

Blaeding i lungum (lungnablaeding)

Skortur a frasogi strefnis i lungum (sarefnisskortur)

Oslétt hudutbrot (dréfnudrdudtbrot)

Sjukdémur sem veldur beinpynningu pannig ad pau verda veikbyggdari, stokkari og brothzettari
Vidbrogo & stungustad

Mjog sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):

Osadarbolga (bolga i stéru &dinni sem flytur bl6did fra hjartanu um likamann), sja kafla 2.
Miklir verkir i beinum, fyrir brjdsti, i pérmum eda lioum (sigokornabl6dleysi med kreppu)

Skyndileg, lifsheettuleg ofneemisvidbrdgd (bradaofnemisvidbrogo)

Verkir og proti i lidum, svipad pvagsyrugigt (kristallagigt)

Breyting & vokvastjornun i likamanum sem kann ad valda prota (raskanir & vokvarammali)

Bdlga i ®dum hudarinnar (eedabdlga i hd)

PI6omulit, upphleypt og sarsaukafull sar & Gtlimum og stundum & andliti og halsi, &samt hita
(Sweets heilkenni)

Versnun iktsyki

Ovenjulegar breytingar i pvagi

Minnkud beinpéttni

Blédfrumumyndun utan beinmergs (bl6dmyndun utan mergs)

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.
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5. Hvernig geyma & Accofil
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

EKkKi skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 6skjunni og a afylltu sprautunni &
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2°C-8°C), ma ekki frjésa.

Sprautuna ma fjeerleegja ur keeli og geyma vid stofuhita (en ekki yfir 25°C) i eitt skipti fyrir uppgefna
fyrningardagsetningu, i allt ad 15 daga. Vid lok timabilsins méa ekki setja lyfid aftur i keelinn heldur
skal pvi fargad.

Geymid afylltu sprautuna i skjunni til varnar gegn ljosi.
Ekki nota Accofil ef pu tekur eftir ad pad sé skyjad eda pad sé aflitun eda agnir i pvi.

EKKi setja nalarhlifina aftur & notada nal par sem pa gaetir stungid pig. Ekki méa skola lyfjum nidur i
frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rdda i apoteki um hvernig heppilegast er
ad farga lyfjum sem hztt er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Accofil inniheldur

- Virka innihaldsefnid er filgrastim. Hver afyllt sprauta inniheldur 70 milljon einingar
(700 mikrégrémm) af filgrastimi i 0,73 ml, sem svarar til 0,96 mg/ml.
- Onnur innihaldsefni eru ediksyra, natriumhydroxid, sorbit6l (E420), polysorbat 80 og vatn fyrir

stungulyf.
Lysing a atliti Accofil og pakkningasteerdir

Accofil er teert og litlaust stungulyf/innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu sem merkt er med
1/40 prentudum kvarda fra 0.1 ml og 1,0 ml & bol sprautunnar med nal. Hver afyllt sprauta inniheldur
0,73 ml af lausn.

Accofil er faanlegt i pakkningum sem innihalda 1, 3, 5, 7 og 10 afylltar sprautur, med eda an afostum
nalaréryggisbinadi og sprittburrkum.

Ekki vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi

Accord Healthcare S.L.U.

World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona,

Spann

Framleidandi
Accord Healthcare Polska Sp.z 0.0.,
ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, P6lland

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa & hverjum stad ef dskad er upplysinga um lyfid:

AT/BE/BG/CY/CZ/DE/DK/EE/FI/FR/HR/HU/IE/IS/IT/LT/LV/LU/MT/NL/
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NO/PT/PL/RO/SE/SI/SK/ES

Accord Healthcare S.L.U.
Tel: +34 93 301 00 64

EL

Win Medica A.E.

Tel: +30 210 7488 821

pessi fylgisedill var sidast uppfaerdour

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.

Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis stladar heilbrigdisstarfsfélki:
Accofil inniheldur engin rotvarnarefni. Vegna haettu & 6rverusmiti eru Accofil sprautur adeins einnota.

Stodugleiki Accofil skerdist ekki pd pad lendi i frosti fyrir slysni i allt ad 48 klist. Ef Accofil hefur
verid i frosti i meira en 48 klst. eda frys oftar en einu sinni skal EKKI nota pad.

Til pess ad baeta rekjanleika kyrningavaxtarpatta (G-CSF) skal skra heiti (Accofil) og lotuntimer pess
sérlyfs sem gefid er greinilega i sjukraskra sjuklings.

Accofil skal ekki pynna med natriumkloridlausn. EKki ma blanda pessu lyfi saman vid nnur lyf en
pau sem talin eru upp hér & eftir. Uthynnt filgrastim getur adsogast ad gleri og plasti, eins og fram
kemur hér 4 eftir.

Ef & parf ad halda mé pynna Accofil med 5% glukdsa. Aldrei er maelt med svo mikilli pynningu ad
han gefi endanlegan styrk sem nemur innan vid 0,2 milljén einingar (2 pg) a ml.

Skooda skal atlit lausnarinnar fyrir notkun. Adeins skal nota teerar lausnir sem eru lausar vid agnir.

Hja sjuklingum sem f& filgrastim pynnt nidur i styrk sem nemur minna en 1,5 milljén einingar (15 pg)
a ml, skal baeta vid albumini ar sermi manna (HSA) pannig ad endanlegur styrkur verdi 2 mg/ml.
Dami: Ef endanlegt rammal er 20 ml skal, ef heildarskammtur af filgrastimi er minni en 30 milljén
einingar (300 pg), baeta Gt i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albGminlausn Gr sermi manna.

Vid pynningu med 5% glukdsa ma nota Accofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, svo sem
PVC, pélyolefini (samfjollidu ar polypropyleni og pélyetyleni) og pélypropyleni.

Eftir bynninqu

Synt hefur verid fram & efnafraedilegan og edlisfreedilegan stodugleika pynntrar innrennslislausnar i
30 klst. vid 25°C + 2°C. Med hlidsjon af hugsanlegri 6rverumengun skal nota lyfid tafarlaust. Ef pad
er ekki notad tafarlaust eru geymslutimi vid notkun og astand fyrir notkun & 4byrgd notanda og
yfirleitt ekki lengri en 30 klst. vid 25°C + 2°C, nema pynning hafi farid fram vid stadlada og gildada
smitgat.

Notkun afyllu sprautunnar med nalaréryggisbinadi

Nalaroryggisbanadurinn hylur nalina ad lokinni inndaelingu til ad koma i veg fyrir meidsl af véldum
nélar. betta hefur engin ahrif & edlilega notkun sprautunnar. prysta skal rélega & bullupinnann og
prysta pétt & hann i lok inndaelingarinnar til ad tryggja ad buid sé ad teema sprautuna. Halda skal
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takinu & hadinni par til inndzelingu er lokid. Halda skal sprautunni kyrri og lyfta pumlinum rolega af
enda bullupinnans. Bullupinninn mun faerast upp a vid med pumlinum og gormurinn dregur nalina af
stungustadnum og inn i ndlaréryggisbdnadinn.

Notkun afylltu sprautunnar an naladryqggisbinadar

Gefid skammtinn samkvaemt stadladri adferdarlysingu.

Notid ekki afyllta sprautu ef han hefur fallié a hart yfirborao.

Forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.
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