VIDAUKI éb

SAMANTEKT A EI@EIKUM LYFS



1. HEITILYFS

Grastofil 30 milljon einingar/0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu

2. INNIHALDSLYSING

Hver afyllt sprauta inniheldur 30 milljon einingar/300 mikrogromm af filgrastimi i 0,5 m‘\\
(0,6 mg/ml) lausn fyrir stungulyf/innrennslislyf. :

Filgrastim er radbrigda metionyl kyrningavaxtarpattur manna framleiddur i Esche 'cr@li (BL21)
med radbrigda DNA taekni. \

Hjalparefni med pekkta verkun ”b
Hver ml af lausn inniheldur 50 mg af sorbit6li (E420). . !@

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM @

Stungulyf/innrennslislyf, lausn. "b

Teer, litlaus lausn. @

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR {@
4.1 Abendingar 0

Grastofil er atlad til pess ad draga ur ufkyrningafeedar og nygengi daufkyrningafaedar dsamt
hita hja sjuklingum sem f4 medferd mgd Vidurkenndum frumuskemmandi krabbameinslyfjum vid
illkynja sjukdémi (nema Iangv'nn@ ingahvitblaedi og mergmisproskaheilkenni) og til pess ad
draga Ur lengd daufkyrningafee fullordnum sjuklingum sem gangast undir

beinmergseydandi medferd‘og sidan beinmergsigraedslu sem talid er ad eigi langvarandi alvarlega

daufkyrningafaed & haetn*_

Oryggi og verkun Gr&l’eru svipud hja fullordnum og bérnum sem fa frumuskemmandi

krabbameinslyfjame@.

Grastofil er atlad til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blédié (PBPC).

daufk feed med heildar daufkyrningafjélda (ANC) sem nemur 0,5 x 10%1 og ségu um
alv a endurteknar sykingar, er langtima lyfjagjof med Grastofil etlud til pess ad auka
daufkyenihgafjolda og draga Ur nygengi og timalengd atvika sem tengjast sykingum.

Hja sjt]lfilingug,{brnum eda fullordnum, med alvarlega medfaedda, lotubundna eda sjalfvakna

Gragtofil er atlad til medferdar vio pralatri daufkyrningafed (ANC innan vid eda sem nemur
M 10%1) hja sjuklingum med langt gengna HIV sykingu til pess ad draga Ur heettu &
bakteriusykingum pegar adrar leidir til ad medhondla daufkyrningafaed eiga ekki vid.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Grastofil medferd skal adeins veita i samstarfi vid sérfreedideild & svidi krabbameinsleekninga sem

hefur reynslu & svidi medferdar med kyrningavaxtarpetti (G-CSF) og blodmeinafraedi og byr yfir
naudsynlegri adstodu til sjakdoémsgreiningar. Losunar- og blédskiljunarferli skulu framkveemd i



samstarfi vid krabbameins- og bl6dmeinafreedideild med vidunandi reynslu & pessu svidi par sem
heegt er ad hafa videigandi eftirlit med blédmyndandi frumum.

Viourkennd frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd

Skammtar

4
Réadlagdur skammtur Grastofil er 0,5 milljon einingar/kg/dag (5 mikrogromm/kg/dag). Ekl%gefa
fyrsta skammtinn af Grastofil fyrr en a.m.k. 24 klst. eftir frumuskemmandi

krabbameinslyfjamedferd. I slembir6dudum kliniskum rannséknum var gefinn skamm ir huo
sem nam 230 mikrogromm/m?/dag (4,0 til 8,4 mikrogromm/kg/dag). \b

Halda skal daglegri skommtun Grastofil &fram par til &xtludu laggildi daufkyrni
og daufkyrningafjoldi er ordinn edlilegur & ny. [ kjolfar vidurkenndrar krabba
vid fostum axlum, eitlasexlum og hvitblaedi af eitilfrumugerd er buist vid a
medferd til pess ad uppfylla pessar kréfur. 1 kjolfar innleidingar- og uppraetin
braou kyrningahvitbleedi er hugsanlegt ad medferdin verdi nokkud leng ad 38 dagar) byggt &
tegund, skammti og &eetlun peirrar frumuskemmandi krabbameinslyfjafngdferdar sem notud er.

Hja sjuklingum sem fa frumuskemmandi krabbameinslyfjamedf;
daufkyrningafjélda 1-2 dogum eftir ad Grastofil medferd er h
medferdarsvorun skal hins vegar ekki haetta Grastofil meé;ieré

ur yfirleitt vart vid aukningu
il pess ad fa aframhaldandi

en aztludu laggildi hefur verio
nad og daufkyrningagildi hafa nad edlilegu bili & ny. EKKi &It med pvi ad heetta Grastofil

medferd of snemma, eda adur en aztludu laggildi er né@

Lyfjagjof §

Grastofil ma gefa sem daglega inndzelingu undir hid ‘eda sem daglegt innrennsli i blaad, pynnt i 5%
glukosalausn sem gefin er & 30 mindtum (sja a 6.6). Yfirleitt er akjésanlegast ad gefa lyfid undir
had. Rannsokn & lyfjagjof med stokum sk m gaf til kynna ad skémmtun i blaaed stytti
hugsanlega pann tima sem ahrifin vara. ljost hversu mikid kliniskt gildi pessar nidurstodur
hafa megd tilliti til lyfjagjafar i fleiri ské . Val & ikomuleid skal fara eftir hverjum einstokum
kliniskum adsteedum.

Hja sjuklingum sem fa beinmehsg andi medferd og sidan beinmergsigraedsliu
L 4

Skammtar \

Raadlagdur upphafssk&m Grastofil er 1,0 milljon einingar/kg/dag (10 mikrégromm/kg/dag).
Fyrsta skammt af G il 4 ad gefa ad minnsta kosti 24 klukkustundum eftir frumuskemmandi
krabbameinslyfjamedfero og ad minnsta kosti 24 klukkustundum eftir inndeelingu/innrennsli i
beinmerg. {

begar laggildidaufkyrninga hefur verid nad skal stilla daglegan skammt Grastofil smam saman med
hliasjé«f’@brun daufkyrninga sem nemur:

<&

aP daufkyrningafjoldi (ANC) Adlogun skammta Grastofil
C> 1,0 x 10%1i 3 daga samfleytt Minnkad i 0,5 milljén einingar/kg/dag
R (5 mikrogromm/kg/dag)
\JB pvi loknu, ef ANC helst > 1,0 x 1091 i Notkun Grastofil heett
3 daga samfleytt

Ef ANC minnkar i < 1,0 x 10%/I medan & medferdartimabilinu stendur skal haeekka skammt Grastofil aftur i
samraemi vid ofantalin skref
ANC = heildar daufkyrningafjoldi




Lyfjagjof

Grastofil ma gefa sem inndalingu/innrennsli i blaaed & 30 mindtum eda 24 Kist. eda gefid med
stédugri 24 Kklst. inndzlingu/innrennsli undir htd. Grastofil skal pynna med 20 ml af 5%
glukdsalausn (sja kafla 6.6).

eda beinmergseydandi medferd sem fa samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi frumn i

kjolfario A
Skammtar Q@

Radlagdour skammtur Grastofil pegar pad er notad eitt og sér vid losun stofnfrumn omyndandi
ﬂfh
U

Vid losun stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did hja sjiklingum i mer%andi

frumna Ur beinmerg Gt i bl6did er 1,0 milljon einingar/kg/dag (10 mikrégrém fag) i 5-7 daga
samfleytt. Timasetning hvitfrumustéfnunar: ein eda tveer hvitfrumusafnanir § 5 0g 6 nagir oft.
Vid adrar kringumstaedur getur purft & fleiri hvitfrumuséfnunum ad halda. skal &fram ad gefa
sOmu skammta Grastofil fram ad sidustu hvitfrumuséfnun. {

Radlagdour skammtur Grastofil vid losun stofnfrumna blédmyndan
eftir beinmergsbalandi krabbameinslyfjamedferd er 0,5 milljon
(5 mikrogromm/kg/dag) fra fyrsta degi eftir ad krabbameinslyfj ferd lykur par til ad magn
daufkyrninga hefur nad asetludu laggildi og daufkyrningafjoldi h&fur nad edlilegu bili & ny.
Hvitfrumusofnun & ad fara fram & peim tima sem ANC ar < 0,5x 10%1i>5,0 x 10%I. Hja
sjuklingum sem hafa ekki farid i umfangsmikla krabbarpei jamedferd nagir ein hvitfrumusdfnun
oft. Vid adrar kringumsteedur er meelt med aukale% umusofnunum.

na ur beinmerg Gt i bl6oid

Lyfjagjof

Grastofil pegar pad er notad eitt og sér vié@qstofnfrumna bl6dmyndandi frumna ar beinmerg Gt
i bl6dio

Grastofil ma gefa sem innrennsli i bl3 Kist. eda med inndaelingu undir had. Fyrir
inndeaelingu/innrennsli skal pynna Grastofil med 20 ml af 5% glukosalausn (sja kafla 6.6).

Grastofil vid losun stofnfrumna yndandi frumna Ur beinmerg Ut i bléoid eftir
beinmergsbalandi krabbanﬂ@yﬂameéferé

Grastofil skal gefid meé\%!'ningu undir huo.

Vio losun stofnfrum@o myndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did hja heilbrigdum gjéfum fyrir
0samgena igredsju stefnfrumna blédmyndandi frumna

Skammtar @k

Efum d@qaeéa losun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Ut i blddras hja heilbriggum

j efa Grastofil sem nemur 1,0 milljon einingum/kg/dag (10 mikrégromm/kg/dag) i 4-
amfleytt. Hefja skal hvitfrumusdfnun & degi 5 og halda &fram fram ad degi 6 ef & parf ad
til'pess ad safna 4 x 10° CD34* frumum/kg likamspyngdar pegans.




Lyfjagjof
Grastofil skal gefid med inndelingu undir had.

Hja sjuklingum med alvarlega, langvinna daufkyrningafeed (SCN)

Skammtar

Medfedd daufkyrningafed: radlagdur upphafsskammtur er 1,2 milljon einingar/kg/dag K
(12 mikrégromm/kg/dag) sem stakur skammtur eda i fleiri skommtum.

Sjalfvakin eda lotubundin daufkyrningafeed: radlagdur upphafsskammtur er 0,5 \Q
einingar/kg/dag (5 mikrogromm/kg/dag) sem stakur skammtur eda i fleiri skd

Skammtaadlogun: Grastofil skal gefa daglega med inndalingu undir hud p ufkyrningafjoldi
neer og vidhelst heerri en 1,5 x 10%L. begar svorun hefur verid nad skal Akyar8a’laegsta arangursrika
skammt til pess ad vidhalda pessu gildi. Langtima dagleg lyfjagjof er n eg til ad vidhalda

neegilegum daufkyrningafjélda. Eftir einnar til tveggja vikna medferd
upphafsskammtinn eftir svorun sjiklings. 1 kjélfarid ma adlaga ska
1-2 vikna fresti til ad vidhalda medaltali daufkyrningafjolda & b|| x 1091 til 10 x 10%1. Thuga
méa ad haekka skammta hradar hja sjiklingum med alvarlegar sykihgar. I kliniskum rannsoknum
fengu 97% sjuklinga sem syndu svorun fullkomna svérun vid skdmmta sem ndimu < 2,4 milljon
einingar/kg/dag (24 mikrégromm/kg/dag). Langtima or jagjafar med Grastofil sem nemur
herra en 2,4 milljon einingar/kg/dag (24 mikrogrémm/ hja sjuklingum med alvarlega,
langvinna daufkyrningafeed hefur ekki verid stadfest.

a,tvofalda eda helminga
n einstaklingsbundio &

Lyfjagjof

Medfaedd, sjalfvakin eda lotubundin daufk&f‘@f&eé: Grastofil skal gefid med inndalingu undir
hao.

Hja sjuklingum med HIV sykingu QQ

Skammtar

Medferd daufkyrningafedar @

Raadlagour upphafsskammtur,Grastofil er 0,1 milljén einingar/kg/dag (1 mikrégromm/kg/dag) og
skal auka skammta smér@ i mest 0,4 milljon einingar/kg/dag (4 mikrogromm/kg/dag) par til
edlilegum fjolda daufkyrniiga er nad og haegt er ad vidhalda honum (ANC > 2,0 x 10%1). I kliniskum
rannsoknum svdruéu%ﬁsjuklinga pessum skommtum og nadu edlilegum fjélda daufkyrninga
eftir 2 daga (miagno@

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

Vi6hald"@egs daufkyrningafjélda

*

\rkyrnlngafaeé er horfin skal &kvarda minnsta arangursrika skammtinn til ad vidhalda
um daufkyrningafjolda. Meelt er med pvi ad fyrst sé skammti breytt pannig ad gefnar séu

30 jon einingar/dag (300 mikrégréomm/dag) annan hvorn dag. Frekari skammtaadlogun getur
\M?st naudsynleg samkvaemt ANC gildi sjaklings, til pess ad vidhalda daufkyrningafjolda sem
nemur > 2,0 x 10%1. 1 kliniskum ranns6knum purfti skdmmtun sem nam 30 milljon einingar/dag
(300 mikrogromm/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.

Deg



Lyfjagjof

Afturkéllun daufkyrningafeedar og vidhald edlilegs daufkyrningafjolda: Grastofil skal gefid med
inndeelingu undir hid.

Sérstakir sjuklingahépar

4
Aldradir sjiklingar N
Fair aldradir sjuklinga toku patt i kliniskum rannséknum & filgrastimi en engar sérstakar ra nir
hafa verid framkveemdar hja pessum hopi og pvi er ekki haegt ad meela med sérstakri ski n

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi/lifrarstarfsemi \
Rannsoknir & filgrastimi hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrna- eda lifrar; @i syna fram &
svipad mynstur hvad vardar lyfjahvorf og lyfhrif og hja heilbrigdum einstakli% Ekki parf &
skammtaadlogun ad halda vid pessar adstaedur. /b

Born med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed eda krabbamein

Sextiu og fimm prosent sjuklinganna sem patt toku i rannsékn & alvar égq langvarandi
daufkyrningafed voru yngri en 18 ara. Ahrif medferdarinnar voru i ja
par sem meirihluti sjuklinga var med medfaedda daufkyrningafaedf
bérnum og fullorénum hvad vardar éryggi hja bérnum sem fengu
langvarandi daufkyrningafadar.

eg hja pessum aldurshdpi,
nn munur reyndist vera a
oferd vegna alvarlegrar,

Gogn ur kliniskum rannsoknum & bérnum gefa til kynn ggi og verkun filgrastims séu svipud
hja fullordnum, bérnum og unglingum sem fa frumus: ndi krabbameinslyfjamedferd.

Radleggingar vardandi skammta hja bornum eru
frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd. {

4.3 Frabendingar 0

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhv% arefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadarord og @reglur vid notkun
0\

mu og hja fullordnum sem f& mergbalandi

Rekjanleiki

Til pess ad beeta rekjanl mraeéilegra lyfja skal skra greinilega heiti og lotunamer lyfsins sem
gefid er. Q‘

Sérstok varnadargro o%varuéarreqlur vardandi allar abendingar

Ofnaemi

Greint hefur verio fra ofneemi, p.m.t. bradaofnemisvidbrogdum, vid upphaflega meoferd eda sidari
me6feam sjuklingum sem fa medferd med filgrastimi. Heetta & medferd med filgrastimi fyrir fullt
0g i klingum med ofnami sem skiptir mali kliniskt. Sjaklingar med ségu um ofnami fyrir
filgeastimr eda pegfilgrastimi mega ekKki fa filgrastim.

W rkanir a lungu

ikynnt 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
ahaettu. Ef vart verdur vid lungnaeinkenni a bord vid hdsta, hita og meedi asamt merki um lungnaiferd
vid myndgreiningu og versnun lungnastarfsemi er mogulega um ad raeda fyrstu einkenni um bratt
andnaudarheilkenni (ARDS, Acute Respiratory Distress Syndrome). Heetta skal notkun filgrastims og
veita vioeigandi medferd i slikum tilvikum.



Nyrnahnodrabdlga

Greint hefur verid fr4 nyrnahnodrabolgu hja sjuklingum sem fengu filgrastim eda pegfilgrastim.
Almennt ganga tilvik nyrnahnodrabdlgu til baka eftir skammtaminnkun eda stédvun medferdar med
filgrastimi eda pegfilgrastimi. Melt er med eftirliti med pvagi.

Haraedalekaheilkenni

Haraedalekaheilkenni, sem getur verid lifshettulegt ef pad er ekki medhondlad strax, hefur verid
tilkynnt eftir ad hvitkornavaxtarpattur (granulocyte colony-stimulating factor G-CSF) hefu%
gefid inn og kemur fram i lagprystingi, bjagmyndun og bl6dstyrk. Fylgjast parf vel med sj m
sem proa med sér einkenni haraedalekaheilkennis, jafnvel i gjorgeeslu (Sja kafla 4.8). @

Miltisstaekkun og miltisrof \

Greint hefur verid fra yfirleitt einkennalausum tilvikum um miltissteekkun og {i 'é@um miltisrof
hja sjuklingum og heilbrigdum gjéfum eftir gj6f filgrastims. | sumum tiIvikur%| miltisrof til
dauda. bvi skal fylgjast naid med steerd milta (t.d. klinisk skodun, 6mskodunpyiliga skal moguleika
a miltisrofi hja gjofum og/eda sjuklingum sem greina fra verkjum vinst m ofanverdu
kvidarholi eda yst i 6xI. Komid hefur fram ad minnkun skammta filgra egir a eda stodvar
miltissteekkun hja sjuklingum med alvarlega langvinna daufkyrningaf g miltisnam reyndist
naudsynlegt hja 3% sjuklinga.

llikynja frumuvoxtur $
Hvitkornavaxtarpattur getur 6rvad voxt mergfrumna in vitro og s¥ipud ahrif kunna ad koma fram i
sumum frumum 6drum en mergfrumum in vitro.

Oryggi og verkun vid lyfjagjof filgrastims hja sjukli med mergmisproskaheilkenni eda
langvarandi mergfrumumyndandi hvitblaedi (chro elogenous leukaemia) hafa ekki verid
stadfest. Filgrastim ekki atlad til notkunar pegar pessir sjakdomar eru til stadar. Pess skal sérstaklega
geett ad greina kimmyndun (blast transform&%n,langvarandi kyrningahvitbleaedis fra bradu

Mergmisproskaheilkenni og langvarandi kyrningahvi

kyrningahvitblaedi.

Bratt kyrningahvitbladi

I 1j6si pess ad takmarkadar upplysin gja fyrir um 6ryggi og verkun hja sjuklingum med
siokomid bréatt kyrningahvitbladi a@ta varadar vid lyfjagjof filgrastims. Oryggi og verkun vid
lyfjagjof filgrastims hja de novo'sjuRlingum med bréatt kyrningahvitblaedi & aldrinum < 55 ara med
g6da frumuerfoafraedilega eig@eika [t (8;21), t (15;17), og inv (16)] hafa ekki verid stadfest.
Bl6dflagnafaed \k

Greint hefur verid fra mjégralgengum tilvikum um blodflagnafaed hja sjuklingum sem fa filgrastim.
Fylgjast skal pvi nai fjolda blédflagna. Thuga skal ad hatta timabundid notkun filgrastims eda

minnka skammta_hja Sfiklingum med alvarlega langvinna daufkyrningafed sem fa bl6dflagnafeaed
(bl6dflagnafjoldits 100 x 10%1).

Hvitfrumnafjolgtn

Fjoldi )‘@@bléékorna sem nemur 100 x 10%1 eda meira hefur komid fram hja innan vid 5%

kral sjuklinga sem fengu steerri skammta af filgrastim en 0,3 milljén einingar/kg/dag (3
pg/kekdag). Ekki hefur verid greint fra neinum aukaverkunum sem rekja ma beint til pessarar
hvitfrumnafjolgunar. Pé er maelt med pvi ad fylgst sé reglulega med fjolda hvitra blédkorna medan &
medfend med filgrastim stendur vegna hugsanlegrar heettu samfara alvarlegri hvitfrumnafjolgun. Ef

M hvitra blodkorna fer yfir 50 x 10%1 i kj6lfar aatlads laggildis skal pegar i stad haetta notkun
filgrastims. pegar filgrastim er gefid til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt |
bl6did skal haetta notkun pess eda minnka skammt pess ef fjoldi hvitkorna haekkar i > 70 x 10%/1.

Métefnamyndun
Eins og vid & um 6ll prétein sem notud eru i leekningaskyni er hugsanlegt ad métefni myndist gegn
peim. Tidni myndunar motefna gegn filgrastimi er yfirleitt 14g. Motefni sem bindast lyfinu koma



fram, eins og buast ma vid med 6ll lifefnalyf, en pau hafa enn sem komid er ekki verid tengd
hlutleysingu & virkni lyfsins.

Osadarbdlga

Greint hefur verid fra dseedarbolgu i kjolfar lyfjagjafar med kyrningavaxtapeetti (G-CSF) hja
heilbrigdum einstaklingum (gjofum) og hja krabbameinssjaklingum. Einkennin sem komu fram voru
m.a. hiti, kvidverkir, lasleiki, bakverkur og fjélgun bolguvisa (t.d. CRP (C-reactive protein), e
fjdlgun hvitra bléokorna). Oftast greindist 6seedabolgan vid sneidmyndatoku (CT scan) og %
yfirleitt til baka eftir ad lyfjagjof med kyrningavaxtapeetti (G-CSF) var hett. Sja einnig km. :

Sérstok varnadarord og varudarreglur vardandi samhlida sjukdéma \®

Sérstakar varudarradstafanir vegna sigokornahneigdar (sickle cell trait) og si %sjl]kdéms
Tilkynnt hefur verid um sigdkornakreppu, i sumum tilvikum banvana, vid not ilgrastims hja
sjuklingum med sigdkornahneigd eda sigdkornasjukdom. Laknar eiga ad gm udar pegar
filgrastimi er avisad handa sjuklingum med sigdkornahneigd eda sigdkqrnasjokdom.

Beinpynning {

Eftirlit med beinpéttni getur att vid hja sjuklingum med undirIiggjan@inpynningarsjﬂkdéma sem
fa samfellda medferd med filgrastimi i meira en 6 manudi. @

Sérstakar varudarradstafanir hja krabbameinssjuklingum

Ekki skal nota filgrastim til ad auka skammt frumuske krabbameinslyfjamedferdar fram ur
vidurkenndum skammtaazetlunum.

Ahztta i tengslum vid aukna skammta krabbameir@
Geeta skal sérstakrar vartdar vid medferd sjuklinga sem fa haskammta krabbameinslyfjamedferd par

sem ekki hefur verid synt fram & betri nidurst( hvad vardar &xli og auknir skammtar af
krabbameinslyfjum geta haft i for med seér %ar eiturverkanir, p.4 m. ahrif & hjarta, lungu,
taugakerfi og hud (sja upplysingar vardandiavisun peirra krabbameinslyfja sem eru notud).

Anrif krabbameinslyfjamedferdar & @Korn og bléoflogur

Medferd med filgrastimi einu sér ekki i veg fyrir blodflagnafed og blddleysi vegna
mergbelandi krabbameinslyfja dar. Vegna pess ad mogulegt er ad medhondla sjuklinga med
steerri skdmmtum af krabbaﬂg;glyfjum (t.d. 6skertir skammtar i medferdaragetlun) geta peir verio i
meiri heettu 4 ad fa bléoflaghaf®d og blddleysi. Melt er med reglulegri talningu a fjdlda blédflagna
og bléokornaskilum. Geta sérstakrar varudar pegar gefin eru krabbameinslyf, hvort heldur eitt
eda fleiri samtimis, seﬁm’é er ad geta valdio alvarlegri blodflagnafed.

Synt hefur verid fram'&ad stofnfrumur blédmyndandi frumna sem hafa verid losadar meo filgrastimi
r beinmerg Gt %Eﬁé, minnka bl6dflagnafaed og stytta pann tima sem han varir, i kjélfar
beinmergsba eda beinmergseydingar med krabbameinslyfjum.

Mergnﬁmkaheilkenni og brétt kyrningahvitblaedi hja sjuklingum med brjosta- eda

amein

nsokn sem var gerd eftir markadssetningu hafa mergmisproskaheilkenni og bratt
gahvitblaedi verid tengd vid notkun pegfilgrastims, annars G-CSF lyfs, dsamt

einslyfja- og/eda geislamedferd hja sjuklingum med brjésta- eda lungnakrabbamein.
svarandi tengsl milli filgrastims og mergmisproskaheilkennis/brads kyrningahvitblaedis hafa
ekki komid fram. Engu ad sidur skal fylgjast med sjuklingum med brjésta- eda lungnakrabbamein
m.t.t. einkenna og teikna um mergmisproskaheilkenni/bréatt kyrningahvitblaedi.

Adrar serstakar varudarradstafanir

Anrif filgrastims hja sjuklingum med talsvert skertar beinmergsfrumumyndandi frumur (myeloid
progenitors) hafa ekki verid rannsokud. Filgrastim hefur adallega &hrif & daufkyrningaforvera
(neutrophil precursors) til ad auka magn daufkyrninga. Svérun daufkyrninga hjé 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 axlisiferd i beinmerg).

Stoku sinnum hefur verid tilkynnt um gdaraskanir, svo sem teppusjukdém i bladeedum og raskanir &
vokvarammali hja sjuklingum sem f&4 hdskammta krabbameinslyfjamedferd og sidan igraedslu.

Greint hefur verid fra hysilssétt (GvHD) og daudsfollum hja sjuklingum sem fengu .
hvitkornavaxtarpeatti (G-CSF) eftir 6samgena beinmergsigradslu (sja kafla 4.8 og 5.1). (Q

Aukin blédmyndandi virkni i beinmerg sem svorun vid medferd med vaxtarpattum hef sett i
samhengi vid timabundin fravik & beinaskénnun. petta ber ad hafa i huga pegar nidurs a
myndum af beinum eru talkadar.

Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum sem gangast undir losun stofnfruﬁ!@oémyndandi
frumna ur beinmerg Ut i bl6did

Losun Gt { bl6di® &k’

Ekki liggur fyrir neinn framsynn samanburdur & radlogdu losunaradf um tveimur (filgrastim eitt
0g sér eda asamt beinmergsbelandi krabbameinslyfjamedferd) inna a sjuklingahops. Mikill
munur & sjikingum innbyrdis og & rannséknarpréfum a CDB4$ taknar ad erfitt er ad bera

saman mismunandi rannséknir. pvi er erfitt ad meela med akjosanlegustu adferdinni. Valid um
losunaradferd parf ad ihuga med hlidsjon af heildar mark%iESum edferdar hja hverjum sjuklingi

fyrir sig.

Fyrri medferd med frumuskemmandi lyfjum

EKKki er vist ad sjuklingar sem hafa gengist undir mj fangsmikla beinmergsbelandi medferd nai
naegilegri losun blddmyndandi frumna ar beinmer@ut ¥ b16did til pess ad na peim lagmarks afrakstri
sem melt er med (> 2,0 x 10° CD34" frumur/kg) edajafn mikilli hrédun vid ad na edlilegum
blodflagnafjolda a ny. {

Sum frumuskemmandi lyf hafa sérlega %turverkanir a stofnfrumur bl6dmyndandi frumna og
geta haft neikvaed ahrif & losun peirra ord vio melfalan, karmustin (BCNU) og karbdplatin
geta dregid Ur afrakstri stofnfrumna Blgomyndandi frumna, séu pau gefin i langan tima &dur en reynt
er ad losa stofnfrumurnar. Hin vﬁﬁ fur verid synt fram & ad notkun melfalans, karbdplatins eda
karmustin (BCNU) samhlida fi i er arangursrik til losunar stofnfrumna bléomyndandi
frumna. Pegar fyrirséo er igtagdsla eigin stofnfrumna blédmyndandi frumna er melt med pvi ad
undirbda losun stofnfrur% nemma i medferdaraeetlun sjuklingsins. Sérstaklega verdur ad
fylgjast med fjolda losadrastofnfrumna blédmyndandi frumna hja slikum sjaklingum &dur en
haskammtamedferd mﬁ%bbameinslyfjum hefst. Ef afrakstur er 6fullnzegjandi samkvaemt
fyrrgreindum forsen@s al ihuga adrar medferdarleidir sem ekki kalla & studningsmedferd med
stofnfrumum.

Mat & afraks@nfrumna

Vio mat & fjolda®peirra stofnfrumna bl6dmyndandi frumna sem er safnad fra sjuklingum sem fa

filgrasﬂfmf ad geeta sérstaklega vel ad magngreiningaradferdinni. Nidurstoour

fleedi reiningar & fjolda CD34" frumna eru breytilegar eftir peirri tilteknu adferd sem notud er

og radleggingar vardandi fjolda sem byggjast & ranns6knum i 68rum rannséknastofum skal pvi tdlka
arud.

\ffraeéileg greining & tengslum milli fjolda CD34" frumna sem gefnar voru & ny med innrennsli og
pbess hve hratt bl6dflogum fjolgar eftir haAskammtamedferd med krabbameinslyfjum bendir til
flékinna en samfelldra tengsla.

Radlagdur lagmarks afrakstur sem nemur > 2,0 x 10° CD34" frumur/kg byggist & reynslu samkvamt
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 gjéfum sem gangast undir losun stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna ar beinmerg Ut i bl6did

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

4
Losun stofnfrumna blodmyndandi frumna ur beinmerg Ut i blddrés skal einungis eiga ser s&@ﬂé
gjofum sem uppfylla venjuleg klinisk og rannsoknarskilyrdi fyrir stofnfrumugjof med sérs
aherslu & blédgildi og smitsjukdéma.

Oryggi og verkun filgrastim hefur ekki verid metid hja heilbrigdum gjofum yngri \ara eda eldri
en 60 ara. %

Timabundin blédflagnafed (bl6dflogur < 100 x 10%1) i kjolfar notkunar fil ims og
hvitfrumusdfnunar sast hja 35% einstaklinga sem patt toku i rannséknum. ba edal var tilkynnt
um tvo tilvik par sem bl68flégur voru < 50 x 10%I og var petta tengt h\( sofnuninni.

Ef fleiri en ein hvitfrumusdfnun er naudsynleg skal fylgjast sérstakl annt med gjéfum med <
100 x 10%1 bléaflogur fyrir hvitfrumuséfnunina. Almennt & ekki kveema s6fnun ef
blodflagnafjoldi er < 75 x 10%/1.

Ekki skal framkvaema hvitfrumuséfnun hja gjéfum sem é‘bleéferé med segavarnarlyfjum eda eru
med pekkta storkugalla.

Fylgjast skal med gjofum sem fa G-CFS til losunarstofafrumna blédmyndandi frumna r beinmerg
Ut i blodras par til blédgildi eru ordin edlileg.

Sérstakar varudarradstafanir hja vidtakend
voru losadar med filgrastimi
Nyjustu upplysingar benda til ad 6naemi erkanir milli 6samgena igraedslu stofnfrumna

bl6dmyndandi frumna og vidtakanda ad tengjast aukinni hettu 4 bradri eda langvinnri

hysilssott, samanborid vido beinmer u.
Sérstakar varudarradstafanir hiﬁg(nqum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafsed

L 4
Ekki skal gefa filgrastim%}_?gum med alvarlega medfedda daufkyrningafeed sem fa hvitbleedi eda

syna merki um myndun ! &ais.

Blodfrumnafjoldi
Adrar breytinga;éb rumum geta att sér stad, p.& m. blédleysi og timabundin fjolgun

gsamgena stofnfrumna blédmyndandi frumna sem

kyrningastofnfrena og pa parf ad hafa naid eftirlit med frumutalningu.

Umbreyting yftrT hvitblaedi eda mergmisproskaheilkenni

pess s%taklega geett vid greiningu a alvarlegri, langvarandi daufkyrningafaed ad hun sé

adg Tn%w 6drum blédmyndunarsjukdémum t.d. vanmyndunarbl6dleysi, mergmisproska og
kyr%ﬁ itbleedi. Adur en medferd er hafin & ad gera heildstaeda talningu & blédfrumum med deili-
og.é&'é

agnatalningu, auk pess sem leggja skal mat & formgerd beinmergs og litningagerad.

Mjl]klingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed 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
hvitblaeoi 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 vio
endurteknar venjubundnar rannséknir fram & fravik, p.a.m. & einstaedu 7. Sem stendur er 6ljést hvort
langtima medferd sjuklinga med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed muni auka hattu &
afbrigdilegri frumumyndun eda umbreytingu yfir i mergmisproska eda hvitbleedi. Malt er med pvi
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ad rannsoknir & formgerd og frumumyndun beinmergs séu gerdar med reglulegu millibili (& um pad
bil 12 ménada fresti).

Adrar sérstakar varudarradstafanir

Utiloka skal orsakir timabundinnar daufkyrningafedar, svo sem veirusykingar.

Bl6dmiga var algeng og préteinmiga kom fram hja faeinum sjuklingum. Reglulega skal rannsaka
pvag med tilliti til pessa. 0\

Oryggi og verkun hja nyburum og sjiklingum med daufkyrningafaed af voldum sjalfsnaemis, hafur
ekki verid stadfest.

Sérstakar vartdarradstafanir hja sjuklingum med HIV sykingu c\

Blodfrumnafjoldi

Fylgjast skal ndid med heildarfjélda daufkyrninga (ANC), einkum fyrstu vil@ ferdar med
filgrastimi. Hja sumum sjaklingum getur komid fram mjoég hréo svorun,ogldawfkyrningum fjélgad
umtalsvert i tengslum vid fyrsta skammt af filgrastimi. Radlagt er ad m%ﬂc daglega fyrstu

2 til 3 daga lyfjagjafar med filgrastimi. Sidan er meelt med ad ANC sé melt ad minnsta kosti tvisvar
sinnum i viku fyrstu tveer vikurnar og sidan vikulega eda adra hvor sem vidhaldsmedferd. Vio
medferd sem gefin er med hléum, par sem hver skammtur er 30 millj
/dag (300 mikrogromm/dag) af filgrastimi, getur ANC-gildi sjukli
legsta punkt eda laggildi ANC hja sjuklingnum er maelt med Evi a0 Blodsyni til akvordunar & ANC séu

tekin rétt adur en gjof filgrastims skv. skammtaaztlun er fyi 0.

Ahztta sem tengist auknum skdmmtum beinmergsbel r@!/fja

Medferd med filgrastim einu og sér kemur ekki i veg fywr blodflagnafed og blddleysi af voldum
mergbelandi lyfja. Par sem unnt er ad gefa steerri Skammta eda fleiri gerdir pessara lyfja pegar veitt
er meoferd med filgrastimi kann ad vera meiri heetta a ad fram komi blddflagnafeed eda blodleysi.
Meelt er med reglulegri talningu blééfrumn§ér ad framan).

Sykingar og illkynja sjakdomar sem val mergsbalingu

Daufkyrningafaed getur verid af vold ifeerissykingar i beinmerg, t.d. Mycobacterium avium
fléttu, eda af voldum illkynja sjdeé%boré vid eitlasexli. Hja sjuklingum med pekktar sykingar i
beinmerg eda illkynja sjukddm i rg, skal ihuga videigandi medferd vid undirliggjandi
sjukddmi auk filgrastim til me vid daufkyrningafaed. Ekki hefur med 6yggjandi haetti verid
synt fram & ahrif filgrastimy@uf rningafaed af véldum sykingar i beinmerg eda illkynja
sjukddéms.

Allir sjklingar \k

Lyfid inniheldur 50 %f sorbitéli. Sjuklingar med arfgengt fruktésadpol mega ekki fa lyfid nema
pad sé mjog na nlegt.

Vera m4 ao eg{é enn buid ad greina arfgengt fraktésadpol hja ungbdrnum og smabdrnum (yngri
: jOf lyfja (sem innihalda sorbit6l/fraktdsa) i blased getur verid lifsheaettuleg fyrir pessa

Ij r Séu i bodi
ﬁkg rf itarlega sjukrasogu hvers sjaklings hvad vardar einkenni um arfgengt fruktésadpol &dur en
er gefid.

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

Nalarhlif afylltu sprautunnar inniheldur purrt nattrulegt gadmmi (latexafleiou), sem getur valdid
ofnemisvidbrogdum.
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4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Oryggi og verkun filgrastims sem gefid er 4 sama degi og beinmergsbalandi
krabbameinslyfjamedferd med frumuskemmandi lyfjum, hefur ekki verid dkvardad nakveemlega.
Vegna pess hversu kyrningafrumur i hradri skiptingu eru neemar fyrir beinmergsbelandi,
frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd, er ekki meelt med pvi ad veita medferd med filgrastim i
24 Klst. fyrir og i 24 Kist. eftir krabbameinslyfjamedferd. Bradabirgdanidurstéour vegna nokkurra
sjuklinga sem fengu filgrastim samhlida 5-flGordrasili benda til pess ad daufkyrningafeed gk&
versnad.

Hugsanlegar milliverkanir vid adra vaxtarpetti blédfrumna og vid cytokin hafa ekki e@ri
rannsakadar i kliniskum rannséknum. l\

Vegna pess ad litium studlar ad losun daufkyrninga er liklegt ad litium auki ve filgrastims. Enda
pott pessi milliverkun hafi ekki verid rannsokud formlega liggja ekki fyrir n isbendingar um ad

han sé skadleg. !

4.6 Frjésemi, medganga og brjdstagjof

Medganga $
Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun filgrastims & medgongu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir & &xlun. Vart hefur ordid vid auk%a‘ri pbess ad fosturvisar tapist hja

kaninum vid hatt margfeldi kliniskrar Gtsetningar og b;:%s er ad reeda eiturverkanir & moour (sja

kafla 5.3). Greint hefur verid fra pvi i birtum heimild ynt hafi verid fram & ad filgrastim fari
yfir fylgju hja pungudum konum. &

Filgrastim er ekki atlad til notkunar a meégéw

Bridstagjof 0
EKKi er pekkt hvort filgrastim/umbro ljast Gt i brjostamjolk. EKKi er haegt ad utiloka heettu

fyrir born sem eru & brjésti. Vega paffog®meta kosti brjéstagjafar fyrir barnid og avinning medferdar
fyrir konuna og dkveda & grun ve@a sins hvort hztta eigi brjostagjof eda hatta/stodva timabundid
medferd med filgrastim.

L 4

Frjdsemi \

Filgrastim hafdi ekki %gk&'aexlunargetu né frjésemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum (sja
kafla 5.3).

4.7 Anrifa haeﬁtil aksturs og notkunar vela

eftir gjc astims (sja kafla 4.8).
<&
4.8 %verkanir

\Sama\tekt 4 oryqai
V

Alvarlegustu aukaverkanirnar sem kunna ad koma fram vié medferd med filgrastimi eru medal
annars: bradaofnaemisviobrogd, alvarlegar aukaverkanir i lungum (m.a. millivefslungnabélga og
bratt andnaudarheilkenni), haraedalekaheilkenni, alvarleg miltissteekkun/miltisrof, préun yfir i
mergmisproskaheilkenni eda hvitblaedi hja sjaklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafaed,
hysilssott hja sjuklingum sem fa 6samgena beinmergsigraedslu eda gjof blodmyndandi stofnfrumna
Ur beinmerg Ut i bl6did og sigdkornakreppa hja sjuklingum med sigdkornasjukdom.

Filgrastip{w hegﬁtil ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla. Hugsanlega getur ordid vart vié sundl
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per aukaverkanir sem algengast var ad tilkynnt veeri um voru sotthiti, stodkerfisverkir (b.m.t.
beinverkir, bakverkir, lioverkir, vodvaverkir, verkir i atlimum, stodkerfisverkir, stookerfisverkir fyrir
brjosti, verkir & halsi), blodleysi, uppkost og 6gledi. I kliniskum rannséknum &
krabbameinssjuklingum reyndust stodkerfisverkir veegir eda i medallagi alvarlegir hja 10% og
alvarlegir hja 3% sjuklinga.

Tafla med aukaverkunum

Upplysingarnar & toflunum hér a eftir lysa aukaverkunum sem tilkynnt var um i kliniskum (\
rannsoknum og sem einstaklingar tilkynntu um af sjalfsdadum. Innan hvers tioniflokks

algengustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst. \
V-
MedDRA Aukaverkanir )
lifferaflokkur | Mjog algengar | Algengar Sjaldgeefar Mj@dvgaefar
(=1/10) (> 1/100 til (> 1/1.000 til ( 000 til < 1/1.000)
< 1/10) < 1/100) m
=
Sykingar af Syklasott {
voldum sykla 4
og snikjudyra Berkjubolga @

Syking i efri @
hluta

ondunarfaera ’b
pvagrasarsyking @

BIl6d og eitlar Blodflagnafed | Miltissteekkun? _@rumnafjdlguna Miltisrof?

Blddleysi® Minnkadur Sigdkornablddleysi dsamt
bl6draudi® sigdkornakreppu?
Onamiskerfi 0 Ofneemi Bréadaofnaemisviobrigd
Q Lyfjaofnaemi?
0 Hysilssott?
Efnaskipti og N kud Laekkadur bléasykur
naering arlyst? pvagsyrudreyri
. Kristallagigt®
\ Aukinn laktat Aukin pvagsyra i (pyréfosfatsbrjoskkolkun)
dehydrégenasi i | bl6di
*. bl6oi Raskanir & vokvarammali
7
Gedran \"& Svefnleysi

vandamal (

Taugakerfi @(‘jfuéverkura Sundl

.’fb Skert hudskyn

k\ Naladofi

E@‘ Haprystingur Blazdastiflad Haradalekaheilkenni?
V Léagprystingur Osadarbolga
Ondunarfari, Bladhosti Bratt

brjésthol og andnaudarheilkenni®

midmeeti Medi

Ondunarbilun?
Hoésti?

Lungnabjugur?
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MedDRA

Aukaverkanir

liffeeraflokkur

Mjdg algengar
(=1/10)

Algengar Sjaldgeefar
(=1/100 til (=1/1.000 til
< 1/10) < 1/100)

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

Verkir { munni
og koki® ©

Blodnasir

Lungnablading

Millivefjarlungna-
sjukdémur?

Lungnaiferd?

Surefnisskortur

&

AN

e

Meltingarfeeri

Nidurgangur® ¢

Verkir { munni

<
X
o

blédgjof

Uppkost? Haegdatregda® N\
Ogledi? {»
Lifur og gall Lifrarsteekkun Aukinn asparta '@‘
aminoétransferasi
Aukinn
alkaliskur Aukinn gamnia-
fosfatasi i bl6oi glut ansferasi
HGd og Utbrot? Drifausedlitbrot /Edabolga i hid?
undirhao
Skalli HUdrodi 'Q Sweets heilkenni (bradur
4\ daufkyrningahdsjakdomur
R asamt hita)
Stodkerfi og Verkir i Vbévakramp( Minnkud beinpéttni
stodvefur stodkerfi® Beinpynning
Versnun iktsyki
Nyru og Sarsau Protinmiga Nyrnahnodrabolga
pvagfeeri pvagté
ﬁ Oedlileg pvaglat
iga
N
Almennar breyta® o Verkir fyrir Vidbrogo &
aukaverkanir \ brjosti? stungustad
og Bolga i %’
aukaverkanir sll'mh%, Verkir?
& ikomustad
préttleysi?
otthiti
{ Vanlidan®
QJ Utlimabjugure
Averk Vidbrogd vid

vol

kaverkunum)

eitr%

aSja kaflann:Rysing 4 voldum aukaverkunum

bTilkﬁt ur verid um hysilssétt og daudsfoll hja sjaklingum i kjolfar 6samgena beinmergsigraedslu (sja kaflann Lysing &
r

lid beinverkir, bakverkir, lidverkir, vodvaverkir, verkir i Gtlim, verkir i stodkerfi, verkir i stodkerfi fyrir brjosti,

verkif' i halsi

9Tilvik komu fram eftir markadssetningu hja sjiklingum sem gengust undir beinmergsigraedslu eda losun stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna ar beinmerg Gt i bl6oid
¢Aukaverkanir med herra nygengi hja sjuklingum sem fengu filgrastim en lyfleysu og sem tengjast afleidingum
undirliggjandi illkynja sjukddms eda frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferdar

Lysing & voldum aukaverkunum

Ofnaemi
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Hja krabbameinssjuklingum var tilkynnt um vidbrdgd af ofneemisgerd svo sem bradaofnaemi, Gtbrot,
ofsaklada, ofsabjug, madi og lagprysting vid fyrstu eda sidari medferd i kliniskum rannséknum og
eftir markadssetningu. A heildina litid var oftar tilkynnt um slikt i kjolfar lyfjagjafar i blazes. |
sumum tilvikum hafa einkenni komid aftur pegar lyfid er gefid & ny sem gefur til kynna
orsakasamhengi. Hetta skal notkun filgrastims fyrir fullt og allt hja sjuklingum sem f4 alvarleg
ofnemisvidbrogd.

4
Aukaverkanir & lungu (Sm\
I Kliniskum ranns6knum og eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um aukaverkanir i Idpgtm &
bord vid millivefjalungnasjukdém, lungabjig og lungnaiferd sem stundum endudu me arbilun
eda bradu andnaudarheilkenni (ARDS), sem kunni ad reynast banvant. (sja kafla @

Miltissteekkun og miltisrof
Greint hefur verid fra tilvikum um miltissteekkun og miltisrof eftir gjof fiIgras’tf@Sum tilvik
miltisrofs leiddu til dauda (sja kafla 4.4). @

Héaradalekaheilkenni

Tilfelli haredalekaheilkennis hafa verid tilkynnt eftir markadssetnin {@6 notkun
hvitkornavaxtarpatta (G-CSFs). Tilfellin hafa yfirleitt komid fyrir hjagjklingum med illkynja
sjukdéma med meinvorpum, syklasott og hja sjuklingum a lyfja med morgum
krabbameinslyfjum eda undirgangast blédskiljun (sja kafla 4.4

/Edab6lga f hd 4@

Eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um tilvik &d i hud hja sjuklingum sem eru
medhondladir med filgrastimi. Virknihatturinn ad baki gbélgu hja sjuklingum sem eru
medhodndladir med filgrastimi er ekki pekktur. Tilﬁar um &dabolgu i htd vid langtimanotkun

hja 2% sjuklinga med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed

Hvitfrumnafjolgun
Vart vard vid hvitfrumnafjélgun (WBC > E@OQ/I) hja 41% gjafa og timabundna blédflagnafaed
(bl6aFflogur < 100 x 10%1) hja 35% gjafa@ ar medferdar med filgrastimi og hvitfrumnaséfnun

(sja kafla 4.4). Q

Sweets heilkenni
Tilkynnt hefur verio um tilvik u eets heilkenni (bradur daufkyrningahudsjukddémur asamt hita)
hja sjuaklingum sem fengu megdferd med filgrastimi.

Kristallagigt (pyréfosfatj}ﬂkﬁkblku n)

Tilkynnt hefur verio u istallagigt (pyrofosfatsbrjoskkolkun) hja sjuklingum med krabbamein sem
eru medhondladir m@grastimi.

Hysilssott g
Tilkynnt hefﬁl um hysilssétt og daudsfoll hja sjaklingum sem fengu G-CSF i kjolfar 6samgena
beinmergsigr u (sja kafla 4.4 og 5.1).

Bbrg‘\
Gag;z kliniskum rannséknum & bérnum gefa til kynna ad 6ryggi og verkun filgrastims séu svipud
%u rénum og bérnum sem fa frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd, sem gefur til kynna
nginn aldurstengdur munur sé & lyfjahvorfum filgrastims. Eina aukaverkunin sem tilkynnt var
um med samreemdum haetti var verkir i stodkerfi, en pad er ekki frabrugdio peirri reynslu sem fram
kom hja fullorénum.

EKkKi liggja fyrir naegileg gogn til ad meta nanar notkun filgrastims hja bérnum.
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Sérstakir sjuklingahdpar

Aldragir

Engin munur & 6ryggi eda verkun kom fram & milli einstaklinga eldri en 65 &ra samanborid vid yngri
fullordnum (> 18 &ra) sem fengu frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd og klinisk reynsla
hefur ekki greint mismun i svérun milli aldradra og yngri fullordinna sjuklinga. Ekki liggja fyrir
naegileg gogn til ad meta filgrastim notkun hja 6ldrudum einstaklingum vid 66rum sampykktum
Grastofil &bendingum. %

Bdrn med alvarlega, langvarandi daufkyrningafaed
Tilvik minni beinpéttni og beinpynningar hafa verid skrad hja bornum med alvarlega, @/arandi
daufkyrningafeed sem fengu langvarandi medferd med filgrastim. g\

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu ”b

Eftir ad Iyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverka @ grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stoougt med sambandinu milli av} s 0g ahattu af notkun
Iyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkkynna allar aukaverkawir sem grunur er um ad
tengist lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyr sja Appendix V.

4.9 Ofskdmmtun

Anhrif ofskdmmtunar Grastofil hafa ekki verid stadfest. D%\eéferé med filgrastimi er heaett veldur
pad venjulega 50% fakkun daufkyrninga i bl6dras inna@ daga en edlilegum gildumer nad a4 1

til 7 dogum. @

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSI NG;{

5.1 Lyfhrif Q

Flokkun eftir verkun: Onaemisér\{ar, rvunar, ATC-flokkur: LO3SAA02
Grastofil er samheitalifteeknilyf. Itarfegar'upplysingar eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evrépu
http://www.ema.europa.eu. \

Lyfhrif ‘\
Hvitkornavaxtarpattu n* (Human G-CSF) er glykdpratin sem stjérnar myndun og losun virkra
daufkyrninga ar beinn%crastoﬁl inniheldur r-metHUG-CSF (filgrastim) og eykur fjélda
daufkyrninga i bl6d rulega innan 24 Kist. en einkjornungum fjélgar éverulega. Hja sumum
sjuklingum med alvarl&ga, langvarandi daufkyrningafaed getur filgrastim einnig valdid litilshattar
fjélgun raudkyrnigga og basakyrninga i bl6drasinni, midad vid upphafsgildi. Sumir pessara sjuklinga
kunna ad hafalverio med raudkyrningager eda basakyrningager adur en medferd héfst. Fjdlgun
daufkyr?inga kammtahad vid radlagoa skammta. Daufkyrningar sem veroa til vegna svérunar

gagnv astimi hafa edlilega eda aukna virkni samkvaemt préfum a efnasakni og atfrumuvirkni.
Peg o 0 med filgrastimi er heett veldur pad venjulega 50% faekkun daufkyrninga i bl6dras
inn tif 2 daga en edlilegum gildum er ndd & 1 til 7 dégum.

Notkun filgrastims hja sjuklingum sem gangast undir frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd
Mjr markteekt ar nygengi, alvarleika og timalengd daufkyrningafaedar og daufkyrningafeedar med
hita. Medferd med filgrastimi dregur markteekt ar 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 ar timalengd hita hja sjaklingum sem
gengust undir beinmergseydingu sem undanfara beinmergsigreedslu.
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Notkun filgrastims eins sér eda eftir krabbameinslyfjamedferd losar stofnfrumur blédmyndandi
frumna ar beinmerg Ut i blédréasina. bessum samgena stofnfrumum bl6dmyndandi frumna er unnt ad
safna og gefa sidan sjuklingnum med innrennsli i kjolfar hdskammta frumuskemmandi medferoar,
annadhvort i stad eda til viobotar beinmergsigreedslu. Med pvi ad gefa stofnfrumur blédmyndandi
frumna med innrennsli batnar bl6dmyndun hradar og pvi dregur ar lengd pess tima sem hatta er &
bleedingafylgikvillum og porf fyrir blédflagnagjof.

4
peir sem fengu 6samgena stofnfrumur bld6dmyndandi frumna sem losadar voru med filgrasﬁgthééu
mun hradar edlilegum bléofraedilegum gildum & ny sem leiddi til verulega styttri tima fra
edlilegum bl6oflégugildum an studnings samanborid vid 6samgena beinmergsigraedsiu

I einni aftursynni evropskri rannsokn, par sem mat var lagt & notkun hvitkornavax
6samgena beinmergsigraedslu hja sjuklingum med bréatt hvitblaedi, bentu nidurstd
heettu a hysilssott, medferdartengdum dauda og dauda pegar hvitkornavaxtarpa
annarri aftursynni alpjodlegri rannsékn & sjuklingum med bréatt eda langvaraoi
hvitblaedi var ekki synt fram & nein ahrif a hattu & hysilssott, me6fer6ar2e§d dauda né dauda. I

safngreiningu & rannsoknum & ésamgena igraeedslum sem tok til nidurst niu framsynum

slembir6dudum rannsoknum, 8 aftursynum rannséknum og 1 tilfella- idarannsokn, var ekki synt
fram & ahrif & haettu & bradri hysilssott, langvinnri hysilssétt eda sn mnum medferdartengdum
dauda.
Hiutfallsleg ahaetta (95% CI) vardandi hysilsstt og medferdartengdan dauda
i kj6lfar medferdar med hvitkornavaxtarb%ﬂ‘ftir beinmergsigraedslu
. Rannséknar- Br a V Langvinn Medferdar-
Utgafa timabil N hyslgsoftaf | | o ciicoore | tengdur
-1V daudi
Safngreining i a 1,08 1,02 0,70
(2003) 1986 - 2001 1198 Ngs87:133) | (0.82: 1.26) | (0.38; 1,31)
Aftursyn evropsk ] b * 1,33 1,29 1,73
rannsokn (2004) | 19922002 13 (1,08 164) | (1,02:1,61) | (1,30; 2.32)
Aftursyn
- PV 11 1,10 1,26
alpjodleg 1995 - 2000 O | (086:142) | (086139 | (0.95 167)

rannsokn (2006) .
a7
aGreiningin felur i sér rannsdknir var einmergsigraedslur & pessu timabili; i sumum rannséknum var
studst vio GM-CSF
b
Rannsoknin felur i sér sjuklinga se%engu beinmergsigraedslu & pessu timabili

Notkun filgrastim vio lo nfrumna blé6dmyndandi frumna hja heilbrigdum gj6fum 4 undan
0samgena igredslu stefnfrumna blédmyndandi frumna

Hja heilbrigdum gjb%’naegir skammtur sem nemur 10 mikrogromm/kg/dag undir hud i 4 til 5 daga
ir60 til ad safna{c:; nemur > 4 x 10° CD34" frumur/kg likamspyngdar pega hja flestum gjofum eftir

tveer hvitfru m@ nir.

Notkunfilgrastims hja sjaklingum, bérnum eda fullordnum, med alvarlega, langvarandi
daufkyrningafaeo (alvarlega medfaedda, lotubundna eda sjalfvakta daufkyrningafed) veldur
vid N aukningu & heildarfjolda daufkyrninga i bl6drasinni og dregur Ur sykingum og tengdum

at%

Wﬁ){u filgrastims handa sjuaklingum med HIV sykingu vidheldur edlilegum fjolda daufkyrninga en
tilgangur pess er ad gera mogulega videigandi skdmmtun veirulyfja og/eda annarra mergbalandi
lyfjamedferda. Engar visbendingar eru um ad sjuklingar med HIV sykingu sem fa filgrastim syni
aukna eftirmyndun HIV.

Eins og med adra vaxtarpatti bl6dfrumna hafa profanir in vitro synt fram & érvandi eiginleika G-CSF
& innpekjufrumur i folki.

5.2 Lyfjahvorf
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Frésog

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

Dreifing

4
Dreifingarrammalid i bl6di er u.p.b. 150 ml/kg. (\\
Brotthvarf A

Komid hefur i 1jés ad Gthreinsun filgrastims fer fram samkvaemt fyrsta stigs lyfjah baedi i
kjolfar lyfjagjafar undir hid og i blaaed. Helmingunartimi filgrastims i sermi egup+. 8,5 Kist. og
Gthreinsunartionin u.p.b. 0,6 ml/min/kg. Vid stédugt innrennsli med filgrastimi {allt ad 28 daga hja
sjuklingum sem voru ad jafna sig eftir samgena beinmergsigraedslu, komu elRiniram nein merki um

uppsofnun lyfs og helmingunartimi brotthvarfs var svipadur. . !
Linuleiki {
pad er jakvaed linuleg fylgni milli skammts og styrks filgrastims i , hvort sem lyfjagjof for fram

i blaed eda undir hud.

5.3 Forkliniskar upplysingar "b

I ranns6knum 4 eiturahifum endurtekinna skammta a @stimi, sem stodu i allt ad 1 ar, komu i 1jés
breytingar sem rekja matti til veentrar lyfjafreedileg kunar, p.m.t. fjélgun hvitfrumna, offjélgun
mergfrumna (myeloid hyperplasia) i beinmerg, ingamyndun utan beinmergs (extramedullary

granulopoiesis) og steekkun & milta. bessar bre{inga gengu allar til baka eftir a0 medferd var heett.

>~

Anrif filgrastims & proskun fyrir fadingu h%rié ranns6kud hja rottum og kaninum. Gjof
filgrastims (80 pg/kg/dag) i &0 hja kani edan & lifferamyndun stéd hafdi eiturahrif a médurina
0g jok tidni fosturlata og fésturmissis reiorun (post-implantation loss), auk pess ad draga Ur
fjolda lifandi feeddra unga og faedin

I gognum um annad lyf sem er Grastofil og inniheldur filgrastim, ma sja sambarileg ahrif,
asamt auknum vanskdpunun%tra vid skammta sem namu 100 pg/kg/dag, en peir skammtar hafa
eiturahrif @ médurina OQ%I- a alteekri Utsetningu sem er u.p.b. 50-90 sinnum su Gtsetning sem
naest hja sjuklingum se iniska skammta sem nema 5 pg/kg/dag. Mork engra merkjanlegra
skadlegra ahrifa (no o%!d adverse effect level) fyrir eiturdhrif & fostur eda fésturvisa i
rannsokninni voru 1@ g/dag, sem jafngildir altsekri Gtsetningu sem er u.p.b. 3-5 sinnum su
Gtsetning sem naitlh JUklingum sem fa kliniska skammta.

Hja ungafull um saust engin eiturahrif & méour eda féstur vio skammta allt ad 575 jg/kg/dag.
Afkveemi rottna=Sem fengu filgrastim & timabilinu kringum fadingu og medan ungar voru 4 spena
syndu %n i ytri adgreiningu (external differentiation) og skertan voxt (> 20 pg/kg/dag), auk
litill o,{ rar lifunar (100 pg/kg/dag).

FWlm hafdi engin merkjanleg ahrif & frjésemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum.

Y4

6. LYFJAGERDPARFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni
isediksyra

Natrium hydroxi®
Sorbit6l (E420)
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Pdlysorbat 80
Vatn fyrir stungulyf.

6.2 Osamrymanleiki
Filgrastim getur adsogast & gler og plastefni eftir pynningu.
4

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6. (\\
6.3 Geymslupol @
3ar. c\
Synt hefur verid fram a efnafraedilegan og edlisfraeedilegan stodugleika pynntra
stungulyfslausnar/innrennslislausnar i 24 kist. vid 2 °C til 8 °C. Med hlidsjg gsanlegri
orverumengun skal nota lyfid tafarlaust. Ef pad er ekki notad tafarlaust gruigeynslutimi vid notkun

I&’z

og astand fyrir notkun & abyrgd notanda og yfirleitt ekki lengri en 24 k °C til 8 °C, nema
pynning hafi farid fram vid stadlada og gildada smitgat.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu @
Geymid i keeli (2 °C — 8 °C). Ma ekki frjosa.
Geymid sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi. "‘b

Stodugleiki Grastofil minnkar ekki pd pad frjdsi eigdd sthni fyrir slysni. Ef Grastofil hefur verid i
frosti i meira en 24 Klst. eda frys oftar en einu sinfkgkal ekki nota pad.

I samraemi vid fyrningu og ef ferdast parf m i8, ma sjuklingur taka Grastofil dr keeli og geyma
pad vid stofuhita (ekki yfir 25°C) i eitt skipti i @llt ad 15 daga. | lok pessa timabils méa ekki setja
Grastofil aftur inn i keeli og skal pvi fargady Samraemi vid gildandi reglur.

Geymsluskilyrdi eftir pynningu nys'n@é kafla 6.3.
6.5 Gerd ilats og innihald

9 i AN
Afyllt sprauta Ur gleri afge Neé afastri nal ar ryofriu stali & endanum sem ekki er haegt ad
fjarleegja og med aprent vardamerkingum fra 1 til 40 fyrir allt fr4 0.1 ml og 1 ml a bol
sprautunnar. Nalarhli sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt gammi (latex, sja kafla 4.4).
Hver afyllt sprauta i@ dur 0,5 ml af lausn.

Pakkningastaeréi(@skjur sem innihalda 1 eda 5 afylltar sprautur.

EkKki er ﬁ'st agﬁr pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6 ar varudarraostafanir vié forgun og dnnur medhdndlun
EL% ad halda ma pynna Grastofil med 5% glikosa i formi stungulyfs/innrennslislyfs, lausnar.
Aldreifer maelt med svo mikilli pynningu ad han veiti endanlegum styrk sem nemur innan vid

%/'milljén einingar (2 ug) a mi.

Skoda skal utlit 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 albdmini Ur sermi manna (HSA) pannig ad endanlegur styrkur verdi 2 mg/ml.
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Dami: Ef endanlegt rammal er 20 ml skal, ef heildarskammtur af filgrastimi er minni en 30 milljon
einingar (300 ug),. beeta ut i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albuminlausn dr sermi manna.

Grastofil inniheldur engin rotvarnarefni. Vegna hattu & drverusmiti eru afylltu Grastofil-sprauturnar
adeins einnota.

Vid pynningu med 5% glukdsa mé nota Grastofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, svo sem
PVC, polyolefini (samfjollidu ar pélypropyleni og polyetyleni) og polyprépyleni.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samreemi vid gildandi reglur. \®

7. MARKADSLEYFISHAFI ’fb

Accord Healthcare S.L.U. ,b
World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n,
Edifici Est 62 planta, {

08039 Barcelona, @

Spéann @
8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/13/877/001 ’b

EU/1/13/877/002 @

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU M@ﬁLEYFIS / ENDURNYJUNAR

MARKADBSLEYFIS
Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: %ber 2013
Nyjasta dagsetning endurnyjunar ma'rb is: 4 oktober 2018

10. DAGSETNING ENDUR UNAR TEXTANS

L 4
itarlegar upplysingar u '%ru birtar a vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu

Upplysingar & islenskﬁ’%'ﬂ http://www.serlyfjaskra.is.

20


http://www.ema.europa.eu/
http://www.serlyfjaskra.is/

1. HEITILYFS

Grastofil 48 milljon einingar/0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu

2. INNIHALDSLYSING

Hver afyllt sprauta inniheldur 48 milljén einingar/480 mikrégromm af filgrastimi i 0,5 ml(\\
(0,960 mg/ml) lausn fyrir stungulyf/innrennslislyf. :

Filgrastim er radbrigda metionyl kyrningavaxtarpattur manna framleiddur i Esche 'cr@li (BL21)
med radbrigda DNA taekni. \

Hjalparefni med pekkta verkun ”b
Hver ml af lausn inniheldur 50 mg af sorbit6li (E420). . !@

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM @

Stungulyf/innrennslislyf, lausn. "b

Teer, litlaus lausn. @

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR {@
4.1 Abendingar 0

Grastofil er atlad til pess ad draga ur ufkyrningafeedar og nygengi daufkyrningafaedar dsamt
hita hja sjuklingum sem f4 medferd mgd Vidurkenndum frumuskemmandi krabbameinslyfjum vid
illkynja sjukdémi (nema Iangv'nn@ ingahvitblaedi og mergmisproskaheilkenni) og til pess ad
draga Ur lengd daufkyrningafee fullordnum sjuklingum sem gangast undir

beinmergseydandi medferd‘og sidan beinmergsigraedslu sem talid er ad eigi langvarandi alvarlega

daufkyrningafaed & haetn*_

Oryggi og verkun Gr&l’eru svipud hja fullordnum og bérnum sem fa frumuskemmandi

krabbameinslyfjame@.

Grastofil er atlad til losunar stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blédié (PBPC).

daufk feed med heildar daufkyrningafjélda (ANC) sem nemur 0,5 x 10%1 og ségu um
alv a endurteknar sykingar, er langtima lyfjagjof med Grastofil etlud til pess ad auka
daufkyenihgafjolda og draga Ur nygengi og timalengd atvika sem tengjast sykingum.

Hja sjt]lfilingug,{brnum eda fullordnum, med alvarlega medfaedda, lotubundna eda sjalfvakna

Gragtofil er atlad til medferdar vio pralatri daufkyrningafed (ANC innan vid eda sem nemur
M 10%1) hja sjuklingum med langt gengna HIV sykingu til pess ad draga Ur heettu &
bakteriusykingum pegar adrar leidir til ad medhondla daufkyrningafaed eiga ekki vid.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Grastofil medferd skal adeins veita i samstarfi vid sérfreedideild & svidi krabbameinsleekninga sem

hefur reynslu & svidi medferdar med kyrningavaxtarpetti (G-CSF) og blodmeinafraedi og byr yfir
naudsynlegri adstodu til sjakdoémsgreiningar. Losunar- og blédskiljunarferli skulu framkveemd i
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samstarfi vid krabbameins- og bl6dmeinafreedideild med vidunandi reynslu & pessu svidi par sem
heegt er ad hafa videigandi eftirlit med blédmyndandi frumum.

Viourkennd frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd

Skammtar

4
Réadlagdur skammtur Grastofil er 0,5 milljon einingar/kg/dag (5 mikrogromm/kg/dag). Ekl%gefa
fyrsta skammtinn af Grastofil fyrr en a.m.k. 24 klst. eftir frumuskemmandi

krabbameinslyfjamedferd. I slembir6dudum kliniskum rannséknum var gefinn skamm ir huo
sem nam 230 mikrogromm/m?/dag (4,0 til 8,4 mikrogromm/kg/dag). \b

Halda skal daglegri skommtun Grastofil &fram par til &xtludu laggildi daufkyrni
og daufkyrningafjoldi er ordinn edlilegur & ny. [ kjolfar vidurkenndrar krabba
vid fostum axlum, eitlasexlum og hvitblaedi af eitilfrumugerd er buist vid a
medferd til pess ad uppfylla pessar kréfur. 1 kjolfar innleidingar- og uppraetin
braou kyrningahvitbleedi er hugsanlegt ad medferdin verdi nokkud leng ad 38 dagar) byggt &
tegund, skammti og &eetlun peirrar frumuskemmandi krabbameinslyfjafngdferdar sem notud er.

Hja sjuklingum sem fa frumuskemmandi krabbameinslyfjamedf;
daufkyrningafjélda 1-2 dogum eftir ad Grastofil medferd er h
medferdarsvorun skal hins vegar ekki haetta Grastofil meé;ieré

ur yfirleitt vart vid aukningu
il pess ad fa aframhaldandi

en aztludu laggildi hefur verio
nad og daufkyrningagildi hafa nad edlilegu bili & ny. EKKi &It med pvi ad heetta Grastofil

medferd of snemma, eda adur en aztludu laggildi er né@

Lyfjagjof §

Grastofil ma gefa sem daglega inndzelingu undir hid ‘eda sem daglegt innrennsli i blaad, pynnt i 5%
glukosalausn sem gefin er & 30 mindtum (sja a 6.6). Yfirleitt er akjésanlegast ad gefa lyfid undir
had. Rannsokn & lyfjagjof med stokum sk m gaf til kynna ad skémmtun i blaaed stytti
hugsanlega pann tima sem ahrifin vara. ljost hversu mikid kliniskt gildi pessar nidurstodur
hafa megd tilliti til lyfjagjafar i fleiri ské . Val & ikomuleid skal fara eftir hverjum einstokum
kliniskum adsteedum.

Hja sjuklingum sem fa beinmehsg andi medferd og sidan beinmergsigraedsliu
L 4

Skammtar \

Raadlagdur upphafssk&m Grastofil er 1,0 milljon einingar/kg/dag (10 mikrégromm/kg/dag).
Fyrsta skammt af G il & ad gefa ad minnsta kosti 24 klukkustundum eftir frumuskemmandi
krabbameinslyfjamedfero og ad minnsta kosti 24 klukkustundum eftir inndeelingu/innrennsli i
beinmerg. {

begar laggildidaufkyrninga hefur verid nad skal stilla daglegan skammt Grastofil smam saman med
hliasjé«f’@brun daufkyrninga sem nemur:

<&

aP daufkyrningafjoldi (ANC) Adlogun skammta Grastofil
C> 1,0 x 10%1i 3 daga samfleytt Minnkad i 0,5 milljén einingar/kg/dag
R (5 mikrogromm/kg/dag)
\JB pvi loknu, ef ANC helst > 1,0 x 1091 i Notkun Grastofil heett
3 daga samfleytt

Ef ANC minnkar i < 1,0 x 10%/I medan & medferdartimabilinu stendur skal haeekka skammt Grastofil aftur i
samraemi vid ofantalin skref
ANC = heildar daufkyrningafjoldi
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Lyfjagjof

Grastofil ma gefa sem inndalingu/innrennsli i blaaed & 30 minitum eda 24 Kist. eda gefid med
stédugri 24 Kklst. inndzlingu/innrennsli undir htd. Grastofil skal pynna med 20 ml af 5%
glukdsalausn (sja kafla 6.6).

eda beinmergseydandi medferd sem fa samgena igraedslu stofnfrumna blédmyndandi frumn i

kjolfario A
Skammtar Q@

Radlagdour skammtur Grastofil pegar pad er notad eitt og sér vid losun stofnfrumn omyndandi
ﬂfh
U

Vid losun stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did hja sjiklingum i mer%andi

frumna ar beinmerg Ut i bl6did er 1,0 milljon einingar/kg/dag (10 mikrégrom fag) i 5-7 daga
samfleytt. Timasetning hvitfrumustéfnunar: ein eda tveer hvitfrumusafnanir § 5 0g 6 nagir oft.
Vid adrar kringumstaedur getur purft & fleiri hvitfrumuséfnunum ad halda. skal &fram ad gefa
somu skammta Grastofil fram ad sidustu hvitfrumusofnun. {

Radlagdour skammtur Grastofil vid losun stofnfrumna blédmyndan
eftir beinmergsbalandi krabbameinslyfjamedferd er 0,5 milljon
(5 mikrogromm/kg/dag) fra fyrsta degi eftir ad krabbameinslyfj ferd lykur par til ad magn
daufkyrninga hefur nad asetludu laggildi og daufkyrningafjoldi h&fur nad edlilegu bili & ny.
Hvitfrumusofnun & ad fara fram & peim tima sem ANC ar < 0,5x 10%1i>5,0 x 10%I. Hja
sjuklingum sem hafa ekki farid i umfangsmikla krabbarpei jamedferd nagir ein hvitfrumusdfnun
oft. Vid adrar kringumsteedur er meelt med aukale% umuséfnunum.

na ur beinmerg Gt i bl6oid

Lyfjagjof

i bl6did

Grastofil pegar pad er notad eitt og sér vié$qstofnfrumna bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Gt
Grastofil ma gefa sem innrennsli i blaze

Ist. eda med inndaelingu undir had. Fyrir

inndeelingu/innrennsli skal pynna Gr d 20 ml af 5% glukosalausn (sja kafla 6.6).
Grastofil vid losun stofnfrumna b dandi frumna ar beinmerg Gt i bl63id eftir
beinmergsbalandi krabbamein edferd

Grastofil skal gefid med inm@ngu undir huo.

Vid losun stofnfrumna bmdandi frumna dr beinmerg Gt i bl6did hja heilbrigdum gjéfum fyrir
0samgena igraedslu stahqbrmna bléomyndandi frumna

Skammtar
Ef umer ad r@sun stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blddras hja heilbriggum
G

gjofum skal g rastofil sem nemur 1,0 milljén einingum/kg/dag (10 mikrogrémm/kg/dag) i 4-
5 daga@eytt. Hefja skal hvitfrumus6fnun & degi 5 og halda afram fram ad degi 6 ef & parf ad

haldeﬁ\' ad safna 4 x 10° CD34" frumum/kg likamspyngdar pegans.
Lyti&':o

stofil skal gefid med inndaelingu undir had.

Hja sjuklingum med alvarlega, langvinna daufkyrningafaed (SCN)

Skammtar

Medfaedd daufkyrningafed: radlagour upphafsskammtur er 1,2 milljon einingar/kg/dag
(12 mikrogromm/kg/dag) sem stakur skammtur eda i fleiri skommtum.
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Sjélfvakin eda lotubundin daufkyrningafed: radlagdur upphafsskammtur er 0,5 milljon
einingar/kg/dag (5 mikrogromm/kg/dag) sem stakur skammtur eda i fleiri skdmmtum.

Skammtaadlogun: Grastofil skal gefa daglega med inndaelingu undir hud par til daufkyrningafjoldi
neer og vidhelst heerri en 1,5 x 10%1. begar svorun hefur verid nad skal akvarda laegsta arangursrika
skammt til pess ad vidhalda pessu gildi. Langtima dagleg lyfjagjof er naudsynleg til ad vid g
neegilegum daufkyrningafjélda. Eftir einnar til tveggja vikna medferd ma tvofalda eda heln%
upphafsskammtinn eftir svorun sjuklings. 1 kjolfarid méa adlaga skammtinn einstaklingsburlgid™
1-2 vikna fresti til ad vidhalda medaltali daufkyrningafjélda & bilinu 1,5 x 10%1 til 10 x Nhuga
méa ad haekka skammta hradar hja sjuklingum med alvarlegar sykingar. I kliniskum oknum
fengu 97% sjuklinga sem syndu svorun fullkomna svorun vid skammta sem namu & milljon
einingar/kg/dag (24 mikrégromm/kg/dag). Langtima 6ryggi lyfjagjafar med Gpe em nemur
heerra en 2,4 milljon einingar/kg/dag (24 mikrogromm/kg/dag) hja sjuklingumalvarlega,
langvinna daufkyrningafeed hefur ekki verid stadfest.

e

Medfeaedd, sjalfvakin eda lotubundin daufkyrningafed: Grastofil sk i0 med inndaelingu undir

huo. @
Hja sjuklingum med HIV sykingu ’

Skammtar @

Medferd daufkyrningafedar

Radlagdur upphafsskammtur Grastofil er 0,1 millj ingar/kg/dag (1 mikrogromm/kg/dag) og
skal auka skammta smam saman i mest 0,4 milljon einingar/kg/dag (4 mikrégromm/kg/dag) par til
edlilegum fjolda daufkyrninga er ndd og haeg&;'z\aé vidhalda honum (ANC > 2,0 x 10%1). I kliniskum

ranns6knum svorudu > 90% sjuaklinga pes dmmtum og nddu edlilegum fjélda daufkyrninga

eftir 2 daga (midgildi). Q
e

Hja faeinum sjaklingum (<10%) p skammta allt ad 1,0 milljén einingar/kg/dag
(20 mikrogromm/kg/dag) til ag n gum fjélda daufkyrninga.

Vidhald edlilegs daufkyrnirgﬁ')lda
rfih skal &kvarda minnsta arangursrika skammtinn til ad vidhalda

pegar daufkyrningafaed %

edlilegum daufkyrningafjolda. Melt er med pvi ad fyrst sé skammti breytt pannig ad gefnar séu

30 milljon einingar/da mikrégromm/dag) annan hvorn dag. Frekari skammtaadlégun getur
reynst naudsynleg s mt ANC gildi sjuklings, til pess ad vidhalda daufkyrningafjolda sem
nemur > 2,0 x 10%/1. Mfiniskum ranns6knum purfti skdmmtun sem nam 30 milljon einingar/dag
(300 mikrégromm/dag) 1-7 daga i viku til ad vidhalda ANC > 2,0 x 10%1 og var midgildi
skbmmtgnart' dagar i viku. Langtima lyfjagjof getur reynst naudsynleg til ad vidhalda ANC >
2,0 x 107/1.

Aﬂ%j lun daufkyrningafaedar og vidhald edlilegs daufkyrningafjolda: Grastofil skal gefid med
W ingu undir hao.

Sérstakir sjuklingahépar

Aldradir sjuklingar
Fair aldradir sjuklinga toku patt i kliniskum rannséknum & filgrastimi en engar sérstakar rannséknir
hafa verid framkvamdar hja pessum hoépi og pvi er ekki haegt ad maela med sérstakri skommtun.

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

Born med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed eda krabbamein

Sextiu og fimm prdsent s;ukllnganna sem patt toku i rannsokn & alvarlegri, langvarandi
daufkyrningafed voru yngri en 18 ara. Ahrif medferdarinnar voru greinileg hja pessum aldysshapi,
par sem meirihluti sjuklinga var med medfaeedda daufkyrningafed. Enginn munur reyndist \
bérnum og fullordnum hvad vardar 6ryggi hja bérnum sem fengu medferd vegna alvarlegr
langvarandi daufkyrningafeedar.

Gogn ur kliniskum rannsoknum & bérnum gefa til kynna ad éryggi og verkun fllgr seu svipud
hja fullordnum, bérnum og unglingum sem fa frumuskemmandi krabbameinsl er6
Rédleggingar vardandi skammta hja bornum eru paer sému og hja fullorénu fa mergbalandi

frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd.
4.3 Frébendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem ta@@p i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Rekjanleiki éb

Til pess ad baeta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal@greinilega heiti og lotunamer lyfsins sem
gefid er.

Sérstok varnadarord og varudarreglur varéartﬁgl.lar abendingar

Ofnaemi

Greint hefur verid fra ofneemi, p.m.t. emisvidbrogdum, vid upphaflega medferd eda sidari
medferdir hja sjuklingum sem fa medferd med filgrastimi. Haetta & medferd med filgrastimi fyrir fullt
og allt hja sjaklingum med of em skiptir mali kliniskt. Sjaklingar med ségu um ofnaemi fyrir
filgrastimi eda pegfllgrastlml ki fa filgrastim.

Aukaverkanir & lungu

Tilkynnt hefur verio verkanlr a lungu, einkum millivefslungnasjukdém, i kjolfar lyfjagjafar
med G-CSF. Sjuklin % nylega ségu um lungnaiferd eda lungnabdlgu kunna ad vera i meiri
aheettu. Ef vart ver6 ungnaeinkenni & bord vid hosta, hita og maedi &samt merki um lungnaiferd
vid myndgreinin rsnun lungnastarfsemi er mégulega um ad reeda fyrstu einkenni um brétt
andnaudarheilk (ARDS Acute Respiratory Distress Syndrome). Heetta skal notkun filgrastims og
veita viéeigar@l oferd i slikum tilvikum.

Nyrna?@bolga

Grei verid fra nyrnahnodrabdlgu hja sjuklingum sem fengu filgrastim eda pegfilgrastim.

Al %anga tilvik nyrnahnodrabdlgu til baka eftir skammtaminnkun eda stodvun medferdar med
%Iml eda pegfilgrastimi. Malt er med eftirliti med pvagi.

dredalekaheilkenni
Haradalekaheilkenni, sem getur verid lifsheettulegt ef pad er ekki medhondlad strax, hefur verid
tilkynnt eftir ad hvitkornavaxtarpattur (granulocyte colony-stimulating factor G-CSF) hefur verid
gefid inn og kemur fram i lagprystingi, bjagmyndun og blédstyrk. Fylgjast parf vel med sjuklingum
sem préa med sér einkenni haraedalekaheilkennis, jafnvel i gjorgeeslu (Sja lid 4.8).
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Miltissteekkun og miltisrof

Greint hefur verid fra yfirleitt einkennalausum tilvikum um miltissteekkun og tilvikum um
miltisrofhja sjuklingum og heilbrigdum gjofum eftir gj6f filgrastims. I sumum tilvikum leiddi
miltisrof til dauda. bvi skal fylgjast naid med steerd milta (t.d. klinisk skodun, 6mskodun). ihuga skal
moguleika & miltisrofi hj& gjofum og/eda sjuklingum sem greina fra verkjum vinstra megin i
ofanverdu kvidarholi eda yst i 6xI. Komid hefur fram ad minnkun skammta filgrastims haegir & eda
stodvar miltissteekkun hja sjuklingum med alvarlega langvinna daufkyrningafed og miltisnam
reyndist naudsynlegt hja 3% sjuklinga. E&

IlIkynja frumuvoxtur
Hvitkornavaxtarpattur getur 6rvad voxt mergfrumna in vitro og svipud ahrif kunna 6@@1 fram i
sumum frumum 6drum en mergfrumum in vitro. c\
Mergmisproskaheilkenni og langvarandi kyrningahvitbledi "Q

enni eda

Oryggi og verkun vid lyfjagjof filgrastims hja sjuklingum med mergmispro:
langvarandi mergfrumumyndandi hvitblaedi (chronic myelogenous leukae mfa ekki verid
stadfest. Filgrastim ekki &tlad til notkunar pegar pessir sjakdémar eru tj r. bess skal sérstaklega
geett ad greina kimmyndun (blast transformation) langvarandi kyrnin itbleedis fra bradu
kyrningahvitbledi.

Bratt kyrningahvitblaedi @

I ljosi pess ad takmarkadar upplysingar liggja fyrir um éryggi og'verkun hja sjuklingum med
siokomid brétt kyrningahvitblaedi skal geeta varidar vid jof filgrastims. Oryggi og verkun vid
lyfjagjof filgrastims hja de novo sjuklingum med bratt ahvitbleedi & aldrinum < 55 &ra med
g6da frumuerfdafraedilega eiginleika [t (8;21), t (15;1 inv (16)] hafa ekki verid stadfest.

Blooflagnafed
Greint hefur verid fra mjog algengum tilvikumgam blodflagnafed hja sjuklingum sem fa filgrastim.
Fylgjast skal pvi naid med fjolda blédflagna a skal ad heetta timabundid notkun filgrastims eda
minnka skammta hja sjuklingum med alva angvinna daufkyrningafed sem fa bl6dflagnafeaed

(bl6dflagnafjoldi < 100 x 10%/1). Q

Hvitfrumnafjolgun

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

(3 pg/kg/dag). Ekki hefur v&aid greint fra neinum aukaverkunum sem rekja ma beint til pessarar
hvitfrumnafjolgunar. Dé% med pvi ad fylgst sé reglulega med fjdlda hvitra bl6dkorna medan a
medferd med filgrastim steRdur vegna hugsanlegrar haettu samfara alvarlegri hvitfrumnafjélgun. Ef
fjoldi hvitra blédkorna ir 50 x 10%1 i kjolfar aetlads laggildis skal pegar i stad heetta notkun
filgrastims. pegar fi im er gefid til losunar stofnfrumna bl6dmyndandi frumna Ur beinmerg Gt i

bl6did skal haettw)t bess eda minnka skammt pess ef fjoldi hvitkorna haekkar i > 70 x 10%/1.

Métefnamyn(@

Eins og yio & um 6ll prétein sem notud eru i leekningaskyni er hugsanlegt ad métefni myndist gegn

peim. Y@r\yndunar métefna gegn filgrastimi er yfirleitt 1ag. Motefni sem bindast lyfinu koma

fram ‘e buast ma vid med 6ll lifefnalyf, en pau hafa enn sem komid er ekki verid tengd
e%u a virkni lyfsins.

int hefur verid fra 6sedarbdlgu i kjolfar lyfjagjafar med kyrningavaxtapatti (G-CSF) hja
heilbrigdum einstaklingum (gjéfum) og hja krabbameinssjuklingum. Einkennin sem komu fram voru
m.a. hiti, kvidverkir, lasleiki, bakverkur og fjolgun bdlguvisa (t.d. CRP (C-reactive protein) og
fjolgun hvitra bl6dkorna). Oftast greindist 6saedabdlgan vid sneidmyndatdku (CT scan) og gekk
yfirleitt til baka eftir ad lyfjagjof med kyrningavaxtapetti (G-CSF) var hett. Sja einnig kafla 4.8.

Sérstok varnadarord og varudarreglur vardandi samhlida sjukdéma
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Sérstakar varudarréadstafanir vegna sigdkornahneigdar (sickle cell trait) og sigdkornasjukddms
Tilkynnt hefur verid um sigdkornakreppu, i sumum tilvikum banveena, vid notkun filgrastims hja
sjuklingum med sigdkornahneigd eda sigdkornasjukdom. Leaknar eiga ad geeta varudar pegar
filgrastimi er visad handa sjuklingum med sigdkornahneigd eda sigdkornasjukdom.

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

Sérstakar varudarradstafanir hja krabbameinssjuklingum @

EkKki skal nota filgrastim til ad auka skammt frumuskemmandi krabbameinslyfjam ar fram ur
vidurkenndum skammtaaztlunum. ,’b

Ahztta i tengslum vid aukna skammta krabbameinslyfja

Geeta skal sérstakrar vartdar vid medferd sjuklinga sem f&4 haskammta krabbasaeinslyfjamedferd par
sem ekki hefur verid synt fram & betri nidurstoédur hvad vardar &xli og skammtar af
krabbameinslyfjum geta haft i for med sér auknar eiturverkanir, p.& m. akrif & hjarta, lungu,
taugakerfi og htd (sja upplysingar vardandi avisun peirra krabbame%ﬂja sem eru notud).

Anrif krabbameinslyfjamedferdar & raudkorn og blodflogur $

Medferd med filgrastimi einu sér kemur ekki i veg fyrir blgdflaghafed og blédleysi vegna
mergbelandi krabbameinslyfjamedferdar. Vegna pess aé@ilegt er ad medhdndla sjuklinga med
steerri skommtum af krabbameinslyfjum (t.d. dskertir s r i medferdaraeetlun) geta peir verid i
meiri hattu & ad fa blodflagnafed og blddleysi. Malt em reglulegri talningu & fjolda blédflagna
og blédkornaskilum. Geeta skal sérstakrar varudar pégamgefin eru krabbameinslyf, hvort heldur eitt
eda fleiri samtimis, sem vitad er ad geta valdio alvaglegri blodflagnafaed.

Synt hefur verid fram a ad stofnfrumur bléd andi frumna sem hafa verid losadar med filgrastimi
Ur beinmerg Gt i bl6did, minnka blodflagn g stytta pann tima sem hdn varir, i kj6Ifar
beinmergsbalingar eda beinmergseyéin@ krabbameinslyfjum.

Mergmisproskaheilkenni og bratt kyfaingahvitbleedi hja sjuklingum med brjosta- eda
lungnakrabbamein
I ahorfsrannsokn sem var gerd efiif Markadssetningu hafa mergmisproskaheilkenni og bréatt
kyrningahvitblaedi verid tenggi:]") notkun pegfilgrastims, annars G-CSF lyfs, dsamt
krabbameinslyfja- og/eda gislamedferd hja sjuklingum med brjdsta- eda lungnakrabbamein.
Samsvarandi tengsl milli astims og mergmisproskaheilkennis/brads kyrningahvitblaedis hafa
ekki komid fram. En our skal fylgjast med sjuklingum med brjésta- eda lungnakrabbamein
eé? m

m.t.t. einkenna og t mergmisproskaheilkenni/bratt kyrningahvitblaedi.

Adrar sérstakarwaridarradstafanir
Ahrif filgrasti sjuklingum med talsvert skertar beinmergsfrumumyndandi frumur (myeloid

progenitors) hafd ekki verio rannsdkud. Filgrastim hefur adallega ahrif & daufkyrningaforvera
(neutm@ecursors) til ad auka magn daufkyrninga. Svorun daufkyrninga hja sjuklingum med
sker, rningaforvera getur pvi verid minni (t.d. hja peim sem hafa gengist undir umfangsmikla

%& krabbameinslyfjamedferd, eda peim sem eru med axlisiferd i beinmerg).

\S(t.%u innum hefur verid tilkynnt um adaraskanir, svo sem teppusjukdom i bladedum og raskanir &
IKvarimmali hja sjuklingum sem fa haskammta krabbameinslyfjameoferd og sidan igraedslu.

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

Aukin blédmyndandi virkni i beinmerg sem svérun vid medferd med vaxtarpattum hefur verid sett i

samhengi vid timabundin fravik & beinaskdnnun. petta ber ad hafa i huga pegar nidurstodur &
myndum af beinum eru talkaoar.
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Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum sem gangast undir losun stofnfrumna bl6dmyndandi
frumna ur beinmerg Ut i bl6did

Losun ut i bl6did

EkKi liggur fyrir neinn framsynn samanburdur & radlégou losunaradferdunum tveimur (filgrastim eitt
0g sér eda asamt beinmergsbelandi krabbameinslyfjamedferd) innan sama sjuklingahdps. Mikill
munur & sjukingum innbyrdis og & rannséknarpréfum & CD34" frumum taknar ad erfitt er a’%
saman mismunandi rannsoknir. pvi er erfitt ad meela med akjosanlegustu adferdinni. Valid
losunaradferd parf ad ihuga med hlidsjon af heildar markmidum medferdar hja hverju ingi

fyrir sig. \

Fyrri medferd med frumuskemmandi lyfjum

EkKi er vist ad sjuklingar sem hafa gengist undir mjég umfangsmikla beinmer andi medferd nai
naegilegri losun bl6dmyndandi frumna Gr beinmerg Ut i bl6did til pess ad na g8 Tagmarks afrakstri
sem malt er med (> 2,0 x 10° CD34" frumur/kg) eda jafn mikilli hrodug vi 4 edlilegum
blédflagnafjolda & ny. \P

Sum frumuskemmandi lyf hafa sérlega miklar eiturverkanir & stofn
geta haft neikveed ahrif & losun peirra. Lyf & bord vid melfalan, k
geta dregid ar afrakstri stofnfrumna blédmyndandi frumna, sé efin i langan tima adur en reynt
er ad losa stofnfrumurnar. Hins vegar hefur verid synt fram & ad hotkun melfalans, karboplatins eda
karmustin (BCNU) samhlida filgrastimi er arangursrik ti ar stofnfrumna blodmyndandi
frumna. begar fyrirséd er igraedsla eigin stofnfrumna blg dandi frumna er malt med pvi ad
undirbla losun stofnfrumnanna snemma i medferdara juklingsins. Sérstaklega verdur ad
fylgjast med fjolda losadra stofnfrumna blédmyndagadi fsumna hja slikum sjaklingum &dur en
haskammtamedferd med krabbameinslyfjum hefst® frakstur er 6fullnaegjandi samkvemt
fyrrgreindum forsendum skal ihuga adrar meé@ar idir sem ekki kalla & studningsmedferd med

stofnfrumum. 0

Mat a afrakstri stofnfrumna

r bl6dmyndandi frumna og
in (BCNU) og karboplatin

Vid mat & fjolda peirra stofnfrumna bl@ andi frumna sem er safnad fra sjuklingum sem fa
filgrastim parf ad geeta sérstaklega agngreiningaradferdinni. Nidurstodur
fleedisfrumugreiningar & fjolda, C@34" frumna eru breytilegar eftir peirri tilteknu adferd sem notud er
og radleggingar vardandi fjolda yggjast & ranns6knum i 68rum rannséknastofum skal pvi tdlka
med varuod. .

w milli fjolda CD34" frumna sem gefnar voru & ny med innrennsli og
jolgar eftir hAskammtamedferd med krabbameinslyfjum bendir til
gsla.

Tolfredileg greining 4 t
pess hve hratt bl6ofl6
flokinna en samfell

Radlagdur légn&s afrakstur sem nemur > 2,0 x 10° CD34" frumur/kg byggist & reynslu samkvamt
birtum heimi em leitt hefur til vidunandi blédmyndunar ad nyju. Svo virdist sem fylgni sé milli
afrakstuils um pbetta og hradari bata, en minni afrakstur virdist hafa fylgni vid haegari bata.

Sér Udarrdostafanir hja heilbrigoum gjéfum sem gangast undir losun stofnfrumna
blodmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i bl6did

Losuntstofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blddid veitir ekki beinan kliniskan
Vning fyrir heilbrigda gjafa og skal einungis notud til undirblnings fyrir 6samgena
stofnfrumuigraedslu.

Losun stofnfrumna blédmyndandi frumna Ur beinmerg Ut i blddras skal einungis eiga sér stad hja
gjofum sem uppfylla venjuleg klinisk og rannsoknarskilyrdi fyrir stofnfrumugjof meo sérstaka
aherslu & blédgildi og smitsjukdoma.
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Oryggi og verkun filgrastim hefur ekki verid metid hja heilbrigdum gjéfum yngri en 16 ara eda eldri
en 60 ara.

Timabundin blédflagnafaed (b168flogur < 100 x 10%1) i kj6lfar notkunar filgrastims og
hvitfrumusoéfnunar sast hja 35% einstaklinga sem patt toku i rannsoknum. Par & medal var tilkynnt
um tvo tilvik par sem bl68flogur voru < 50 x 10%1 og var petta tengt hvitfrumusofnuninni.

4
Ef fleiri en ein hvitfrumusdfnun er naudsynleg skal fylgjast sérstaklega grannt med gjofu m‘@‘
100 x 10%1 bléaflogur fyrir hvitfrumusofnunina. Almennt & ekki ad framkveema séfnun ef
blodflagnafjoldi er < 75 x 10%/1.

Ekki skal framkveema hvitfrumusofnun hja gjéfum sem eru i medferd med segava \%m eda eru
med pekkta storkugalla.

Fylgjast skal med gjofum sem fa G-CFS til losunar stofnfrumna bloémynda mna Ur beinmerg
at i blodras par til blédgildi eru ordin edlileg.

Sérstakar varudarradstafanir hja vidtakendum 6samgena stofnfrumn 6myndand| frumna sem
voru losadar med filgrastimi /b

Nyjustu upplysingar benda til ad 6naemismilliverkanir milli sa graeéslu stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna og vidtakandans kunni ad tengjast aukir&u a bradri eda langvinnri

hysilssétt, samanborid vid beinmergsigraedslu.

Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med alvarI%,quarandi daufkyrningafeed

Ekki skal gefa filgrastim sjuklingum med alvarleganedfedda daufkyrningafed sem fa hvitblaedi eda
syna merki um myndun hvitblaedis.

Blodfrumnafjoldi
Adrar breytingar & bl6dfrumum geta att séngta®; p.& m. bl6dleysi og timabundin fjélgun
kyrningastofnfrumna og pa parf ad hafa gai irlit med frumutalningu.

Umbreyting yfir i hvitblaedi eda mer@wisproskaheilkenni

Pess skal sérstaklega geett vid grei a alvarlegri, langvarandi daufkyrningafaed ad hun sé

adgreind fra 68rum bl6dmyndu domum t.d. vanmyndunarblédleysi, mergmisproska og

kyrningahvitbladi. Adur en'rqegzer er hafin & ad gera heildstaeda talningu & bl6dfrumum med deili-
es

og bléoflagnatalningu, a% em leggja skal mat & formgerd beinmergs og litningagerad.

Hja sjuklingum med a\#ga, langvarandi daufkyrningafaed sem fengu medferd med filgrastimi i
kliniskum rannsokn t 1&g tioni (um pad bil 3%) mergmisproskaheilkennis eda hvitblaedis. bessa
hefur einungis orgid hja sjuklingum med medfaedda daufkyrningafed. Mergmisproski og
hvitblaedi eru pelgtir fylgikvillar sjukdémsins og tengsl vid medferd med filgrastimi eru 6lj6s.
Undirhépur u@ 2% sjuklinga sem i upphafi héféu edlilega frumumyndun, syndu sidar vid
endurteknar vemjubundnar rannsdknir fram & fravik, p.a.m. & einstaeedu 7. Sem stendur er 6ljost hvort
Iangtir@feré sjuklinga med alvarlega, langvarandi daufkyrningafsed muni auka hzttu &

afbrigoi frumumyndun eda umbreytingu yfir i mergmisproska eda hvitblaedi. Melt er med pvi
a0 rahsoknir & formgerd og frumumyndun beinmergs séu gerdar med reglulegu millibili (& um pad
manada fresti).

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

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

Oryggi og verkun hja nyburum og sjaklingum med daufkyrningafaed af voldum sjalfsnaemis hefur
ekki verio staofest.
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Sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med HIV sykingu

Blodfrumnafjoldi

Fylgjast skal naid med heildarfjélda daufkyrninga (ANC), einkum fyrstu vikur medferdar med
filgrastimi. Hja sumum sjuklingum getur komid fram mjog hréd svorun og daufkyrningum fj6lgad
umtalsvert i tengslum vid fyrsta skammt af filgrastimi. Radlagt er ad meaela ANC daglega fyrstu

2 til 3 daga lyfjagjafar med filgrastimi. Sidan er malt med ad ANC sé malt ad minnsta kox%var
sinnum i viku fyrstu tveer vikurnar og sidan vikulega eda adra hvora viku sem vidhaldsmedfer®. Vid
medferd sem gefin er med hléum, par sem hver skammtur er 30 milljén einingar/dag (300

mikrogromm/dag) af filgrastimi, getur ANC-gildi sjuklings sveiflast mjoég mikid. Til a0 legsta
punkt eda laggildi ANC hja sjuklingnum er meelt med pvi ad bl6dsyni til &kvordunar & eu tekin rett
adur en gjof filgrastims skv. skammtaaztlun er fyrirhugud. ,’b

Ahztta sem tengist auknum skdmmtum beinmergsbealandi lyfja

Medferd med filgrastim einu og sér kemur ekki i veg fyrir blédflagnaf leysi af voldum
mergbelandi lyfja. bar sem unnt er ad gefa steerri skammta eda fleiri gesdiPessara lyfja pegar veitt

er medferd med filgrastimi kann ad vera meiri heetta & ad fram komi lagnafeed eda blodleysi.
Meelt er med reglulegri talningu blédfrumna (sja hér ad framan).

Sykingar og illkynja sjukdémar sem valda beinmergsbalingu $

Daufkyrningafaed getur verid af voldum teekifaerissykingat i beinfmerg, t.d. Mycobacterium avium
fléttu, eda af voldum illkynja sjikdoma & bord vid eitlaaa&imé sjiklingum med pekktar sykingar i
beinmerg eda illkynja sjukdom i beinmerg, skal ihuga vj di medferd vid undirliggjandi
sjukddmi auk filgrastim til medferdar vid daufkyrnin a@'Ekki hefur med Gyggjandi heetti verid
synt fram & &hrif filgrastims & daufkyrningafed af sykingar i beinmerg eda illkynja
sjukdoms.

Allir sjiklingar {
>

Lyfid inniheldur 50 mg af sorbitdli. Sjm%

pad sé mjog naudsynlegt.

med arfgengt fraktdsadpol mega ekki fa lyfio nema

Vera mé ad ekki sé enn blid ad g rfgengt fraktésadpol hja ungbérnum og smaboérnum (yngri
en 2 ara). Gjof lyfja (sem inniha rbitél/fraktosa) i blazed getur verid lifsheettuleg fyrir pessa
einstaklinga og ekki ma gefaau pessum aldurshdpi nema bryna naudsyn beri til og engir adrir

valkostir séu i booi. TN !

Taka parf itarlega sju?ﬁa&qu hvers sjaklings hvad vardar einkenni um arfgengt fruktosadpol &dur en
Iyfid er gefio.

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

Nalarh lItu sprautunnar inniheldur purrt nattarulegt gdmmi (latexafleidu), sem getur valdid

ofn% rogoum.
45Ni iverkanir vid énnur lyf og adrar milliverkanir

ggi og verkun filgrastims sem gefid er & sama degi og beinmergsbalandi
krabbameinslyfjamedferd med frumuskemmandi lyfjum, hefur ekki verié akvardad nakvaemlega.
Vegna pess hversu kyrningafrumur i hradri skiptingu eru neemar fyrir beinmergsbalandi,
frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd, er ekki malt med pvi ad veita medferd med filgrastim i
24 Kist. fyrir og i 24 klst. eftir krabbameinslyfjamedferd. Bradabirgdanidurstéour vegna nokkurra
sjuklinga sem fengu filgrastim samhlida 5-flGordrasili benda til pess ad daufkyrningafeed geti
versnad.
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Hugsanlegar milliverkanir vid adra vaxtarpetti blédfrumna og vid cytdkin 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 verid rannsékud formlega liggja ekki fyrir neinar visbendingar um ad
han sé skadleg.

4
4.6 Frjésemi, medganga og brjdstagjof (Q

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun filgrastims & meégongu rannsoknir
hafa synt eiturverkanir & exlun. Vart hefur ordid vid aukna tidni pess ad fostu
kaninum vid hatt margfeldi kliniskrar Utsetningar og pegar um er ad raeda eitur

kafla 5.3). Greint hefur verid fra pvi i birtum heimildum ad synt hafi verid f

yfir fylgju hja pungudum konum. . !

Filgrastim er ekki tlad til notkunar & medgongu.

Brjostagjof $

Ekki er pekkt hvort filgrastim/umbrotsefni skiljast Ut i brjostamjobk. EkKi er er heegt ad Gtiloka haettu
fyrir born sem eru & brjésti. Vega parf og meta kosti brjé far fyrir barnid og avinning medferdar
fyrir konuna og akveda & grundvelli matsins hvort heatta-eigi=brjostagjof eda heetta/stodva timabundid
medferd med filgrastim.

Frj6semi @

Filgrastim hafdi ekki ahrif a eexlunargetu nggemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum (sja
kafla 5.3).

4.7 Ahrif & haefni til aksturs og no éla

Filgrastim hefur litil ahrif & haefni @ urs og notkunar véla. Hugsanlega getur ordid vart vid sundl
eftir gjof filgrastims (sja kafla

4.8 Aukaverkanir TN !\

Samantekt & 6ryg

annars: bradaofnemisviobrogd, alvarlegar aukaverkanir i lungum (m.a. millivefslungnabélga og

Alvarlegustu aukEve%{irnar sem kunna ad koma fram vid medferd med filgrastimi eru medal
bratt andnau enni), hareedalekaheilkenni, alvarleg miltissteekkun/ miltisrof, préun yfir i

mergmispros Ikennl eda hvitbleedi hja sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrningafead,
hyS|Iss a sjuklingum sem fa ésamgena beinmergsigraedslu eda gjof blédmyndandi stofnfrumna
ar b Ut i bl6did og sigdkornakreppa hja sjuklingum med sigdkornasjukdém.

a% averkanir sem algengast var ad tilkynnt veari um voru sotthiti, stodkerfisverkir (p.m.t.

bei Kir, bakverkir, lidverkir, védvaverkir, verkir i atlimum, stodkerfisverkir, stodkerfisverkir fyrir
st| verkir & halsi), blodleysi, uppkost og 6gledi. I kliniskum rannsoknum &

krabbameinssjuklingum reyndust stodkerfisverkir vaegir eda i medallagi alvarlegir hja 10% og

alvarlegir hja 3% sjuklinga.

Tafla med aukaverkunum

Upplysingarnar & toflunum hér 4 eftir lysa aukaverkunum sem tilkynnt var um i kliniskum
rannsoknum og sem einstaklingar tilkynntu um af sjalfsdadum. Innan hvers tidniflokks eru
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algengustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

MedDRA Aukaverkanir
liffeeraflokkur Mjog algengar Algengar Sjaldgeefar Mjog sjaldgeefar
(=1/10) (=1/100 til < 1/10) (= 1/1.000 til (= 1/10.000 til <
< 1/100) 1/1.000)
Sykingar af Syklasott
véldum sykla
og shikjudyra Berkjubolga

Syking i efri hluta
Ondunarfeera

bvagrasarsyking

O\
&N
2)

*® Itisrof®

BI66 og eitlar | Blodflagnafed Miltissteekkun? Hvitfrumnafj6lgun® " (
Blooleysi® Minnkadur @Sigékornablééleysi
blddraudi® *— dsamt
( sigokornakreppu?
Onamiskerfi Ofnami @‘ Bradaofnemisvidbr
6go
Lyf@nia
ysilsSott®
Efnaskipti og Minnkud matarlyst? gsyrudreyri Leekkadur blodsykur
neaering
Aukinn laktat JAukin pvagsyra i Kristallagigt®
dehydrogenasi bléoi (pyrofosfatsbrjoskko
bléai Ikun)
{ Raskanir a
a vokvarummali
Gedraen Sv
vandamal
Taugakerfi Hdofudverkur? QQﬁdl
\ lSkertht]éskyn
L 4
N N Naladofi
FfEdar Haprystingur Blazdastiflad Héaraedalekaheilkenn
ia
@k Lagprystingur )
Osadarbblga
Ondunarfeeri, Blodhosti Bratt
brjésthol og > andnaudarheilkenni®
midomeeti QJ Medi Ondunarbilun®
Hosti? Lungnabjugur?

Verkir i munni og
koki® ¢

Lungnablading

Millivefjarlungna-

N/ BlGanasir sitkdomur®
Lungnaifero?
Sarefnisskortur
Lungnableding
Meltingarferi | Nidurgangur®® Verkir i munni
Uppkdst® Heaegoatregda®
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MedDRA

Aukaverkanir

liffeeraflokkur Mjog algengar Algengar Sjaldgeefar Mjog sjaldgeefar
= 1/10) (> 1/100 til < 1/10) (> 1/1.000 til (> 1/10.000 til <
< 1/100) 1/1.000)
Ogledi? ¢
Lifur og gall Lifrarsteekkun Aukinn aspartat % -
amindtransferasi
Aukinn alkaliskur
fosfatasi i bl6oi Aukinn gamma- @
glutamyl transferasi P

HUd og Utbrot? Dréfnudrdudtbrot ,’.yélga i hao
undirhao Skalli? ‘

HUorooi eets heilkenni

@(brééur
% daufkyrningahidsju
{ kdoémur
asamt hita)
Stodkerfi og Verkir i stodkerfi® Vodvakrampar Beinp ﬁ@ Minnkud beinpéttni
stodvefur
(6 Versnun iktsyki

Nyru og Sarsauki vid pvaglét” Prétinmiga Nyrnahnodrabdlga
pvagfeeri

Bl6dmiga Oedlileg pvaglat
Almennar Verkir fyrir brj Vidbrogo a
aukaverkanir | breyta? stungustad
og Verkir?
aukaverkanir | Bolga i slimhug? {
& ikomustad prottleysi?

Sétthiti 6
V@ne
_ NUtlimabjugure

Averkar og idbrogd vieé
eitranir bl6ogjofe

aSja kaflann: Lysing & voldum aukaw r®

voldum aukaverkunum)

bTilkynnt hefur verid um hysilssott !g osfoll hja sjaklingum i kjélfar samgena beinmergsigraedslu (sja kaflann Lysing &

verkir i halsi

bar med talio beinverkir, b% idverkir, vodvaverkir, verkir i atlim, verkir i stodkerfi, verkir i stodkerfi fyrir brjosti,
t

4Tilvik komu fram eftir ma@ ningu hjé sjuklingum sem gengust undir beinmergsigraedslu eda losun stofnfrumna
bl6dmyndandi frumna ar b erg Ut i bl6did

¢Aukaverkanir med h,

g

undirliggjandi illkynj

jukddms eda frumuskemmandi krabbameinsmedferdar

Lysing 4 voldum aukaverkunum
o)
Ofn

bameinssjuklingum var tilkynnt um vidbrégd af ofnaemisgerd svo sem bradaofnami, Utbrot,
203, ofsabjug, madi og lagprysting vid fyrstu eda sidari medferd i kliniskum rannséknum og
rkadssetningu. A heildina litid var oftar tilkynnt um slikt i kjélfar lyfjagjafar i blazd. |

nygengi hja sjuklingum sem fengu filgrastim en lyfleysu og sem tengjast afl eidingum

sumum tilvikum hafa einkenni komid aftur pegar lyfid er gefid a4 ny sem gefur til kynna
orsakasamhengi. Heetta skal notkun filgrastims fyrir fullt og allt hja sjaklingum sem fa alvarleg
ofnaemisvidbrogd.

Aukaverkanir & lungu
I kliniskum rannséknum og eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um aukaverkanir i lungum &
bord vid millivefjalungnasjukdém, lungabjig og lungnaiferd sem stundum endudu med 6ndunarbilun
eda braddu andnaudarheilkenni (ARDS), sem kunni ad reynast banveent. (sj& kafla 4.4).
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Miltissteekkun og miltisrof
Greint hefur verid fra tilvikum um miltissteekkun og miltisrof eftir gjof filgrastims. Sum tilvik
miltisrofs leiddu til dauda (sja kafla 4.4).

Harazdalekaheilkenni

Tilfelli haredalekaheilkennis hafa verid tilkynnt eftir markadssetningu med notkun
hvitkornavaxtarpétta (G-CSFs). Tilfellin hafa yfirleitt komid fyrir hjé sjuklingum med illky‘Q\
sjukdéma med meinvorpum, syklasétt og hja sjuklingum & lyfjamedferd med morgum
krabbameinslyfjum eda undirgangast bl6dskiljun (sja kafla 4.4.) @

/Edabolga i hid \

Eftir markadssetningu hefur verid tilkynnt um tilvik edabdlgu i htd hja sjukli

medhondladir med filgrastimi. Virknihatturinn ad baki edabdlgu hja sjuklingu eru
medhondladir med filgrastimi er ekki pekktur. Tilkynnt var um &dabdlgu i langtimanotkun
hja 2% sjuklinga med alvarlega, langvarandi daufkyrningafed . !

Hvitfrumnafjolgun

Vart vard vid hvitfrumnafjélgun (WBC > 50 x 10%1) hja 41% gjafa abundna bl6dflagnafeed
(bI68Fflogur < 100 x 10%1) hja 35% gjafa i kjolfar medferdar med timi og hvitfrumnaséfnun
(sja kafla 4.4).

Sweets heilkenni 'f‘Q
Tilkynnt hefur verid um tilvik um Sweets heilkenni (bra ufkyrningahtdsjukdémur asamt hita)
hja sjuklingum sem fengu medferd med filgrastimi.

Kristallagigt (pyrofosfatsbrjéskkdlkun) $
Tilkynnt hefur verio um kristallagigt (pyrofosfatsbrjoskkélkun) hja sjuklingum med krabbamein sem
eru medhondladir med filgrastimi. {

Hysilssott

Tilkynnt hefur verid um hysilssott og Il hja sjuklingum sem fengu G-CSF i kjolfar 6samgena
beinmergsigreedslu (sja kafla 4.4 o §

Born

Gogn Ur Kliniskum rannsq@\a bérnum gefa til kynna ad 6ryggi og verkun filgrastims séu svipud
hja fullorénum og bérnu fa frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd, sem gefur til kynna
ad enginn aldurstengdﬁugmur sé a lyfjahvorfum filgrastims. Eina aukaverkunin sem tilkynnt var
um med samremdu tti var verkir i stodkerfi, en pad er ekki frabrugadio peirri reynslu sem fram
kom hja fullorénum.

EKKi liggja gileg gdgn til ad meta nanar notkun filgrastims hja bérnum.

Sérstak‘rzu}'klinqahépar

<&

Ald &r\

E%wnur & oryggi eoa verkun kom fram & milli einstaklinga eldri en 65 ara samanborid vid yngri
full um (> 18 ara) sem fengu frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd og klinisk reynsla
Mr ekki greint mismun i svérun milli aldradra og yngri fullordinna sjuklinga. Ekki liggja fyrir

naegileg gogn til ad meta filgrastim notkun hja éldrudum einstaklingum vié 6drum sampykktum
Grastofil abendingum.

Born med alvarlega, langvarandi daufkyrningafeed
Tilvik minni beinpéttni og beinpynningar hafa verid skrad hja bornum med alvarlega, langvarandi
daufkyrningafaed sem fengu langvarandi medferd med filgrastim.
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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 heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli &vinnings og aheettu af notkun
Iyfsins. 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
4.9 Ofskémmtun (Q

Anrif ofskémmtunar Grastofil hafa ekki verid stadfest. begar medferd med filgrastimi veldur
pad venjulega 50% fakkun daufkyrninga i bl6dras innan 1 til 2 daga en edlilegum gil rnad al
til 7 dogum. g\

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR /b:
5.1 Lyfhrif &

Flokkun eftir verkun: C’)naemist)r\{ar, peettir til orvunar, ATC-flokkur: 02

Grastofil er samheitalifteeknilyf. Itarlegar upplysingar eru birtar & yfjastofnunar Evropu
http://www.ema.europa.eu.

Hvitkornavaxtarpattur manna (Human G-CSF) er gly. ﬁﬁn sem stjornar myndun og losun virkra
daufkyrninga ar beinmerg. Grastofil inniheldur r-mgtiluG-CSF (filgrastim) og eykur fjdlda
daufkyrninga i bl6dras verulega innan 24 kist. en 8igkjornungum fjolgar 6verulega. Hja sumum
sjuklingum med alvarlega, langvarandi daufkyrgingafaed getur filgrastim einnig valdid litilshattar
fjélgun raudkyrninga og basakyrninga i bléérﬁ’ i, midad vid upphafsgildi. Sumir pessara sjuklinga

kunna ad hafa verio med raudkyrningager basakyrningager 4dur en medferd hofst. Fjolgun
daufkyrninga er skammtahad vid radlag ammta. Daufkyrningar sem verda til vegna svorunar
gagnvart filgrastimi hafa edlilega ed irkni samkveemt profum & efnasaekni og atfrumuvirkni.
Pegar medferd med filgrastimi er h eldur pad venjulega 50% faekkun daufkyrninga i bl6dras
innan 1 til 2 daga en edlilegu i@ er nad a 1 til 7 dogum.

Notkun filgrastims hja sjl]kﬂwq;dm sem gangast undir frumuskemmandi krabbameinslyfjamedferd
dregur marktaekt ar nyg alVarleika og timalengd daufkyrningafaedar og daufkyrningafedar med
hita. Medferd med filgrastimi dregur markteekt ar timalengd daufkyrningafaedar med hita, notkun
syklalyfja og sjukrahu ftir innleidslu krabbameinslyfjamedferdar gegn bradu
mergfrumumyndan jtblaedi eda beinmergseydingu sem undanfara beinmergsigraedslu. Nygengi
hita og skradra sykingd minnkadi i hvorugu tilvikinu. Ekki dr6 ar timalengd hita hja sjaklingum sem
gengust undir beﬁnergseyéingu sem undanfara beinmergsigraedslu.

Notkun filgrastifms eins sér eda eftir krabbameinslyfjamedferd losar stofnfrumur bl6dmyndandi
frumn inmerg Ut i bl6drésina. bessum samgena stofnfrumum bl6dmyndandi frumna er unnt ad
safna s sidan sjuklingnum med innrennsli i kjoIfar haskammta frumuskemmandi meoferdar,
Oft i stad eda til viobétar beinmergsigraedslu. Med pvi ad gefa stofnfrumur bl6dmyndandi
med innrennsli batnar blédmyndun hradar og pvi dregur Ur lengd pess tima sem hztta er &

ann
fr‘%
\@i afylgikvillum og porf fyrir bléoflagnagjof.

beir sem fengu 6samgena stofnfrumur bl6dmyndandi frumna sem losadar voru med filgrastimi nadu
mun hradar edlilegum bl6dfraedilegum gildum & ny sem leiddi til verulega styttri tima fram ad
edlilegum blo6aflogugildum an studnings samanborid vid 6samgena beinmergsigraedslu.

I einni aftursynni evropskri rannsokn, par sem mat var lagt & notkun hvitkornavaxtarpatta eftir
6samgena beinmergsigraedslu hja sjaklingum med bratt hvitbledi, bentu nidurstodur til aukinnar
heettu & hysilssott, medferdartengdum dauda og dauda pegar hvitkornavaxtarpattur var gefinn. 1
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annarri aftursynni alpjédlegri rannsokn & sjuklingum med bratt eda langvarandi mergfrumumyndandi
hvitblaedi var ekki synt fram & nein ahrif & hattu & hysilss6tt, medferdartengdum dauda né dauda. I
safngreiningu & rannsoknum & ésamgena igraedslum sem tok til nidurstadna ar niu framsynum
slembir6dudum rannsoknum, 8 aftursynum rannsoknum og 1 tilfella-viomidarannséokn, var ekki synt
fram & &hrif & haettu & bré&dri hysilssott, langvinnri hysilssott eda snemmkomnum medferdartengdum
dauda.

)’A
Hlutfallsleg ahaetta (95% CI) vardandi hysilssétt og medferdartengdan dauda K\
i kjélfar meoferoar med hvitkornavaxtarpeetti eftir beinmergsigraeoslu \
. Rannsoknar- Bré1_6 Langvinn Med
Utgéfa L N hysilssott af P
timabil X hysilssott
gradu ll-1vV

Safngreining i a 1,08 1,02 ,70
(2003) 1986 - 2001 1198 | 087.1.33) | (082 1,28f PN0%8; 1.31)
Aftursyn evropsk ] b 1,33 129 _N\.J 173
rannsokn (2004) 1992 -2002 1.783 (1,08; 1,64) (1,02; ;m (1,30; 2,32)
Aftursyn \ =4

L 1,11 1,26
alpjodleg 1995 - 2000° 2.110 o _ =
rannskn (2006) (0,86; 1,42) (O&l, 9) | (0,95; 1,67)

[ 4

studst vio GM-CSF

a - - - s z z H H H 7 7 z e 7z
Greiningin felur i sér rannsdknir vardandi beinmergsigraedslur & pessu t whl sumum rannsoknum var
Rannsoknin felur i sér sjuklinga sem fengu beinmergsigraedslu a pesSwtimabili

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

Hja heilbrigdum gjéfum naegir skammtur sem ner@ml’krégrdmm/kg/dag undir hid i 4 til 5 daga
1160 til ad safna sem nemur > 4 x 10° CD34" frumiinkg likamspyngdar pega hja flestum gjofum eftir
tveer hvitfrumusafnanir.

daufkyrningafaed (alvarlega medfaedda, ndna eda sjalfvakta daufkyrningafaed) veldur
vidvarandi aukningu & heildarfjélda @&y inga i blddrasinni og dregur Gr sykingum og tengdum

atvikum. @

Notkun filgrastims handa sjﬁkli%m med HIV sykingu vidheldur edlilegum fj6lda daufkyrninga en
tilgangur pess er ad gera ma"g’d@ga videigandi skdmmtun veirulyfja og/eda annarra mergbalandi

Notkun filgrastims hja sjuklingum, bbrnﬁgfullorénum, med alvarlega, langvarandi

lyfjamedferda. Engar vis irgar eru um ad sjuklingar med HIV sykingu sem fa filgrastim syni
aukna eftirmyndun HI/.

Eins og med adra va atti blodfrumna hafa profanir in vitro synt fram a 6érvandi eiginleika G-CSF
a innpekjufrumuwi folki.

5.2 Lyfj ahv@

Frési’f\b
| kjﬂ lyfjagjafar radlagora skammta undir hto hélst styrkur i sermi heerri en 10 ng/ml i 8 — 16 Kist.
Qrgﬁ' ing

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

Brotthvarf

Komid hefur i 1jés ad uthreinsun filgrastims fer fram samkvaemt fyrsta stigs lyfjahvorfum baedi i
kjolfar lyfjagjafar undir hid og i bldaed. 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 filgrastimi 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.

Linuleiki

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

5.3 Forkliniskar upplysingar K

I ranns6knum 4 eiturahifum endurtekinna skammta af filgrastimi, sem st6du i allt a 1®omu i 1j6s
breytingar sem rekja matti til veentrar lyfjafreedilegrar verkunar, p.m.t. fjélgun hvit a, offjolgun
mergfrumna (myeloid hyperplasia) i beinmerg, kyrningamyndun utan beinmer, medullary
granulopoiesis) og steekkun a milta. bessar breytingar gengu allar til baka eftir edferd var hett.

Anrif filgrastims & proskun fyrir feedingu hafa verid rannsokud hja rott g kaninum. Gjof
filgrastims (80 pg/kg/dag) i &d hja kaninum medan & liffeeramyndun stg i eiturdhrif & modurina
0g jok tioni fosturlata og fésturmissis eftir hreidrun (post-implantatio s), auk pess ad draga Ur
fjolda lifandi feeddra unga og faedingarpyngd. /b

I gbgnum um annad lyf sem er svipad Grastofil og inniheldur @m ma sja sambarileg ahrif,
asamt auknum vanskdpunum féstra vid skammta sem ndmu 100 Trg/kg/dag, en peir skammtar hafa
eiturahrif & modurina og jafngilda alteekri Gtsetningu serr@.b. 50-90 sinnum su Utsetning sem
naest hja sjuklingum sem fa kliniska skammta sem nem g/dag. Mork engra merkjanlegra
skadlegra ahrifa (no observed adverse effect level) fy ir@réhrif a fostur eda fosturvisa i
rannsokninni voru 10 pg/kg/dag, sem jafngildir altgkritsetningu sem er u.p.b. 3-5 sinnum su
Utsetning sem naest hja sjuklingum sem f4 kliniska¥skammta.

{qééur eda fostur vid skammta allt ad 575 pg/kg/dag.
ilinu kringum faedingu og medan ungar voru a spena
ifferentiation) og skertan voxt (>20 pg/kg/dag), auk

Hja ungafullum rottum saust engin eiturahri
Afkveemi rottna sem fengu filgrastim & ti
syndu seinkun i ytri adgreiningu (extern
litillega skertrar lifunar (100 pg/kg/d

Filgrastim hafdi engin merkjar]le\@ a frjosemi hja karlkyns eda kvenkyns rottum.
L 4

6. LYFJAGERDARI@LEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni \k‘

isediksyra
Natrium hydroxi(

Sorbitdl (E4z®
Pélysorbat 80

8
Vatn fyﬂ@mgulyt

¢
6.2 &}hrymanleiki
@a&im getur adsogast a gler og plastefni eftir pynningu.

Ekki méa blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.
6.3 Geymslupol

3ar.
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Synt hefur verid fram & efnafraedilegan og edlisfreedilegan stddugleika pynntrar
stungulyfslausnar/innrennslislausnar i 24 kist. vid 2 °C til 8 °C. Med hlidsjon af hugsanlegri
orverumengun 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 24 Kist vid 2 °C til 8 °C, nema
pynning hafi farid fram vid stadlada og gildada smitgat.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu . \
Geymid i keeli (2 °C — 8 °C). Ma ekki frjosa. :K
Geymid sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

Stoéuglelkl Grastofil minnkar ekki po6 pad frjosi einu sinni fyrir slysni. Ef Gr %ur verio |
frosti i meira en 24 Klst. eda frys oftar en einu sinni skal ekki nota pad.

bad vid stofuhita (ekki yfir 25°C)  eitt skipti i allt ad 15 daga. I lok pes bils ma ekki setja
Grastofil aftur inn i kaeli og skal pvi fargad i samraemi vid gildandi reg

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

I samraemi vid fyrningu og ef ferdast parf med lyfid, ma sjuklingur takE GES I Ur keeli og geyma

Afyllt sprauta 0r gleri af gerd | med afastri nal r rydfri endanum sem ekki er haegt ad
fjarleegja og med aprentudum kvardamerkingum fra 1 ti rir allt frd 0.1 ml og 1 ml & bol
sprautunnar. Nalarhlif &fylltu sprautunnar inniheld t nattarulegt gammi (latex, sja kafla 4.4).

Hver afyllt sprauta inniheldur 0,5 ml af lausn.
Pakkningasteerdir: Oskjur sem innihalda 1 e fylltar sprautur.

EKkKi er vist ad allar pakkningastaerdir sé %6556'['[8]‘

6.6 Serstakar vart]éarrééstafanir@brgun 0g 6nnur medhdéndlun

Ef & parf ad halda méa pynna Gr med 5% glukosa i formi stungulyfs/innrennslislyfs, lausnar.

Aldrei er maelt med svo mikilli pynningu ad hdn veiti endanlegum styrk sem nemur innan vio
0,2 milljon einingar (2 mis

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

Hja sjuklingumﬁ] fa filgrastim pynnt nidur i styrk sem nemur minna en 1,5 milljon einingar
(15 pg) a ml, fkal,baeta vid albdmini r sermi manna (HSA) pannig ad endanlegur styrkur verai

2 mg/ml

Da f"'bdanlegt rammal er 20 ml skal, ef heildarskammtur af filgrastimi er minni en 30 milljén
eini 00 ug), beeta at i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albuminlausn Gr sermi manna.

fil inniheldur engin rotvarnarefni. Vegna hattu & érverusmiti eru afylltu Grastofil-sprauturnar
innota.

Vid pynningu med 5% glukoésa ma nota Grastofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, svo sem
PVC, pélyolefini (samfjollidu ar pdlypropyleni og pélyetyleni) og polyprépyleni.

FdOrgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi 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/1/13/877/003 @
EU/1/13/877/004 "b

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS / EN YJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 18 oktéber 2013
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 4 oktober 20

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTA Ab

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

Upplysingar & islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.
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VIDAUKI ||”b

FRAMLEIDENDUR LIFFRAED | A VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERWABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, E AKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

APRAR FORSE G SKILYRDBI MARKABDSLEYFIS

FORSEND @ TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG
VERKUN V OTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIDENDUR LIFFRAEDILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDENDUR SEM
ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffraedilegra virkra efna

Intas Pharmaceuticals Limited
Plot no: 423 P/A

4
Sarkhej Bavla Highway (\\
Moraiya; Taluka: Sanand, !

Ahmedabad — 382213 Gujarat, Indland

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt c\

Apotex Nederland B.V. ”b

Archimedesweg 2 @

2333 CN Leiden

Holland {

Accord Healthcare Polska Sp.z 0.0., @

ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, Pélland

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er &byrgur fyrir lokasampykkt viokomandi lotu skal koma
fram i prentudum fylgisedli.

,

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARK@(\, AFGREIDSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunumg(sja vidauka I: Samantekt a eiginleikum lyfs,
kafla 4.2). 0

C. ADRAR FORSENDUR OG S %I MARKADSLEYFIS

e Samantektir um 6ryggi lyf: SUR)

Skilyrdi um hvernig leggja‘%kal fram samantektir um éryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidmidunardagsetningarEvrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) i

tilskipun 2001/83/EB 030 m sidari uppferslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.
D. FORSEND R@A TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN®RYFSINS
e Aatlun @élhaettustjérnun
Marka ishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fra r i daetlun um ahattustjérnun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfeaerslum a aeetlun
u gettustjornun sem akvednar verda.
Mja skal fram uppfaerda aatlun um ahettustjérnun:
e Ad beidni Lyfjastofnunar Evrépu.
e begar dhaettustjérnunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar

upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga & hlutfalli a&vinnings/ahattu eda vegna
pess ad mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA

| 1. HEITILYFS

filgrastim

g
Grastofil 30 milljon ein./0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu (\\
@'
(2N

| 2. VIRK(T) EFNI

7
Hver afyllt sprauta med 0,5 ml inniheldur 30 milljon ein. (300 mikrogromm)fi tims
(600 mikrogrommum/ml). !
| 3. HJALPAREFNI 72

h
\"4
isediksyra, natrium hydroxid, sorbitdl (E420), pélysorbat 80 o@yrir stungulyf. Sja frekari

upplysingar i fylgisedli.
0
</

V N

’ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

N

Stungulyf/innrennslislyf, lausn
1 afylit sprauta (0,5 ml)

5 afylltar sprautur (0,5 ml) 0{
O

| 5. ADFERD VID LYFJAGJIOF @MULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun\®
Eingdngu einnota.

Hristid ekki.

Til notkunar undir hid ooN, blaeed.

L 4

7>
6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI YA TIL NE SJA

Geymid par s@ﬁbrn hvorki na til né sja.

-0

N
| 7. "éNNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

X
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8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP:

Nota skal pynnta Grastofil stungulyfslausn/innrennslislausn innan 24 kist. pegar hin er geymd vid
2°C til 8°C.
¢

e\

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI A

Geymid i keeli. M4 ekki frjosa.

Geymid sprautuna i 6skjunni til varnar gegn ljosi. g\

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYF FA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A \

| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYHSHAFA,\/O

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

08039 Barcelona, @
Spann (Q

g
Accord Healthcare S.L.U. Q

12. MARKADBSLEYFISNUMER {

EU/1/13/877/001 1 afyllt sprauta

EU/1/13/877/002 5 afylltar sprautur Q

13. LOTUNUMER N @'

\

Lot ’

L
[14. AFGRElDSLmGUN

| 15. NOTKL#V&LEIDBEININGAR
</

A

SINGAR MED BLINDRALETRI

G il 30 milljon ein./0,5 ml

Y4

| 17.  EINKVAMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18.  EINKVZAMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

| 1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR) g‘:

Grastofil 30 milljon ein./0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu A

filgrastim
s.c./i.v.

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP @fb
4. LOTUNUMER "Z}
Lot @

5. INNIHALD TILGREINT SEM DYNG{RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,5ml :
6. ANNAD ,;Q

Nl
E
&
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA

| 1. HEITILYFS

filgrastim

g
Grastofil 48 milljon ein,/0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu (\\
@'
(2N

| 2. VIRK(T) EFNI

7
Hver afyllt sprauta med 0,5 ml af lausn inniheldur 48 milljén ein. (480 mikrg ) filgrastims
(960 mikrogromm/ml). !
| 3. HJALPAREFNI 72

h
\"4
isediksyra, natrium hydroxid, sorbitdl (E420), pélysorbat 80 o@yrir stungulyf. Sja frekari

upplysingar i fylgisedli.
0
</

V N

’ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

N

Stungulyf/innrennslislyf, lausn
1 afylit sprauta (0,5 ml)

5 afylltar sprautur (0,5 ml) 0{
O

| 5. ADFERD VID LYFJAGJIOF @MULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun\®
Eingdngu einnota.

Hristid ekki.

Til notkunar undir hid ooN, blaeed.

L 4

7>
6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI YA TIL NE SJA

Geymid par s@ﬁbrn hvorki na til né sja.

-0

N
| 7. "éNNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

X
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8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP:

Nota skal pynnta Grastofil stungulyfslausn/innrennslislausn innan 24 kist. pegar hin er geymd vid
2°C til 8°C.
¢

@\

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRBI A‘

Geymid i keeli. M4 ekki frjosa.

Geymid sprautuna i 6skjunni til varnar gegn ljosi. g\

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYF FA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A \

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAF @

g
Accord Healthcare S.L.U. Q

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

08039 Barcelona, @

Spann @

y 4

12. MARKABDSLEYFISNUMER RN

EU/1/13/877/004 5 afylltar sprautur

EU/1/13/877/003 1 afyllt sprauta Q\)

)
13. LOTUNUMER \Q'

Lot %’\-

P S

| 14. AFGREIDSLUZWHOGUN

RS

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

&

£ N
| 16. Y9PPLYSINGAR MED BLINDRALETRI
hZ

@il 48 milljén ein./0,5 ml

| 17.  EINKVZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKV/ZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

AFYLLT SPRAUTA

| 1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR) g‘:

Grastofil 48 milljon ein./0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn i afylltri sprautu A

filgrastim
s.c./i.v.

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP @fb
4. LOTUNUMER "Z}
Lot @

5. INNIHALD TILGREINT SEM DYNG{RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,5 ml :0
6. ANNAD nQ

Nl
E
&

52






FYLGISEPILL: UPPLYSINGAR FYRIR NOTANDA LYFSINS

Grastofil 30 milljon einingar/0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn i &fylltri sprautu
filgrastim

Lesid allan fylgisedilinn vandlega &dur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar
upplysingar. %&\

o Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

o Leitio til leeknisins eda lyfjafredings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekani u@%ingum

o pessu lyfi hefur verid avisad til persénulegra nota. Ekki ma gefa pad édrum. t@aur valdio
peim skada, jafnvel p6tt um somu sjukddmseinkenni sé ad raeda.

o Latid leekninn, eda lyfjafreeding eda hjukrunarfreedinginn vita um allar auk anir. petta gildir

einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja k‘b"

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar: {&

1. Upplysingar um Grastofil og vid hverju pad er notad @
2. Adur en byrjad er ad nota Grastofil

3. Hvernig nota & Grastofil

4, Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma & Grastofil "‘b

6. Pakkningar og adrar upplysingar @

1.  Upplysingar um Grastofil og vidé hverju baﬂ@ta&)

Grastofil inniheldur virka efnid filgrastim. Gr &I er hvitkornavaxtarpattur (granulocyte colony
stimulating factor) og tilheyrir flokki lyfja a&"ast cytokin. Vaxtarpeettir eru prétin sem eru
framleidd a nattdrulegan hatt i Il'kamanuau geta einnig verid framleidd med liftaekni til ad nota
sem lyf. Grastofil virkar med pvi ad hvety i merginn til pess ad framleida fleiri hvitar blodfrumur.
Faekkun hvitra blodfrumna (dau@afaeé) getur komid fram af nokkrum asteedum og veldur pvi ad

likaminn & erfidara med ad berjastgegn sykingum. Filgrastim 6rvar beinmerginn til pess ad framleida
nyjar hvitar bléofrumur med ﬁn@.

Grastofil ma nota: o ! k

° til ad fjolga hvi@plééfrumum eftir krabbameinslyfjamedferd til ad hjalpa til vid ad koma i
veg fyrir sykingar,

° til ad fjol jftum bléofrumum eftir beinmergsigraedslu til ad hjalpa til vid ad koma i veg fyrir
sykinga
° til ad.fjolga hvitum bl6dfrumum ef pa ert med alvarlega, langvinna daufkyrningafad til ad
hja v@ vid ad koma i veg fyrir sykingar,
° 'Nu lingum med langt gengna HIV sykingu sem mun hjalpa til vid ad draga Ur hettu &
ingum,
° ur en haskammta krabbameinslyfjamedferd er hafin til ad fa beinmerginn til ad framleida

fleiri stofnfrumur, sem sidan er hagt ad safna og gefa pér aftur eftir medferdina. Haegt er ad
safna peim fra pér eda fra gjafa. Stofnfrumurnar fara sidan aftur inn i beinmerginn og framleida
bl6dfrumur.

2. Adur en byrjad er ad nota Grastofil

Ekki ma nota Grastofil
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o ef um er ad raeda ofnaemi fyrir filgrastimi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).

Geeta skal sérstakrar varudar vid notkun Grastofil
Leitid rada hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingnum &dur en Grastofil er notad.

Latid leekninn vita adur en medferd er hafin ef pa ert med:

0\
o beinpynningu (sjukdom i beinum), K:

o sigdkornablddleysi, par sem filgrastim getur valdid sigdkornakreppu. @

Latid leekninn tafarlaust vita medan & medferd stendur med Grastofil ef pu: %\

o  faerd skyndileg ofnemiseinkenni eins og Utbrot, klada eda ofsaklada i hid, b i andliti, vrum,
tungu eda 66rum hlutum likamans, madi, hvaesandi éndun eda éndunaretweika, par sem petta
geetu verid merki um alvarleg ofneemisvidbrogd (ofnemi), N ‘

bvagi eda pvi ad pu

o  finnur fyrir prota i andliti eda 6kklum, tekur eftir bl6di i pvagi eda h{
hefur pvaglat sjaldnar en venjulega (nyrnahnodrabdlga).
o  feerd verk vinstra megin i ofanveroum maga (kvidverk), verk n @6 rifbeinin vinstra megin

eda efst i vinstri oxI (petta geta verid einkenni um steekkun mpilta ®da hugsanlega rifid milta).
e tekur eftir 6venjulegri bledingu eda marblettum (petta geta“werid einkenni um faekkun bl6dflagna

sem dregur Ur getu til bl6dstorknunar).

e ert med einkenni um bolgu i s&d (stora &din sem fly’t@éé fra hjartanu um likamann), i mjog
sjaldgeefum tilvikum hefur verid greint fra pessu hja ameinssjuklingum og heilbrigdum
einstaklingum (gjofum). Einkennin geta m.a. veri idverkir, lasleiki, bakverkur og fjélgun
bolguvisa. Léttu leekninn vita ef pa finnur fyrir, um einkennum.

Tap a svorun vid filgrastimi

Ef pu finnur tapi & svorun eda ef ekki tekst ad Wgdhalda svorun vid medferd med filgrastimi mun
leeknirinn rannsaka asteedur pess, m.a. hvort Péafir myndad métefni sem valda pvi ad filgrastim tapar
virkni sinni.

Hugsanlegt er ad leeknirinn vilji haf@%ﬁirlit med pér, sja kafla 4 i fylgisedli.

Ef pu ert sjuklingur med alvagleg}sngvinna daufkyrningafaed geetir pd att heettu a ad fa krabbamein i
bl6di (hvitblaedi, mergmispr Meilkenni (MDS)). Leitid rada hja lekninum vardandi heettu a ad fa
krabbamein i bl6di og hva of skuli framkveema. Ef pu feerd eda liklegt er ad pu fair krabbamein i
bl6ai skaltu ekki nota tofit nema laeknirinn radleggi pad.

Ef pu ert stofnfrumug@eréur bu ad vera & aldrinum 16 til 60 &ra.

Geettu sérstak {arl](ﬂar vid notkun annarra lyfja sem 6rva hvit bl6dkorn
Grastofil er ar Rgpilyfja sem 6rva myndun hvitra bl6dkorna. Heilbrigdisstarfsmadurinn & alltaf ad skra

niour néb’glega hvada lyf pu notar.
<&

Notk }marra lyfja
Léatio inn eda lyfjafreeding vita um &ll énnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad Ve& notuo.

Medganga og brjostagjof
Grastofil hefur ekki verid préfad hja pungudum konum eda hja konum med barn a brjosti.

Grastofil er ekki atlad til notkunar & medgongu.

Mikilvaegt er ad lata leekninn vita ef pa:
e ert pungud eda med barn & brjosti,
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e telur ad pu geetir verid pungud,
e réadgerir ad verda pungud.

Lattu leekninn vita ef pa verdur pungud medan & medferd med Grastofil stendur.

PU verdur ad heetta brjostagjof ef pu notar Grastofil, nema laeknirinn radleggi pér annad.

4
Akstur og notkun véla (%}
Grastofil getur haft litil ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla. Lyfid getur valdid sundli. Radtegt er
ad bida og sja hvernig pér lidur eftir ad pu feerd Grastofil og fyrir akstur og stjérnun vél@

Grastofil inniheldur sorbitol \
Grastofil inniheldur 50 mg af sorbitdli i hverjum ml. %

Sorbitdl breytist i fraktésa. beir sem eru med arfgengt friktésadpol, sem er mjog €jaldgefur erfdagalli,
mega ekki nota lyfid. betta & vid um badi born og fullordna. Sjuklingar med gt fraktdésadpol
geta ekki brotid nidur fraktdsa sem getur valdid alvarlegum aukaverkun

Adur en lyfid er notad verdur ad segja leekninum fré arfgengu friktosa e6a pvi ef barn getur ekki
lengur neytt saetrar fadu eda drykkja vegna 6gledi, uppkasta eda 6pagifegra ahrifa eins og upppembu,
magakrampa eda nidurgangs.

Grastofil inniheldur natrium
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hv’e#@ skammiti, p.e.a.s. er sem nast

natriumlaust. @

Afyllt sprauta med Grastofil inniheldur purrt natiéyutegt gammi
Nalarhlifin & afylltu sprautunni inniheldur purrt nat gt gummi (latex afleidu), sem getur valdio

ofneemisvidbrogdum. {

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn hg@gt til um. Ef ekki er ljost hvernig nota & lyfid skal leita

3. Hvernig nota a Grastofil

upplysinga hja lsekninum, hjukrynal ingnum eda lyfjafraedingi.

Hvernig er Grastofil gefi@ersu mikid & ég ad nota?
Grastofil er yfirleitt gefid semidagleg inndzling i vefinn rétt undir hadinni (inndaeling undir hid). bad

er einnig haegt ad gefa med heegri inndeelingu i &0 (innrennsli i blaged). Venjulegur skammtur
er mismunandi eftir edli/sjukdémsins og pyngd. Leeknirinn mun segja pér hve mikid af Grastofil pu att

aod nota.

Sjuklingar sem@mmergsigraeéslu eftir krabbameinslyfjamedfera:

PU munt vienjuleda fa fyrsta skammtinn pinn af Grastofil ad minnsta kosti 24 Kist. eftir
krabbag‘@jagjdf 0g ad minnsta kosti 24 klst. eftir beinmergsigraedslu.

}sem annast pig geta fengid kennslu i pvi hvernig gefa skuli inndaelingu undir hid pannig
tir haldio medferdinni afram heima vid. Hins vegar skaltu ekki reyna pad nema pu hafir adur
i@r tta pjalfun hja heilbrigdisstarfsmanni.

Hversu lengi parf ég ad nota Grastofil?
P parft ad nota Grastofil par til fjoldi hvitra blédkorna er ordinn edlilegur. Teknar verda reglulegar

blédprufur til ad fylgjast med fjolda hvitra blédkorna i likamanum. Laknirinn mun segja pér hversu
lengi pu parft ad nota Grastofil.
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Notkun handa bérnum

Grastofil er notad til ad medhondla bérn sem f& krabbameinslyfjamedferd eda sem pjést af alvarlegri
feekkun hvitra blédfrumna (daufkyrningafed). Skammtar fyrir born sem f& krabbameinslyfjamedferd
eru peir somu og fyrir fullordna.

Leidbeiningar um inndelingu Grastofil 0\
pessi kafli inniheldur upplysingar um hvernig gefa skuli inndaelingu med Grastofil sjalf/ur. K

Mikilveegt: reyndu ekki ad sprauta pig sjalf/ur nema hafa fengid sérstaka pjalfun hjé@aa
hjakrunarfraedingi.

Grastofil er sprautad i vefinn rétt undir hadinni. betta kallast inndaeling undir hu’gb
Naudsynlegur banadur ,b

Til pess ad framkveema inndaelingu sjalf/ur parf & eftirfarandi ad halda: {
e Ny afyllt sprauta med Grastofil og @

o Sprittburrkur eda eitthvad apekkt. §
Hvad parf ég ad gera adur en ég framkveemi inndealingu ungdir hid¥med Grastofil?

1.  Taktu sprautuna Ur keeli. Lattu sprautuna standa vi ita (15°C til 25°C) i 30 minatur eda
haltu afylltu sprautunni varlega i héndunum i no inatur. A pennan hatt verdur

inndeelingin paegilegri. EKKi hita Grastofil & nej nan hatt (til deemis skal ekki hita pad i

Orbylgjuofni eda heitu vatni).

EkKi hrista afylltu sprautuna.

EkKi fjarleegja nalarhlifina fyrr en pa er$@bl]in/n til inndaelingar.

Pvodu pér vandlega um hendurnar.

Finndu pér paegilegan, vel upplystaQ

Hvernig undirby ég inndalinguna meb@stoﬁl

agrwn

einan stad og hafdu allt sem pd parft vid hendina.

-~

Adur en pu sprautar Grastofil par amkvama eftirfarandi:
1. Til pess ao fordast ad w nalina skaltu toga hlifina varlega af nalinni &n pess ad snda upp a
hana.

2. EkkKi snerta nalina edaBgysta a bulluna.

3. Vartkannad ver%‘l itla loftbolu i &fylltu sprautunni. b0 parft ekki ad fjarlegja loftbdluna
aour en inndaeli fram. bad er skadlaust ad sprauta lausninni med loftbolunni.

4.  Grastofil sprautaf&r med kvarda a bol sprautunnar. Haltu & sprautunni pannig ad nalin visi upp.
Prystu stim%‘]m haegt upp ad peirri tolu (gefin i ml) sem samraemist skammtinum af Grastofil

sem laek efur avisad.
5. Nu geturdtrhotad afylltu sprautuna.

Hvar "ég\ efa inndalinguna?

He%]stu stadirnir til inndeelingar eru efst i laerin og kvidurinn. Ef einhver annar framkvamir
WI una getur viokomandi sprautad i aftanverda handleggi.

Skipta ma um inndeelingarstad ef vart verdur vid ad svaedid sé rautt eda aumt.
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o

AL

Hvernig gef ég inndaelinguna? {k

1. Sétthreinsadu hidina med sprittpurrku og kliptu (an pess z@&@hﬂaina milli pumals og

visifingurs.

Stingdu nalinni inn i hidina eins og hjukrunarfreedingurinnieda leeknirinn syndi pér.

3. Togadu varlega i stimpilinn til pess ad ganga ur sku m ad &0 hafi ekki rofnad. Ef vart

verdur vid bl6d i sprautunni skaltu draga nalina Gt o%a henni inn & 6drum stad.

prystu jafnt og rélega a stimpilinn og kliptu afram ina par til sprautan er tom.

Fjarleegdu nalina og slepptu hudinni. Ekki setja pififia aftur & notadar nalar par sem pu geetir

stungid pig fyrir slysni.

6.  Ef vart verdur vid blddblett ma purrka hann varfega burt med bdmullarhnodra eda purrku. EKKi
nudda stungustadinn. Ef & parf ad halda ma setja plastur a stungustadinn.

7. Notadu hverja sprautu adeins fyrir eina i lingu. EKKi nota pad magn Grastofil sem verdur
eftir i sprautunni.

N

o s

r_N
~

\Q/
N\
&

o

Hafd ‘@t: Ef pa ert i einhverjum vanda, vertu pa ekki smeykur/smeyk vid bidja leekninn eda
raedinginn um adstod og rad.

hjl]kl’!
Wa ur er sterri skammtur en meelt er fyrir um

Ekki auka skammtinn sem laeknirinn hefur dkvardad fyrir pig. Haféu tafarlaust samband vid laekninn
ef pa heldur ad pa hafir deelt inn staerri skammti en maelt er fyrir um.

Ef gleymist ad nota Grastofil

Hafdu samband vid laekninn eins fljott og heegt er ef pa gleymdir inndaelingu eda hefur delt inn of litlu
magni.
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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
4.  Hugsanlegar aukaverkanir (\\
Eins og vid & um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 0‘@

Lattu leekninn vita tafarlaust medan & meoferd stendur ef: c\

e  pu ferd ofnemisvidbrogd & bord va slappleika, bl6dprystingsfall, bndunar;@ika, prota i
andliti (bradaofnaemi), htdutbrot, Gtbrot d&samt klada (ofsaklada), prota i% I, vérum, munni,
tungu eda halsi (ofsabjig) og maedi (andnaud).

e  pu feerd hosta, hita og éndunarerfidleika (andnaud) par sem pad get \&5
andnaudarheilkenni (ARDS).

e  pu ferd nyrnaskada (nyrnahnodrabdlgu). Nyrnaskadi hefur kom@ir hja sjaklingum sem fengu
filgrastim. Hafou tafarlaust samband vid leekninn ef pu finnu it prota i andliti eda dkklum,
tekur eftir bl6oi i pvagi eda branu pvagi eda pvi ad pu hefurfpvaglat sjaldnar en venjulega.

e  pu feerd einhverja eda einhverjar af eftirtéldum aukaverkunum:

o  broti eda bdlgur, sem geta tengst minnku aglatum, ondunarerfidleikar, bélgur i
kvidarholi og seddutilfinning og almenn ilfinning. bessi einkenni koma yfirleitt

merki um bréatt

hratt fram.
Pau geta verid einkenni astands sem kallast ,,har&galekaheilkenni sem veldur pvi ad bl6did
lekur Ur smaum adum Gt i likamann og krefst tafarlausrar medhodndlunar laeknis.
° pu fera fleiri en eitt af eftirfarandi einker%w:
o hiti, skjalfti eda mikil kuldatilfighing, hradur hjartslattur, rugl eda vistarfirring, medi,
verulegir verkir eda dpeegi ﬁpvﬁl eda sveitt hud.
betta geta verid einkenni um sjﬁkdé% nefnist ,,syklasott™ (nefnist einnig ,,blodeitrun®), en

pad er alvarleg syking par sem b n a ser stad i 6llum likamanum og slikt getur reynst
lifsheettulegt og kallar tafarlau%k knisadstod.

el feerd verk vinstra megina,o réum maga (kvidverk), verk nedan vio rifbeinin eda efst i 6xl|
pvi kvilli getur verid til gtaéa ilta (steekkun milta eda rifid milta).

e  pu feerd medferd vio alv ri, langvinnri daufkyrningafaed og bl6d kemur fram i pvagi
(bléomiga). Hugsanl leeknirinn framkveemi regluleg pvagproéf ef vart verdur vio pessa
aukaverkun eda el@i_n emur fram i pvagi (prétinmiga).

Algeng aukaverkun v kun Grastofil er verkir i vddvum eda beinum (verkir i stodkerfi) sem vinna

stofnfrumu- ed ergsigraedslu getur ordid vart vid hysilssott (GvHD), en um er ad raeda viobrégo
gjafafrumna g rt sjuklingi sem faer igraedsluna; merki og einkenni eru medal annars Utbrot &
16fum edakiljum og saramyndun og bléorur i munni, pérmum, lifur, hid eda augum, lungum,
Ieggbngt%liéum.

ma gegn med pvi § taka hefdbundin verkjalyf (verkjastillandi lyf). Hja sjukingum sem gangast undir

Hja heilBrigoum stofnfrumugjéfum getur ordid vart vid fjdélgun hvitra blédfrumna og faeekkun
bl6 na og pad dregur Ur getu til blédstorknunar, en lzeknirinn mun hafa eftirlit med pessu.

Mjdg algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Feekkun bl6dflagna sem dregur Ur getu til blédstorknunar (bl6oflagnafaed)

Litill fjoldi raudra blédfrumna (blodleysi)

Hofudverkur

Nidurgangur

Uppkost

Ogledi
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Ovenjulegt harlos eda pynning hars (skalli)

Preyta

Eymsli og bélga i slimhud meltingarvegar sem liggur fra munni ad endaparmi (slimhtdarbdlga)
Hiti (sotthiti)

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

Pvagréasarsyking
Minnkud matarlyst

Bdlga i lungum (berkjubolga) ’\
Syking i efri hluta éndunarfera (\:
Erfidleikar i tengslum vid svefn (svefnleysi) g\w

Sundl
Minnkad skynnami, einkum i hid (skert hidskyn) ”b
Smastingir eda dofi i hondum eda fétum (naladofi)

Lagur blodprystingur (lagprystingur) @
Har blédprystingur (haprystingur) \P
Hosti {

BIo3hosti (o)

Verkir i munni og halsi (verkir i munni og koki)
Blodnasir

Haegdatregda

Verkir i munni ’b
Lifrarsteekkun

Utbrot @
HUorodi @
Vodvakrampar

Séarsaukafull pvaglat {

Verkir fyrir brjosti 0

Verkir

Almennur slappleiki (prottleysi) Q

Almenn vanlidan (vanlidan)

Proti i héndum og fotum (utlir@ ur)
Aukning tiltekinna ensima i inu
Breytingar & blodefnafregdi

Vidbrogd vid bloagjo\k_

Sjaldgeefar aukaverkant ta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)

Fjolgun hvitra blgdfrumna
Ofnamisvidbgogo (ofnemi)

Ho6fnun igr beinmergs (hysilssott)
Ha gildi p@]ru i bldoinu, sem geta valdid pvagsyrugigt (pvagsyrudreyri) (aukin pvagsyra i

bl6oi
Liﬁ%nmdir af voldum teppu i litlum blazdum i lifur (teppusjukdémur i blaseedum)
N irka ekki sem skyldi, veldur andnaud (6ndunarbilun)

othog/eda vokvi i lungum (lungnabjagur)
a i lungum (millivefjarlungnasjukdémur)
e

lileg rontgenmynd af lungum (lungnaiferd)
Blaeding fra lungum (lungnablading)
Skortur & strefnisupptdku i lungum (surefnisskortur)
Upphleypt Gtbrot & hud (dréfnu-6réultbrot)
Sjukdémur sem pynnir bein, sem veldur pvi ad bein verda veikbyggdari, stokkari og brotthattari
(beinpynning)
Vidbrdgo & stungustad
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Mjog sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum)
e Miklir verkir i beinum, brjosti, meltingarvegi eda lidamétum (sigdfrumublodleysi dsamt
sigdfrumukreppu)

e  Skyndileg, lifshettuleg ofneemisvidbrogd (bradaofnemisvidbrdgd)

e  Verkir og proti i lidum, svipad pvagsyrugigt (kristallagigt)

e  Breyting & vokvastjornun likamans sem kann ad valda prota (raskanir & vokvarammali)

e Bolga i ®dum hadarinnar (zdabdlga i hid) ’\

e  Plomulit, uppheaekkud, sarsaukafull sar & atlimum, og stundum & andliti og halsi, asamt
(Sweets heilkenni)

e Versnun iktsyki @

e Ovenjulegar breytingar i pvagi \

e Minnkud beinpéttni

e  Osxdarbdlga (bolga i storu adinni sem flytur bl6did fra hjartanu um Iikamd@% kafla 2.

Tilkynning aukaverkana ,b
|Ik

Latid leekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. IDettﬂr einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna apb( kanir beint samkveemt

fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. ad tilkynna aukaverkanir er
heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Grastofil "‘b

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja. §

EKkKki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tifgreind er & dskjunni og a afylltu sprautunni a
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur@naéarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2 °C - 8 °C), mé ekki frjo&qo

Geymid afylltu sprautuna i éskjunni ti ar‘gegn ljosi.

Grastofil méa taka ur keli og ge vid stofuhita (ekki yfir 25°C) i eitt skipti i allt ad 15 daga
timabil sem endar innan fyrningartima lyfsins sem merkt er & umbddum. begar Grastofil hefur stadid

vid stofuhita ma ekki setja p Xur inn i keeli. Sprautur med Grastofil sem hafa verid lengur en
15 daga utan kelis skal ek 0g peim skal fargad i samreemi vid gildandi reglur.

Ekki nota Grastofil ef péptekur eftir ad pad sé skyjad eda pad sé aflitun eda agnir i pvi.

apoteki um hvepnigteppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda

Ekki mé skola ny?%m niour i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i
umhverfid.

e
6. Pfﬁ@mgar og adrar upplysingar
Grastofil inniheldur

° Virka innihaldsefnid er filgrastim. Hver ml af lausn inniheldur 60 milljon einingar (sem
jafngildir 600 mikrogrommum [ug]) af filgrastimi. Hver &fyllt sprauta inniheldur 30 milljon
einingar (300 pg) af filgrastimi i 0,5 ml lausn.

e Onnur innihaldsefni eru isediksyra, natriumhydroxid, sorbitdl (E420), polysorbat 80 og vatn
fyrir stungulyf. Sja kafla 2 ,,Adur en byrjad er ad nota Grastofil«.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Lysing & atliti Grastofil og pakkningasteerdir

Grastofil er teer litlaus lausn fyrir stungulyf eda innrennslislyf. pad kemur fyrir i &fylltri sprautu sem
merktir eru med 1/40 prentudum merkingar fra 0.1 ml og 1,0 ml & bol sprautunnar med nal. Hver afyllt
sprauta inniheldur 0,5 ml af lausn.

Grastofil er faanlegt i pakkningum sem innihalda 1 og 5 afylltar sprautur.

0\
EkKi vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar. :(\
Markadsleyfishafi \0

Accord Healthcare S.L.U.
World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n, ”b
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona, ,b

Spéann {

Framleidandi @

Apotex Nederland B.V. @

Archimedesweg 2

2333 CN Leiden ’fb

Holland

Accord Healthcare Polska Sp.z o.0.,

ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, Pélland

Hafid samband vid fulltrda markaésleyfishafa:’{@rjum stad ef Gskad er upplysinga um lyfid:

AT /BE/BG/CY/CZ/DE/DK/EE I/FR/HR/HU/IE/IS/IT/ LT/LV/LX/MT
INL/NO/PL/PT/RO/SE/SI/S 1)

Accord Healthcare S.L.U.

Tel: +34 93 301 00 64 \Q/
EL .

Rafarm AEBE N
KopivBov 12, N. Poywud 1, Abfva
T +30/210677655o\k-

pessi fylgisedill v§& uppferdur: MM/AAAA

Upplysingar s@

I’tarlegar%singar um lyfio eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu

gt er ad nalgast annars stadar

4
Uppli% a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis atladar heilbrigdisstarfsfolki:

Til pess ad bata rekjanleika liffreedilegra lyfja skal skra greinilega heiti og lotunimer lyfsins sem
gefid er.

Ef & parf ad halda mé pynna Grastofil med 5% glukosa. Aldrei er maelt med svo mikilli pynningu ad
han veiti endanlegum styrk sem nemur innan vid 0,2 milljén einingar (2 pg) & mi.
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Skoda skal utlit lausnarinnar fyrir notkun. Adeins skal nota terar 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 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 Gt i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albdminlausn Gr sermi manna.

Vid pynningu med 5% glukdsa ma nota Grastofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, sva,sem
PVC, polyolefini (samfjollidu ur polyprépyleni og polyetyleni) og polypropyleni.
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FYLGISEDILL: UPPLYSINGAR FYRIR NOTANDA LYFSINS
Grastofil 48 milljon einingar/0,5 ml stungulyf/innrennslislyf, lausn i &fylltri sprautu

filgrastim

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 43ur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar
upplysingar. %Q

. Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sioar. A

o Leitid til leknisins eda lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekar lysingum.

o pessu lyfi hefur verid avisad til persénulegra nota. Ekki ma gefa pad édrum. ur valdio
peim skada, jafnvel p6tt um sému sjukdémseinkenni sé ad raeda.

o Latid leekninn, eda lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar au’k’@aanir. Petta gildir

einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja k‘b"

[ fylgisedlinum: {
Upplysingar um Grastofil og vid hverju pad er notad @

1.

2. Adur en byrjad er ad nota Grastofil

3. Hvernig nota & Grastofil

4. Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma & Grastofil "‘b
6. Pakkningar og adrar upplysingar @

1.  Upplysingar um Grastofil og vidé hverju baﬂ@ta&)

Grastofil inniheldur virka efnid filgrastim. Gr &I er hvitkornavaxtarpattur (granulocyte colony
stimulating factor) og tilheyrir flokki lyfja a&"ast cytokin. Vaxtarpeettir eru prétin sem eru
framleidd a nattdrulegan hatt i Il'kamanuau geta einnig verid framleidd med liftaekni til ad nota
sem lyf. Grastofil virkar med pvi ad hvety i merginn til pess ad framleida fleiri hvitar blodfrumur.
Faekkun hvitra blodfrumna (dau@afaeé) getur komid fram af nokkrum asteedum og veldur pvi ad

likaminn & erfidara med ad berjastgegn sykingum. Filgrastim 6rvar beinmerginn til pess ad framleida
nyjar hvitar bléofrumur med ﬁn@.

Grastofil ma nota: o ! k

° til ad fjolga hvi@plééfrumum eftir krabbameinslyfjamedferd til ad hjalpa til vid ad koma i
veg fyrir sykingar,

° til ad fjol jftum bléofrumum eftir beinmergsigraedslu til ad hjalpa til vid ad koma i veg fyrir
sykinga
° til ad.fjolga hvitum bl6dfrumum ef pa ert med alvarlega, langvinna daufkyrningafad til ad
hja v@ vid ad koma i veg fyrir sykingar,
° 'Nu lingum med langt gengna HIV sykingu sem mun hjalpa til vid ad draga Ur hettu &
ingum,
° ur en haskammta krabbameinslyfjamedferd er hafin til ad fa beinmerginn til ad framleida

fleiri stofnfrumur, sem sidan er hagt ad safna og gefa pér aftur eftir medferdina. Haegt er ad
safna peim fra pér eda fra gjafa. Stofnfrumurnar fara sidan aftur inn i beinmerginn og framleida
bl6dfrumur.
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2. Adur en byrjad er ad nota Grastofil

Ekki mé& nota Grastofil
o ef um er ad reda ofnaemi fyrir filgrastimi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).

Geeta skal sérstakrar varudar vio notkun Grastofil .
Leitid rada hja leekninum, lyfjafraedingi eda hjukrunarfreedingnum &dur en Grastofil er notaé(&\

Latid leekninn vita adur en medferd er hafin ef pa ert med:

. beinpynningu (sjukdém i beinum), %\

o sigdkornablodleysi, par sem filgrastim getur valdid sigdkornakreppu.
Latid leekninn tafarlaust vita medan & medferd stendur med Grastofil ef pu:

o faerd skyndileg ofnemiseinkenni eins og Utbrot, klada eda ofsakléé%)k bolgu i andliti, vorum,
tungu eda 66rum hlutum likamans, meedi, hvaesandi éndun eda 6 erfidleika, par sem petta
geetu verid merki um alvarleg ofneemisvidbrogd (ofnemi),

e  finnur fyrir prota i andliti eda 6kklum, tekur eftir blédi i pvagiledabrinu pvagi eda pvi ad pa
hefur pvaglat sjaldnar en venjulega (nyrnahnodrabélga).

e  feerd verk vinstra megin i ofanverdum maga (kvidver erk nedan vid rifbeinin vinstra megin
eda efst i vinstri x| (petta geta verid einkenni um stae%milta eda hugsanlega rifid milta).

e tekur eftir dvenjulegri bleedingu eda marblettum (be@ a verid einkenni um fakkun bl6oflagna

sem dregur Ur getu til bl6dstorknunar).
e ert med einkenni um bdlgu i 6sad (stéra a&din @tur bl6d fra hjartanu um likamann), i mjég
sjaldgaefum tilvikum hefur verid greint fra pessuWja krabbameinssjuklingum og heilbrigdum

einstaklingum (gjofum). Einkennin geta mad. verid hiti, kvidverkir, lasleiki, bakverkur og fjélgun
bolguvisa. Lattu leekninn vita ef pu finn@ pessum einkennum.

leeknirinn rannsaka asteedur pess, m rt pa hafir myndad métefni sem valda pvi ad filgrastim tapar

virkni sinni. \

Hugsanlegt er ad leeknirinn v’lea naid eftirlit med pér, sja kafla 4 i fylgisedli.

Tap a svorun vid filgrastimi %
Ef pu finnur tapi & svérun eda ef ek%a idhalda svorun vid medferd med filgrastimi mun

Ef pu ert sjuklingur m ga, langvinna daufkyrningafaed geetir pd att heettu a ad fa krabbamein i
bl6ai (hvitblaedi, mer skaheilkenni (MDS)). Leitid rada hja lekninum vardandi haettu & ad fa
krabbamein i bl6di og a prof skuli framkvaema. Ef pu feerd eda liklegt er ad pua fair krabbamein i

bl6ai skaltu ekki %a Grastofil nema laeknirinn radleggi pad.
Ef bl ert stofm@ngaﬁ verdur pd ad vera a aldrinum 16 til 60 ara.

Geettusér @ rar varudar vido notkun annarra lyfja sem érva hvit blédkorn
Grast‘%gur hopi lyfja sem 6rva myndun hvitra bléokorna. Heilbrigdisstarfsmadurinn & alltaf ad skra
@mlega hvaoa lyf pu notar.

ni6urSa
N?Il’ in & afylltu sprautunni inniheldur purrt nattrulegt gimmi (latex afleidu), sem getur valdid
ofn@misvidbrogdum.

Notkun annarra lyfja
Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Medganga og brjostagjof
Grastofil hefur ekki verid profad hja pungudum konum eda hja konum med barn & brjosti.
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Grastofil er ekki &tlad til notkunar & medgongu.
Mikilveegt er ad lata leekninn vita ef pu:

e ert pungud eda med barn & brjosti,
e telur ad pu geetir verid pungud,

e radgerir ad verda pungud. (\\
Lattu leekninn vita ef pa verdur pungud medan & medferd med Grastofil stendur. 5
PU verdur ad heetta brjéstagjof ef pu notar Grastofil, nema laeknirinn radleggi pér anns@
Akstur og notkun véla

Grastofil getur haft litil ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Lyfid getur val undli. R&dlegt er
ad bida og sja hvernig pér lidur eftir ad pu feerd Grastofil og fyrir akstur og stﬁbm véla.

Grastofil inniheldur sorbitol
Grastofil inniheldur 50 mg af sorbitdli i hverjum ml. {
Sorbitol breytist i fraktosa. peir sem eru med arfgengt fraktésadpol, s@r mjog sjaldgeefur erfdagalli,

mega ekki nota lyfid. betta & vid um baedi bérn og fullordna. Sju med arfgengt fruktdsadpol
geta ekki brotid nidur fraktdsa og pad getur valdid alvarlegum askaverkunum.

Adur en lyfid er notad verdur ad segja leekninum fra arfgen Iktdsaopoli eda pvi ef barn getur ekki
lengur neytt seetrar feedu eda drykkja vegna 6gledi, uppk a Opagilegra ahrifa eins og upppembu,
magakrampa eda nidurgangs.

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

Afyllt sprauta med Grastofil inniheldu t nattdrulegt gummi
Nalarhlifin & afylltu sprautunni innihel nattdrulegt gammi (latex afleidu), sem getur valdid

ofneemisvidbrogdum. @
3. Hvernig nota & GrastoT\

Notid lyfid alltaf eins
upplysinga hja leeknin

l&knirinn hefur sagt til um. Ef ekki er ljést hvernig nota & lyfio skal leita
runarfreedingnum eda lyfjafraedingi.

Hvernig er Grastofil gefid og hversu mikid a ég ad nota?

Grastofil er yfi@gefié sem dagleg inndzling i vefinn rétt undir hadinni (inndeeling undir hug). bad
er einnig t a0 gefa daglega med haegri inndzlingu i &0 (innrennsli i blaaed). Venjulegur skammtur
er misrgu'i@ eftir edli sjakdémsins og pyngd. Laeknirinn mun segja pér hve mikid af Grastofil pa att
ad nOK\

Sjﬂ%r sem fa beinmergsigraedslu eftir krabbameinslyfjamedfera:
N’*n{n venjulega fa fyrsta skammtinn pinn af Grastofil ad minnsta kosti 24 klst. eftir
krabbameinslyfjagjof og ad minnsta kosti 24 klst. eftir beinmergsigraedslu.

Pl eda peir sem annast pig geta fengid kennslu i pvi hvernig gefa skuli inndeelingu undir hid pannig
ao pu getir haldid medferdinni afram heima vid. Hins vegar skaltu ekki reyna pad nema pu hafir adur
fengid rétta pjalfun hja heilbrigdisstarfsmanni.
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Hversu lengi parf ég ad nota Grastofil?

Pu parft ad nota Grastofil par til fjoldi hvitra blédkorna er ordinn edlilegur. Teknar verda reglulegar
blédprufur til ad fylgjast med fjolda hvitra blédkorna i likamanum. Laeknirinn mun segja pér hversu
lengi pu parft ad nota Grastofil.

Notkun handa bérnum 0\
Grastofil er notad til ad medhondla bérn sem f& krabbameinslyfjamedferd eda sem pjast af alvaregri
feekkun hvitra blédfrumna (daufkyrningafed). Skammtar fyrir born sem f& krabbameins dferd
eru peir somu og fyrir fullordna.

Leidbeiningar um inndaelingu Grastofil %
Pessi kafli inniheldur upplysingar um hvernig gefa skuli inndaelingu med Gragtofil Sjalf/ur.

Mikilveegt: reyndu ekki ad sprauta pig sjalf/ur nema hafa fengid serstakaypjalftin hja leekni eda
hjukrunarfraedingi.

Grastofil er sprautad i vefinn rétt undir hudinni. betta kallast inn@g@ndir hao.
Naudsynlegur bunadur

Til pess ad framkveema inndaelingu sjalf/ur parf & eftirfar halda:
o Ny afyllt sprauta med Grastofil og
. Sprittpurrkur eda eitthvad apekkt.

Hvad parf ég ad gera adur en ég framkveemi inrﬁlingu undir hud med Grastofil?

1. Taktu sprautuna ur keli. Lattu sprautun@wda vid stofuhita (15°C til 25°C) i 30 minGtur eda
haltu afylltu sprautunni varlega i ho i nokkrar minatur. A pennan hatt verdur inndaelingin
pagilegri. EKki hita Grastofil a nei n héatt (til deemis skal ekki hita pad i 6rbylgjuofni eda
heitu vatni). 6

EkKi hrista afylltu sprautuna. %

EkKi fjarleegja nalarhlifina U ert reidubdin/n til inndaelingar.

Pvodu pér vandlega um hendurnar.

Finndu pér pagilega | Upplystan og hreinan stad og hafdu allt sem pd parft vid hendina.
Hvernig undirby ég inn&ﬂuna med Grastofil?

Adur en pu sprautar Grastofil parf ad framkvama eftirfarandi:
1. Til pess ad f%ist ad beygja nalina skaltu toga hlifina varlega af nalinni an pess ad snda upp a

agrwn

hana. %
2. EKKi snerta‘rialina eda prysta & bulluna.
3. Var‘f’m ad verda vid litla loftbolu i afylltu sprautunni. Pa parft ekki ad fjarlaegja loftb6luna
ndeeling fer fram. pad er skadlaust ad sprauta lausninni med loftbélunni.
4, tofil sprautan er med kvarda & bol sprautunnar. Haltu & sprautunni pannig ad nalin snui upp.
ystu stimplinum haegt upp ad peirri télu (gefin i ml) sem samreemist skammtinum af Grastofil

VT leeknirinn hefur avisad.
5. U geturdu notad afylltu sprautuna.

Hvar a ég ad gefa inndalinguna?

Heppilegustu stadirnir til inndzelingar eru efst i lerin og kvidurinn. Ef einhver annar framkvamir
inndeelinguna getur viokomandi sprautad i aftanverda handleggi.

Skipta m& um inndalingarstad ef vart verdur vid ad sveedid sé rautt eda aumt.

67



¢\

2

o

) ¢

Hvernig gef ég inndaelinguna? {k

1. Soétthreinsadu hudina med sprittpurrku og kliptu (an pess ac’ig adina milli pumals og

visifingurs.

Stingdu nalinni inn i hidina eins og hjukrunarfraedingurinn aknirinn syndi pér.

3. Togadu varlega i stimpilinn til pess ad ganga Ur skug ad &0 hafi ekki rofnad. Ef vart verdur

vid bldd i sprautunni skaltu draga nalina Ut og stinga %inn a 60rum stad.

prystu jafnt og rélega a stimpilinn og Kliptu afram i fwidina par til sprautan er tom.

Fjarleegdu nalina og slepptu hudinni. Ekki setja hiffiaaftur & notadar nalar par sem pu geetir

stungid pig fyrir slysni.

6. Efvart verdur vid blodblett ma purrka hann varlega burt med bémullarhnodra eda purrku. EKkKki
nudda stungustadinn. Ef & parf ad halda malsetja plastur a stungustadinn.

7. Notadu hverja sprautu adeins fyrir eina@ ingu. EkKi nota pad magn Grastofil sem verdur
eftir i sprautunni.

N

o s

O
~

\Q/
N\
&

o

Hafd ‘@t: Ef pa ert i einhverjum vanda, vertu pa ekki smeykur/smeyk vid bidja leekninn eda
reedinginn um adstod og rad.

hjl]kl’!
Wa ur er sterri skammtur en meelt er fyrir um

Ekki auka skammtinn sem laeknirinn hefur dkvardad fyrir pig. Haféu tafarlaust samband vid laekninn
ef pa heldur ad pa hafir deelt inn staerri skammti en maelt er fyrir um.

Ef gleymist ad nota Grastofil

Hafdu samband vid laekninn eins fljott og heegt er ef pd gleymdir inndaelingu eda hefur deelt inn of litlu
magni.
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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
4.  Hugsanlegar aukaverkanir (\\
Eins og vid & um 6ll lyf getur petta lyf valdio aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6@

Lattu leekninn vita tafarlaust medan & meoferd stendur ef: c\

e  pu ferd ofnemisvidbrogd & bord va slappleika, bl6dprystingsfall, bndunar;@ika, pbrota i
andliti (bradaofnaemi), haoutbrot, Gtbrot &samt klada (ofsaklada), prota i% I, vérum, munni,
tungu eda halsi (ofsabjig) og maedi (andnaud).

e  pu feerd hosta, hita og dndunarerfidleika (andnaud) par sem pad get \&5 merki um bratt
andnaudarheilkenni (ARDS). {

e  pu feerd nyrnaskada (nyrnahnodrabdlgu). Nyrnaskadi hefur kom@ir hjé sjuklingum sem fengu
filgrastim. Hafou tafarlaust samband vid leekninn ef pu finnu it prota i andliti eda dkklum,
tekur eftir bl6oi i pvagi eda branu pvagi eda pvi ad pa hefunfpvaglat sjaldnar en venjulega.

e  pu feerd einhverja eda einhverjar af eftirtéldum aukaverkunum:

o  broti eda bdlgur, sem geta tengst minnku aglatum, ondunarerfidleikar, bélgur i
kvidarholi og seddutilfinning og almenn ilfinning. bessi einkenni koma yfirleitt

hratt fram.
Pau geta verid einkenni astands sem kallast ,,har&galekaheilkenni sem veldur pvi ad bl6did
lekur Ur smaum adum Gt i likamann og krefst tafarlausrar medhodndlunar laeknis.
° pu fera fleiri en eitt af eftirfarandi einker%w:
o hiti, skjalfti eda mikil kuldatilfigRing, hradur hjartslattur, rugl eda vistarfirring, madi,
verulegir verkir eda dpeegi ﬁpvﬁl eda sveitt hio.
betta geta verid einkenni um sjﬁkdé% nefnist ,,syklasott™ (nefnist einnig ,,blodeitrun®), en

pad er alvarleg syking par sem b n & sér stad i 6llum likamanum og slikt getur reynst
lifsheettulegt og kallar tafarlau%k knisadstod.

el feerd verk vinstra megina,o réum maga (kvidverk), verk nedan vio rifbeinin eda efst i 6xl|
pvi kvilli getur verid til gtaéa ilta (steekkun milta eda rifid milta).

e  pu feerd medferd vio alv ri, langvinnri daufkyrningafaed og bl6d kemur fram i pvagi
(bléomiga). Hugsanl leeknirinn framkveemi regluleg pvagproéf ef vart verdur vio pessa
aukaverkun eda el@i_n emur fram i pvagi (prétinmiga).

Algeng aukaverkun v kun Grastofil er verkir i vddvum eda beinum (verkir i stodkerfi) sem vinna

stofnfrumu- ed ergsigraedslu getur ordid vart vid hysilssétt (GvHD), en um er ad raeda vidbrogo
gjafafrumna g rt sjuklingi sem faer igraedsluna; merki og einkenni eru medal annars Utbrot &
16fum edakiljum og saramyndun og blédrur i munni, pérmum, lifur, h(d eda augum, lungum,
Ieggbngt%liéum.

ma gegn med pvi § taka hefdbundin verkjalyf (verkjastillandi lyf). Hja sjukingum sem gangast undir

Hja heilbrigdum stofnfrumugjofum getur ordid vart vid fjdélgun hvitra blédfrumna og feekkun
bl6 na og pad dregur Ur getu til blédstorknunar, en lzeknirinn mun hafa eftirlit med pessu.

Mjdg algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Feekkun bl6dflagna sem dregur Ur getu til blédstorknunar (bl6oflagnafaed)

Litill fjoldi raudra blédfrumna (blodleysi)

Hofudverkur

Nidurgangur

Uppkost

Ogledi
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Ovenjulegt harlos eda pynning hars (skalli)

Preyta

Eymsli og bélga i slimhud meltingarvegar sem liggur fra munni ad endaparmi (slimhadarbdlga)
Hiti (sotthiti)

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

Pvagréasarsyking
Minnkud matarlyst

Bdlga i lungum (berkjubolga) ’\
Syking i efri hluta éndunarfera (&:
Erfidleikar i tengslum vid svefn (svefnleysi) g\w

Sundl
Minnkad skynnami, einkum i hid (skert hidskyn) ”b
Smastingir eda dofi i hondum eda fétum (naladofi)

Lagur blooprystingur (lagprystingur) @
Har blédprystingur (haprystingur) \P
Hosti {

BIo3hosti (o)

Verkir i munni og halsi (verkir i munni og koki)
Blodnasir

Haegdatregda

Verkir i munni ’b
Lifrarsteekkun

Utbrot @
HUorodi @
Vodvakrampar

Séarsaukafull pvaglat {

Verkir fyrir brjosti 0

Verkir

Almennur slappleiki (préttleysi) Q

Almenn vanlidan (vanlidan)

Proti i héndum og fotum (Utlir@ ur)
Aukning tiltekinna ensima i inu
Breytingar & blodefnafregdi

Vidbrogd vio bloagjo\k_

Sjaldgeefar aukaverkant ta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)

Fjolgun hvitra blgdfrumna
Ofnamisvidbgogo (ofnemi)

Ho6fnun igr beinmergs (hysilssott)
Ha gildi p@]ru i bléoinu, sem geta valdid pvagsyrugigt (pvagsyrudreyri) (aukin pvagsyra i

bl6oi
Liﬁ%nmdir af voldum teppu i litlum blagedum i lifur (teppusjukdémur i blaedum)
N irka ekki sem skyldi, veldur andnaud (6ndunarbilun)

othog/eda vokvi i lungum (lungnabjagur)
a i lungum (millivefjarlungnasjukdémur)
e

lileg rontgenmynd af lungum (lungnaiferd)
Blaeding fra lungum (lungnablading)
Skortur & strefnisupptdku i lungum (surefnisskortur)
Upphleypt Gtbrot & hud (dréfnu-6réultbrot)
Sjukdémur sem pynnir bein, sem veldur pvi ad bein verda veikbyggdari, stokkari og brotthattari
(beinpynning)
Vidbrogo a stungustad
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Mjog sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum)
e Miklir verkir i beinum, brjosti, meltingarvegi eda lidamétum (sigdfrumublodleysi dsamt
sigdfrumukreppu)

e  Skyndileg, lifshettuleg ofneemisvidbrogd (bradaofneemisvidbrogd)

e  Verkir og proti i lidum, svipad pvagsyrugigt (kristallagigt)

e  Breyting & vokvastjornun likamans sem kann ad valda prota (raskanir & vokvarammali)

e Bolga i ®dum hadarinnar (zdabdlga i hid) ’\

e  Plémulit, upphaekkud, sarsaukafull sar & utlimum, og stundum & andliti og halsi, asamt
(Sweets heilkenni)

e Versnun iktsyki @

e Ovenjulegar breytingar i pvagi \

e Minnkud beinpéttni

[ ]

6saedarbolga (bdlga i stéru aedinni sem flytur bl6did fra hjartanu um Iikamﬁ"@% kafla 2.

Tilkynning aukaverkana
Latid leekninn eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. Dettﬂk einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna apb( kanir beint samkveemt

fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. ad tilkynna aukaverkanir er
heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Grastofil "‘b

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja. §

EKkKki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tifgreind er & dskjunni og a afylltu sprautunni a
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur@naéarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2 °C-8 °C), mé ekki frjésago

Geymid afylltu sprautuna i éskjunni ti ar‘gegn ljosi.

Grastofil méa taka ur keli og ge vid stofuhita (ekki yfir 25°C) i eitt skipti i allt ad 15 daga
timabil sem endar innan fyrningartima lyfsins sem merkt er & umbddum. begar Grastofil hefur stadid

vid stofuhita ma ekki setja p Xur inn i keeli. Sprautur med Grastofil sem hafa verid lengur en
15 daga utan kelis skal ek 0g peim skal fargad i samreemi vid gildandi reglur.

Ekki nota Grastofil ef ppéptekur eftir ad pad sé skyjad eda pad sé aflitun eda agnir i pvi.

apoteki um hvepnigteppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

e
6. Pfﬁ@mgar og adrar upplysingar

Grastofil inniheldur

Ekki mé skola ny?%m niour i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i

° Virka innihaldsefnid er filgrastim. Hver ml af lausn inniheldur 90 milljon einingar (sem
jafngildir 900 mikrogrommum [ug]) af filgrastimi. Hver afyllt sprauta inniheldur 48 milljon
einingar (480 pg) af filgrastimi i 0,5 ml lausn.

° Onnur innihaldsefni eru isediksyra, natriumhydroxid, sorbitél (E420), polysorbat 80 og vatn
fyrir stungulyf. Sja kafla 2 ,,Adur en byrjad er ad nota Grastofil*.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Lysing & atliti Grastofil og pakkningasteerdir

Grastofil er teer litlaus lausn fyrir stungulyf eda innrennslislyf. pad kemur fyrir i &fylltri sprautu sem
merktir eru med 1/40 prentudum merkingar fra 0.1 ml og 1,0 ml & bol sprautunnar med nal. Hver afyllt
sprauta inniheldur 0,5 ml af lausn.

Grastofil er faanlegt i pakkningum sem innihalda 1 og 5 &fylltar sprautur.

0\
EkKi vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar. :(\
Markadsleyfishafi \0

Accord Healthcare S.L.U.
World Trade Center, Moll de Barcelona, s/n, ”b
Edifici Est 62 planta,

08039 Barcelona, ,b

Spéann {

Framleidandi @

Apotex Nederland B.V. @

Archimedesweg 2

2333 CN Leiden ’fb

Holland

Accord Healthcare Polska Sp.z o.0.,

ul. Lutomierska 50,95-200 Pabianice, Pélland

Hafid samband vid fulltrda markaésleyfishafa:’{@rjum stad ef Gskad er upplysinga um lyfid:

AT /BE/BG/CY/CZ/DE/DK/EE I/FR/HR/HU/IE/IS/IT/ LT/LV/LX/MT
INL/NO/PL/PT/RO/SE/SI/S 1)

Accord Healthcare S.L.U.

Tel: +34 93 301 00 64 \Q/
EL .

Rafarm AEBE N
KopivBov 12, N. Poywud 1, Abfva
TnA: +30/210677655o\k-

pessi fylgisedill v§& uppferdur: MM/AAAA

Upplysingar s@

I’tarlegar%singar um lyfio eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu

gt er ad nalgast annars stadar

4
Uppli% a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis atladar heilbrigdisstarfsfolki:

Til pess ad bata rekjanleika liffreedilegra lyfja skal skra greinilega heiti og lotunimer lyfsins sem
gefid er.

Ef & parf ad halda mé pynna Grastofil med 5% glukosa. Aldrei er maelt med svo mikilli pynningu ad
han veiti endanlegum styrk sem nemur innan vid 0,2 milljén einingar (2 pg) & ml.
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http://www.serlyfjaskra.is/

Skoda skal utlit lausnarinnar fyrir notkun. Adeins skal nota terar 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 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 4t i 0,2 ml af 200 mg/ml (20%) albdminlausn Ur sermi manna. .

Vid pynningu med 5% glukdsa ma nota Grastofil med gleri og ymsum tegundum af plasti, S\KM
PVC, polyolefini (samfjollidu ur polyprépyleni og polyetyleni) og polypropyleni. :
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