VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Jylamvo 2 mg/ml mixtura, lausn

2. INNIHALDSLYSING
Einn ml af lausn inniheldur 2 mg af metotrexati.
Hjalparefni med pekkta verkun

Einn ml af lausn inniheldur 2 mg af metylhydroxybensodati (sem natriumsalt) og 0,2 mg af
etylhydroxybensoati.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM

Mixtara, lausn.

Ljosgul lausn.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Jylamvo er notad vid eftirfarandi abendingum:

Vid gigtar- og hudsjukdomum

o Virk iktsyki hja fullordnum sjuklingum.

o Fjollidagigtarform af virkri, alvarlegri, sjalfvakinni barnalidagigt (JIA) hja unglingum og
bornum 3 ara og eldri, pegar svorun vid boélgueydandi gigtarlyfjum (NSAID) er 6fullnaegjandi.

o Alvarlegur, pralatur sori, sem dregur ur starfsgetu og synir ekki naega svérun vid 6drum
medferdum 4 bord vid ljésamedferd, medferd med psoraleni og utfjolublaum A geislum
(PUVA) og retin6idum, og alvarleg soralidbolga hja fullordnum sjuklingum.

Vid krabbameini

o Vidhaldsmedferd vid bradu eitilfrumuhvitblaedi (ALL) hja fullordnum, unglingum og bérnum
3 éra og eldri.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Metotrexat skal adeins avisad af laeknum sem eru sérfraedingar i notkun metotrexats og skilja fyllilega
aheettuna tengda medferd med metotrexati.

Skammtar

Gigtar- og hudsjukdomar




Mikilveeg varnadarord vardandi skommtun Jylamvo (metotrexats)

Vid meodferd gigtar- eda hidsjuikdoma ma adeins taka Jylamvo (metdtrexat) einu sinni i viku. Rong
skdmmtun vid notkun Jylamvo (metoétrexats) getur valdio alvarlegum aukaverkunum, p.m.t. dauda.
Lesid pennan kafla samantektar a eiginleikum lyfs mjog vandlega.

Sa sem avisar lyfinu skal tryggja ad sjuklingar eda umonnunaradilar peirra geti fylgt medferdarazetlun
med skdmmtun einu sinni i viku.

Sa sem avisar lyfinu skal skra inntokudag lyfsins a lyfio.

Skammtur og lengd medferdar eru akvedin sérstaklega fyrir hvern og einn, byggt 4 kliniskum
upplysingum um sjakling og pol gagnvart metotrexati. Meoferd vid iktsyki, alvarlegri sjalfvakinni
barnalidagigt, alvarlegum soéra og alvarlegri soralidbolgu er langtimamedferd.

Ekki skal gefa meira en 25 mg (12,5 ml) 4 viku. Steerri skammtar en 20 mg (10 ml)/viku geta valdid
verulegri aukningu eiturverkana, einkum beinmergsbelingu.

A0 auki skal gefa samtimis uppbotarmedferd med 5 mg af folinsyru tvisvar i viku (nema daginn sem
lyfjagjof fer fram).

Skommtun handa fulloronum sjuklingum med iktsyki

Radlagdur upphafsskammtur er 7,5 mg (3,75 ml) af metdtrexati einu sinni i viku.
Byggt a virkni sjukdoms og poli sjuklings ma auka skammtinn smatt og smatt um 2,5 mg (1,25 ml) a
viku.

Buast ma vio svorun vid medferd eftir u.p.b. 4-8 vikur.

begar tileetludum arangri af medferd er naod skal smatt og smatt minnka skammtinn nidur i minnsta
arangursrika vidhaldsskammt.

Hugsanlegt er ad einkenni komi fram ad nyju eftir ad medferd er heett.

Skommtun handa bornum og unglingum med fjollidagigtarform afsjalfvakta barnalidagigt (JIA)

Sjuklingum med barnalidagigt skal avallt visa til gigtardeildar sem sérheefir sig i medferd
barna/unglinga.

Réolagdur skammtur er 10-15 mg (5-7,5 ml)/m? likamsyfirbords/viku. Ef medferd ber ekki arangur ma
auka vikulega skommtun i 20 mg (10 ml)/m? likamsyfirbords/viku. Hins vegar skal vidhafa tidara
eftirlit ef skammtar eru auknir.

Skommtun handa fullordnum med alvarlegan sora og fulloroum sjuklingum med soralidbolgu

Radlagt er ad gefa prufuskammt sem nemur 2,5-5 mg (1,25-2,5 ml) einni viku adur en meodferd er
hafin, til pess ad greina snemmkomnar aukaverkanir. Ef videigandi rannsdknarprof eru edlileg einni
viku seinna ma hefja medferd. Radlagdur upphafsskammtur er 7,5 mg (3,75 ml) af metdtrexati einu
sinni i viku. Auka skal skammtinn smatt og smatt en hann 4 p6 almennt ekki ad vera steerri en
vikuskammtur sem nemur 25 mg (10 ml) af metétrexati. Venjulegur skammtur er 10 mg—

25 mg (5 ml-12,5 ml) tekinn einu sinni i viku. Skammtar sem eru staerri en 20 mg (10 ml) & viku geta
valdid verulegri aukningu eiturverkana, einkum beinmergsbelingu.

Almennt ma btiast vid svorun vid medferd eftir u.p.b. 4-8 vikur. begar tiletludum arangri af medferd
er nad skal smatt og smatt minnka skammtinn nidur i minnsta arangursrika vidhaldsskammt.

Krabbamein

Skémmtun vio bradu eitilfrumuhvitbleedi



Metotrexat i litlum skommtum er notad til vidhaldsmedferdar vid bradu eitilfrumuhvitblaedi hja
bornum 3 ara og eldri, unglingum og fullordnum pegar um er ad raeda floknar medferdaraaetlanir
samhlida 60rum frumuhemjandi lyfjum. Medferd skal vera i samremi vid gildandi
medferdarleidbeiningar.

Almennt eru stakir viourkenndir skammtar & bilinu 20-40 mg (10-20 ml)/m? likamsyfirbords.

Ef metotrexat er gefid samhlida 60rum krabbameinslyfjamedferdoum skal taka mid af hugsanlegri
skorun eiturverkana vegna annarra lyfja vid skommtun.

Steerri skammta skal gefa 1 &0.
Born

Gzeta skal varudar vid notkun metdtrexats handa bérnum. Medferd skal vera i samraemi vid gildandi,
birtar medferdarleidbeiningar fyrir born (sja kafla 4.4).

Skammtar eru venjulega byggdir & likamsyfirbordi sjuklings og vidhaldsmedferd er langtimameodferd.

Serstakir sjuklingahopar

Skert nyrnastarfsemi
Nota skal metotrexat med varad handa sjiklingum med skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 4.4).

Adllaga skal skammtinn sem hér segir fyrir sjuklinga med iktsyki, sjalfvakta barnalidagigt, sora og
soralidbolgu. Hvad vardar abendinguna krabbamein gilda einnig tilmeli 1  birtum
meodferdarleidbeiningum.

Kreatinintithreinsun % skammts til lyfjagjafar

(ml/min.)

>60 100

30-59 50

<30 Ekki ma gefa Jylamvo.
Skert lifrarstarfsemi

Metotrexat skal adeins gefa med mikilli varud, ef pad er gefio yfir h6fud, hja sjuklingum sem eru med
e0a hafa fengid verulegan lifarsjukdom, einkum ef hann stafar af notkun afengis. Ef gallraudagildi eru
>5 mg/dl (85,5 umol/1) skal ekki nota metotrexat (sja kafla 4.3 og 4.4).

Born
Ekki er malt med notkun handa bérnum yngri en 3 ara par sem ekki liggja fyrir naeegar upplysingar um
verkun og 0ryggi vardandi pennan hop sjuklinga.

Aldradir

fhuga skal ad minnka skammta hja 6ldrudum sjuklingum (65 ara og eldri) par sem lifrar- og
nyrnastarfsemi og folinsyrufordi minnka med hakkandi aldri. Auk pess er melt med nanu eftirliti med
sjuklingum hvad vardar snemmkomin merki um eiturverkanir (sja kafla 4.4, 4.5, 4.8 og 5.2).

Sjuklingar med sjuklega vokvasdfnun (fleidruvokvi, skinuholsvékvi)

bar sem helmingunartimi metotrexats getur lengst fjorfalt hja sjuklingum med sjuklega vokvaséfnun
getur purft ad minnka skammtinn og i sumum tilfellum jafnvel ad hatta notkun metotrexats (sja kafla
4.4 0g 5.2). Meta a hversu mikid skuli minnka skammta i hverju einstoku tilfelli.




Lyfjagjof

Jylamvo er adeins til inntdku.
Taka ma lyfid med eda an matar.

Lausnin fzest tilbuin til notkunar og hana parf ad gleypa med dalitlu vatni til pess a0 fjarlegja
hugsanlegar leifar metotrexats ur munnholinu.

10 ml munngjafarsprauta til skdmmtunar fylgir med svo maela megi nakvaemlega avisadan skammt
(sja fylgisedil).

Ef inntaka ber ekki arangur skal skipta yfir i stungulyf. Petta ma gera med pvi ad gefa metotrexat i
voova eda undir hiid og meelt er med pvi fyrir sjiklinga sem syna ekki negt frasog vid notkun
metotrexats til inntoku eda sem pola inntdku ekki vel.

4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1
Skert lifrarstarfsemi (gallraudagildi eru >5 mg/dl [85,5 umol/1], sja kafla 4.2)
Misnotkun afengis

Alvarlega skert nyrnastarfsemi (kreatinintithreinsun minni en 30 ml/min., sja kafla 4.2)
Undirliggjandi blodsjikdomar, svo sem vanproski i beinmergsvef, hvitfrumnafeeo,
blodflagnafed eda verulegt blodleysi

Onamisbzling

Alvarlegar, bradar eda langvinnar sykingar, svo sem berklar og HIV

Munnbolga, sar i munnholi og pekkt virk sar i meltingarvegi

Brjostagjof (sja kafla 4.6)

Samtimis bolusetning med lifandi boéluefnum

Auk pess, hvad vardar adrar abendingar en krabbamein
o Medganga (sja kafla 4.6)

4.4 Sérstok varnadarord og vartdarreglur vio notkun

Mixturan inniheldur 2 mg af metdtrexati i hverjum ml af lausn; skammtasprautan er kvoroud i
ml en ekki mg; gaeta skal pess ad avisa réttu skammtarammali.

Upplysa verdur sjuklinga med gigtar- og hidsjukdoma 4 o6tvireedan hatt um ad medferd skuli adeins
fara fram einu sinni i viku en ekki daglega. Rong notkun metdtrexats getur valdid alvarlegum og
jafnvel banveenum aukaverkunum. Gefa skal heilbrigdisstarfsmonnum og sjuklinum skyr fyrirmeeli.

Sa sem avisar lyfinu skal lata skra inntokudag lyfsins a lyfid.

Sa sem avisar lyfinu skal ganga Gr skugga um pad ad sjuklingar skilji a0 adeins skal taka Jylamvo
(metotrexat) einu sinni i viku.

Sjuklinga verdur ad upplysa um um mikilvaegi pess a0 fylgja inntdku einu sinni i viku.

Hafa parf videigandi eftirlit me0 sjuklingum medan 4 medferd stendur svo greina megi og meta merki
um hugsanlegar eiturverkanir eda aukaverkanir an tafar.

bvi skal metotrexat adeins gefid af eda undir umsjon leekna med pekkingu og reynslu hvad vardar
medferd med andmetabolitum.

Hafa skal afar strangt eftirlit med sjuklingi i kjolfar fyrri geislamedferdar (einkum 4 mjadmagrind),
starfsskerdingar 1 blodmyndandi kerfi (t.d. eftir fyrri geisla- eda krabbameinslyfjamedferd), skerts
almennts heilsufars og auk pess vid haan aldur og hja mjog ungum bérnum.

Vegna moguleika & alvarlegum eda jafnvel banvenum eiturverkunum skal leknirinn sem hefur
umsjon med medferdinni upplysa sjuklinga vandlega um mogulega ahettu (svo sem snemmkomin
merki og einkenni um eiturverkanir) og radlagdar oryggisradstafanir. Upplysa skal sjuklinga um ad
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peir verdi ad lata lekninn vita tafarlaust ef einhver einkenni koma fram um ofskdmmtun og ad hafa
purfi eftirlit med ofskdmmtun (p.m.t. regluleg rannsoknarprof).

Steerri skammtar en 20 mg (10 ml)/viku geta valdid verulegri aukningu eiturverkana, einkum
beinmergsbalingu.

Vegna seinkunar a Utskilnadi metdtrexats hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi skal medhondla
ba med sérstakri adgat og adeins med litlum skommtum af metotrexati (sja kafla 4.2).

Metotrexat skal adeins gefa med varud, ef pad er gefio yfir hofud, hja sjuklingum sem eru med
verulegan lifarsjukdom, einkum ef hann stafar/stafadi af notkun afengis.

Frjésemi

Tilkynnt hefur verid um ad metotrexat valdi skerdingu a frjosemi, fekkun sadfrumna, tidatruflun og
tidaleysi hja moénnum, medan a medferd stendur og i stuttan tima eftir ad henni er heett. Pad getur haft
ahrif a s&dismyndun og eggmyndun medan a lyfjagjof stendur, en slik ahrif virdast ganga til baka
pegar medferd er hatt.

Vanskopunarahrif og dhatta vardandi @&xlun

Metotrexat veldur eiturverkunum a fosturvisum, fosturlati og vansképun fostra hja ménnum. bvi skal
reda hugsanleg ahrif & exlun, fosturmissi og medfeeddar vanskapanir vid kvenkyns sjuklinga a
barneignaraldri (sja kafla 4.6).

Vid 60rum abendingum en krabbameini parf ad stadfesta ad pungun sé ekki fyrir hendi adur en
Jylamvo er notad. Ef konur 4 barneignaraldri f4 medferd verdur ad nota érugga getnadarvérn medan 4
medferdinni stendur og i ad minnsta kosti 6 manudi eftir ad medferd lykur.

Sja radleggingar um getnadarvarnir fyrir karlmenn i kafla 4.6.

Raolagdar rannsdknir og Oryggisradstafanir

Adur en medferd er hafin eda hafin G ny eftir batatimabil

Bloodkornatalning dsamt deilitalningu hvitkorna og blodflogum, lifrarensim, gallraudi, albumin i sermi,
rontgenmyndataka af lungum og prof a starfsemi nyrna. Ef klinisk abending liggur fyrir skal atiloka
berkla og lifrarbolgu B og C.

Medan a medferd stendur

Framkvama parf eftirfarandi prof vikulega fyrstu tvaer vikurnar og sidan a tveggja vikna fresti i
manud; eftir pad a.m.k. einu sinni { manudi naestu sex manudi og sidan a.m.k. a priggja manada fresti,
byggt 4 hvitkornafjolda og astandi sjuklingsins.

fhuga skal tidara eftirlit pegar skammtur er aukinn. Einkum skal fylgjast med 6ldrudum sjuklingum
med stuttu millibili hvad vardar snemmkomin merki um eiturverkanir (sja kafla 4.2).

— Skooa skal munn og hals med tilliti til breytinga d slimhuid.

- Blddkornatalning dsamt deilitalningu hvitkorna og blodflogum. Baeld blodmyndun af voldum
metotrexats kann ad koma sndgglega fram og vio skammta sem virdast 6ruggir. Alvarleg
feekkun hvitkorna eda blodflagna gefur til kynna a0 tafarlaust skuli haetta medferd og hefja
videigandi studningsmedferd. Hvetja skal sjuklinga til ad tilkynna l&ekninum um 61l merki og
einkenni sem gefa sykingu til kynna. Hja sjiklingum sem fa samtimis lyf sem valda
eiturverkunum a blodi (t.d. leflinémid) skal fylgjast naid med blodhag og blodflogum.

- Lifrarprof
Ekki skal hefja medferd og haetta skal henni ef vidvarandi eda veruleg fravik koma fram a
lifrarprofum, 68rum rannsoknum 4 lifrartrefjun sem ekki eru ifarandi eda & vefjasynum r lifur.



Tilkynnt hefur verid um skammvinna hakkun transaminasa sem nemur tvisvar eda prisvar
sinnum edlilegum efri morkum hja sjuklingum med tidnina 13-20%. Vidvarandi heekkun &
lifrarensimum og/eda leekkun albiimins 1 sermi geta gefid til kynna alvarlegar eiturverkanir a
lifur. Ef um er a0 reda vidvarandi hekkun 4 lifrarensimum skal thuga ad minnka skammtinn
eda hatta medferd.

Ekki er vist ad haegt s¢ ad segja fyrir um vefjafraedilegar breytingar, trefjun og sjaldnar
skorpulifur ut fra 6edlilegum lifrarprofum. I sumum tilvikum skorpulifrar eru transaminasar
edlilegir. bvi skal ithuga greiningaradferdir sem ekki eru ifarandi til ad fylgjast meo astandi
lifrar, auk lifrarprofa. Thuga skal toku lifrarsyna hja hverjum einstaklingi fyrir sig ad teknu tilliti
til fylgisjukdoma sjiklingsins, sjukrasdgu og dhzttu sem tengist toku vefjasynis. Ahattupaettir
fyrir eiturverkanir a lifur eru medal annars 6hofleg afengisneysla, vidvarandi haekkun
lifrarensima, saga um lifrarsjukdom, fjolskyldusaga um arfgenga lifrarsjukdoma, sykursyki,
offita og fyrri snerting vid lyf eda efni sem hafa eiturverkanir 4 lifur og langvarandi medferd
med metotrexati.

Ekki skal gefa 6nnur lyf til vidbotar sem hafa eiturverkanir 4 lifur medan 4 medferd med
metotrexati stendur, nema bryna naudsyn beri til. Fordast skal neyslu afengis (sja kafla 4.3 og
4.5). Fylgjast skal nanar med lifrarensimum hja sjiklingum sem taka 6nnur lyf samhlida sem
hafa eiturverkanir a lifur.

Geeta skal aukinnar varGidar hja sjuklingum me0 insulinhada sykursyki vid medferd med
metotrexati, par sem skorpulifur hefur komid fram i einstokum tilfellum &n nokkurrar heekkunar
transaminasa.

Hafa skal eftirlit med nyrnastarfsemi med nyrnastarfsemi med préfunum a starfsemi nyrna og
pvagrannsoknum. Ef kreatiningildi hakka i sermi skal minnka skammtinn. Ef Gthreinsun
kreatinins 1 sermi er minni en 30 ml/min., skal ekki veita medferd med metotrexati (sja kafla 4.2
0g 4.3).

Ekki skal hefja medferd med i medallagi storum og storum skommtum af metotrexati ef pH
gildi pvags eru leegri en 7,0. Profa parf syrustigshaekkun pvags med endurteknu eftirliti med pH
gildum (gildi heerri en eda jofn 6,8) a.m.k. fyrstu 24 kist. eftir ad lyfjagjof er hafin med
metotrexati.

Skodun ondunarvega: Fylgjast skal med sjuklingum me0 tilliti til einkenna um truflun &
lungnastarfsemi og framkvama skal prof a lungnastarfsemi ef a parf ad halda. Lungnatengd
einkenni (einkum purr hosti an uppgangs) eda osértek lungnabolga sem kemur fram vid
medferd med metodtrexati geta verid merki skada sem getur reynst haettulegur svo stodva parf
medferd og veita naid eftirlit. bott klinisk einkenni séu mismunandi pjast sjuklingar med
lungnasjukdéma af voldum metotrexats yfirleitt af hita, hosta, andnaud eda surefnisskorti. Taka
parf rontgenmynd af lungum svo utiloka megi sykingu. Vart getur ordid vid brada eda langvinna
millivefslungnaboélgu, oft i tengslum vid raudkyrningafjold, og tilkynnt hefur verid um
dau0sfoll. Upplysa skal sjiklinga um haettu 4 lungnabdlgu og radleggja peim a0 hafa tafarlaust
samband vid leekninn ef peir fa pralatan hosta eda pralata andnaud.

A0 auki hefur verid tilkynnt um lungnablodrubladingu vegna notkunar metétrexats vid
gigtarsjukdomum og tengdum abendingum. Pessi tilvik geetu einnig verid vegna a&dabodlgu og
annarra fylgisjikdéma. Hafa skal 1 huga, vid grun um lungnablodrubledingu, ad hefja rannsokn
tafarlaust til ad stadfesta greininguna.

Heetta skal notkun metotrexats hja sjiklingum med lungnaeinkenni og framkvama skal
rannsokn tafarlaust (p.m.t. rontgenmyndatdku af lungum) til pess ad utiloka sykingu og axli. Ef
grunur leikur 4 um lungnasjikdom af voldum metotrexats skal hefja medferd med barksterum
og ekki hefja medferd aftur med metotrexati.
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Lungnaeinkenni kalla & hrada sjukdomsgreiningu og a0 medferd sé heaett med metotrexati.
Lungnasjukdomar af voldum metotrexats, svo sem lungnabdlga, geta reynst bradir og komio
fram hvener sem er medan & medferd stendur, eru ekki alltaf fyllilega afturkreefir og hafa pegar
komid fram vid alla skammta (p.m.t. litla skammta sem namu 7,5 mg (3,75 ml)/viku).

Teekiferissykingar geta komid fram vid medferd med metotrexati, p.m.t. Pneumocystis jiroveci
lungnabolga sem getur einnig reynst banvaen. Ef sjiklingur faer lungnaeinkenni skal thuga
moguleika a pvi ad um Preumocystis jiroveci lungnabolgu sé a0 reda.

Sérstakrar adgatar er porf hja sjuklingum med skerta lungnastarfsemi.

Sérstakrar adgatar er einnig porf pegar um Ovirkar langvinnar sykingar er ad reeda (t.d. ristil,
berkla, lifrarbolgu B eda C) par sem mdguleiki er fyrir hendi 4 virkjun slikra sykinga.

Skert nyrnastarfsemi og sjuklingar sem eiga skerta nyrnastarfsemi a heettu

bar sem metotrexat hverfur ad mestu leyti brott um nyru er buist vid aukinni péttni pegar um skerta
nyrnastarfsemi er ad raeda sem getur valdiod alvarlegum aukaverkunum.

Ef skert nyrnastarfsemi er hugsanleg (t.d. hja 61drudum einstaklingum) skal eftirlit fara fram med
styttra millibili. Petta 4 einkum vid pegar lyf sem hafa ahrif 4 brotthvarf metotrexats eda lyf sem valda
nyrnaskemmdum (t.d. bolgueydandi gigtarlyf) eda geta hugsanlega leitt til skertrar blodmyndunar eru
gefin samhlida.

Ef dheettupeettir 4 bord vid raskanir 4 nyrnastarfsemi eru til stadar, p.m.t. veeg skerding 4
nyrnastarfsemi, er ekki mealt med samhlida lyfjagjof med bolgueydandi gigtarlyfjum. Vessapurrd kann
einnig ad auka eiturverkanir af voldum metotrexats.

(Sja eftirlit med nyrnastarfsemi)
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Oncemiskerfi

Vegna ahrifa metotrexats a onemiskerfio kann pad ad skerda svorun vio bolusetningum og hafa ahrif
a nidurstdour onzemisprofa. Ekki skal gefa samtimis bolusetningu med lifandi boluefnum.

lllkynja eitlacexli

Illkynja eitlazexli kunna ad koma fram hja sjuklingum sem fa metétrexat i litlum skommtum og i
slikum tilfellum verdur ad hatta medferd. Ef eitlazxli ganga ekki til baka af sjalfsdadum verdur ad
hefja frumudrepandi medferd.

Fleioruvokvi eda skinuholsvékvi
Drena skal fleidruvokva og skinuholsvokva adur en medferd er hafin med metotrexati (sja kafla 4.2).

Adstedur sem valda vessapurrd, svo sem uppkost, nidurgangur eda munnbolga

Adstzdur sem valda vessapurrd, svo sem uppkdst, nidurgangur eda munnbolga, geta aukid
eiturverkanir vegna haekkads magns virka innihaldsefnisins. Ef svo er verdur ad hatta medferd med
metotrexati par til einkenni hafa horfid.

Mikilvagt er ad greina hvort aukning hefur ordid 4 magni virka innihaldsefnisins innan 48 klst. eftir
a0 medferd er hafin pvi annars geta komid fram oafturkraefar eiturverkanir af voldum metdtrexats.

Nidurgangur og saramunnbolga geta verid merki um eiturverkanir og kalla 4 pad ad medferd sé heett,
annars er hatta a4 parmabolgu asamt bledingu og dauda af voldum gdtunar i pérmum. Ef vart verour
vid blodug uppkost, svartar haegdir eda blod 1 hegdum parf ad heetta medferd.

Uppbotarmedferd med folinsyru

Ef brad eiturverkun a sér stad af voldum metotrexats er hugsanlegt ad sjtklingar purfi ad fa medferod
med foliniksyru. Hja sjuklingum med iktsyki eda sora kann uppbotarmedferd med folinsyru eda
foliniksyru ad draga Ur eiturverkunum metdtrexats, svo sem einkennum i meltingarfeerum, munnbolgu,
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harmissi og haekkudum lifrarensimum.

Melt er med pvi ad athuga gildi B12 vitamins adur en uppbotarmedferd er hafin med folinsyru,
einkum hj4 fullordnum eldri en 50 ara, par sem inntaka folinsyru kann ad dylja skort 4 B12 vitamini.

Vitamin
Vitaminblondur eda adrar vorur sem innihalda folinsyru, foliniksyru eda afleidur peirra kunna ad
draga ur verkun metotrexats (sja kafla 4.2 og 4.5).

Ljosncemi

Ljosnaemi sem lysir sér med slemum solbruna hefur komid fram hja sumum sem fa metotrexat (sja
kafla 4.8). Fordast a utsetningu fyrir sterku solarljosi eda UV-1j0si nema samkvamt leeknisradi.
Sjuklingar eiga ad nota fullneegjandi solarvorn til varnar sterku sélarljosi.

Hudbolga af voldum geislunar og s6lbruni kunna ad koma fram ad nyju medan 4 medferd stendur med
metotrexati (hadviobrogd vegna geislunar). Sora-tengd sar geta versnad vid UV geislun og samhlida
lyfjagjof med metotrexati.

Eiturverkanir a hud

Tilkynnt hefur verid um alvarleg og stundun banvaen hidvidbrogd, par med talid eitrunardrep i
hudpekju (Lyells heilkenni) eda Stevens-Johnson heilkenni i kjolfar stakra eda margra skammta af
metotrexati.

Heilakvilli/hvitfrumnaheilakvilli

bar sem tilfelli heilakvilla/hvitfrumnaheilakvilla hafa komid fram hja krabbameinssjuklingum sem
fengu medferd med metdtrexati er heldur ekki haegt ad Gtiloka slikt hja sjuklingum par sem lyfid er
notad vid 60rum abendingum en krabbameini.

Ageng fiolhreidra innlyksuheilabdlga (progressive multifocal leukoencephalopathy (PML))

Tilkynnt hefur verid um tilvik dgengrar fjolhreidra innlyksuheilabdlgu hja sjuklingum sem fa
metétrexat, adallega vid samhlida notkun annarra 6namisbzlandi lyfja. Ageng fjélhreidra
innlyksuheilabolga getur verio banvan og skal h6f0 i huga vid mismunargreiningu hja 6nemisbaldum
sjuklingum med ny eda versnandi einkenni fra taugakerfi.

Varnadarord i tengslum vid hjdlparefni
betta lyf inniheldur natrium metylparahydroxybensoat (E219) og etylparahydroxybensodat (E214). bad
kann ad valda ofnemisviobrogdum (hugsanlega siokomnum).

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

fhuga skal hzttu & milliverkunum milli bélgueydandi gigtarlyfja og metétrexats hja sjuklingum sem fa
litla skammta af metotrexati, einkum ef nyrnastarfsemi er skert. Ef porf er 4 samsettri medferd skal
fylgjast med blodkornatalningu og nyrnastarfsemi. Syna skal adgat ef badi bolgueydandi gigtarlyf og
metotrexat eru gefin 4 innan vid 24 klst. timabili par sem slikt getur valdid haekkun metotrexats 1
bléovokva og par med aukid eiturverkanir. Dyrarannsoknir syndu ad lyfjagjof bolgueydandi
gigtarlyfja, p.m.t. salisylsyru, olli minnkadri pipluseytingu metdtrexats og jok par med eiturverkanir
pess. 1 kliniskum rannséknum par sem bélgueydandi gigtarlyf og salisylsyra voru gefin saman hja
sjuklingum med iktsyki vard hins vegar ekki vart vid aukningu aukaverkana. Halda ma afram ad
medhondla iktsyki med slikum lyfjum medan & medferd stendur med metdtrexat i litlum skommtum,
en adeins undir strongu lekniseftirliti.

Hafa skal ndid eftirlit med sjuklingum sem taka lyf sem geta hugsanlega valdio eiturverkunum & lifur
medan 4 medferd stendur med metotrexati (t.d. lefluinomid, asatidprin, sulfasalasin og retinoio), hvad
vardar auknar eiturverkanir 4 lifur. Fordast skal neyslu dfengis medan 4 medferd stendur med
metotrexati (sja kafla 4.4). Regluleg afengisneysla og gj6f med lyfjum sem valda eiturverkunum & lifur
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auka likur 4 aukaverkunum sem fela i sér eiturverkanir & lifur med metotrexati.

Gjof annarra lyfja sem valda eiturverkunum 4 blodi eykur likur & alvarlegum aukaverkunum
metotrexats sem fela 1 sér eiturverkanir 4 bl6d. Samtimis gjof metamizols og metotrexats getur aukid
eiturverkanir metotrexats a blod, einkum hja 6ldrudum sjuklingum. Pess vegna a ad fordast
samhlidagjof.

Hafa ber i huga lyfjahvarfamilliverkanir milli metétrexats, krampaleysandi lyfja (leekkud gildi
metotrexats 1 sermi) og S-fliorarasils (aukinn helmingunartimi 5-fliortrasils).

Salisylot, fenylbutason, difenylhydantoin (= fenytoin), barbitirét, roandi lyf, getnadarvarnarlyf til
inntdku, tetrasyklin, amidopyrin-afleidur, silfonamid, tiasid pvagreesilyf, blodsykurslekkandi lyf til
inntdku, doxorubicin og p-amindbensdsyra draga ur bindingu metotrexats vio albumin 1 sermi og auka
pvi adgengi og par med eiturverkanir (6bein aukning skammta).

Probenesiod og mildar lifraenar syrur geta einnig dregio ur pipluseytingu metotrexats og pvi valdid a
sama hatt dbeinni aukningu skammta.

Syklalyf a bord vio penisillin, glykopeptid, stlfonamid, siprofloxasin og cefalotin geta i einstokum
tilvikum dregid ur uthreinsun metotrexats um nyru pannig ad péttni metotrexats i sermi getur aukist og
pvi fylgt eiturverkanir 4 blod og meltingarfeeri.

Syklalyf til inntdku & bord vid tetrasyklin, kloramfenikol og breidvirk syklalyf sem ekki frasogast
kunna ad draga ur frasogi metotrexats i pormum eda trufla parma- og lifrarhringrasina med pvi ad
hamla parmafloru eda beela bakteriuumbrot.

Ef um er a0 reda (fyrri) medferd med lyfjum sem geta valdio aukaverkunum 4 beinmerg (t.d.
sulfonamidum, trimetoprimi/stlfametoxasoéli, kloramfenikoli, pyrimetamini) ber ad hafa i huga
hugsanlegar truflanir 4 bl6dmyndun.

Samhlida medferd med lyfjum sem geta valdid folinsyruskorti (t.d. sulfonamidum,
trimetoprimi/sulfametoxasoli) kann ad valda auknum eiturverkunum af véldum metotrexats. A sama
hatt skal gaeta sérstakrar varudar hja sjuklingum sem pegar eru med folinsyruskort.

Hins vegar getur samhlida lyfjagjof med lyfjum sem innihalda f6liniksyru eda vitaminblondum sem
innihalda folinsyru eda afleidur hennar skert verkun metotrexats.

Samsetning metotrexats og sulfasalasins getur magnad dhrif metoétrexats par sem sulfasalasin veldur
hemlun 4 nymyndun f6linsyru. Petta getur valdid aukinni heettu 4 aukaverkunum po slikt hafi adeins
komid fram hja einstaka sjuklingi 1 allmérgum rannséknum.

Ciklosporin kann ad auka verkun og eiturverkanir metdtrexats. Haetta er & of mikilli 6nemisbaelingu
asamt heettu 4 eitilfrumufjolgun vid notkun pessarar samsetningar.

Notkun kéfnunarefnisoxids magnar ahrif metotrexats 4 umbrot folats og pad veldur auknum
eiturverkunum & bord vid alvarlega, 6fyrirsjaanlega mergbelingu og munnbolgu og slemar,
ofyrirsjaanlegar eiturverkanir 4 taugar vid ef um er ad reeda gjof i 1 heila- og maenuvokva. bott draga
megi Ur pessum ahrifum med pvi ad gefa kalsium folinat skal fordast samhlida notkun
kofnunarefnisoxids og metotrexats.

Samhlida lyfjagjof protonpumpuhemla & bord vid dmeprasol eda pantdprasol getur valdid
milliverkunum: samhlida lyfjagjof metotrexats og dmeprasols olli seinkudu brotthvarfi metotrexats um
nyru. { einu tilfelli par sem metdtrexat var gefid 4samt pantoprasoli kom fram hemlun 4 brotthvarfi
umbrotsefnisins 7-hydroxymetotrexats um nyru og vart vard vid vodvaverki og skjalfta.

Notkun prokarbasins medan 4 haskammta medferd med metotrexati stendur eykur haettuna 4 skertri
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nyrnastarfsemi.

Fordast skal 6hoflega neyslu drykkja sem innihalda koffin eda te6fyllin (kaffi, koffinbeettir drykkir,
svart te) medan 4 medferd stendur med metotrexati par sem dregid getur ur ahrifum metotrexats vegna
hugsanlegrar milliverkunar milli metdtrexats og metylxantina vid adendsin vidtaka.

Samsett medferd med metotrexati og leflundomidi kann ad auka haettu 4 blodfrumnafad.

Einkum parf a0 syna a0gat vid samsetta medferd med metodtrexati og dnemistemprandi lyfjum pegar
um er ad reda baklunaradgerd sem fylgir mikil heetta 4 sykingu.

Kolestyramin getur aukid annad brotthvarf metotrexats en um nyru med pvi ad trufla parma- og
lifrarhringrasina.

fhuga parf moguleikann 4 seinkadri Gthreinsun metotrexats pegar pad er gefid 4samt 63rum
frumuhemjandi lyfjum.

Geislamedferd medan a notkun metotrexats stendur getur aukid heettu a drepi i mjukvef eda beinum.

Metotrexat getur dregid ur Uthreinsun teofyllins. Vid samhlida medferd med metotrexati skal pvi hafa
eftirlit med teofyllin gildum 1 sermi.

Sambhlida lyfjagjof merkaptopurins og metotrexats getur aukid adgengi merkaptopurins, hugsanlega
vegna hemlunar 4 umbrotum merkaptopurins.

Vegna mogulegra ahrifa metdtrexats & onaemiskerfid kann pad ad veita falskar nidurstodur
bolusetninga og profa (6naemisadgerdir til pess ad meta dnaemissvorun). Medan 4 medferd stendur
med metdtrexati skal fordast samtimis bolusetningu med lifandi béluefnum (sja kafla 4.3 og 4.4).

4.6 Frjésemi, medganga og brjéstagjof

Konur 4 barneignaraldri/Getnadarvarnir kvenna

Konur mega ekki verda pungadar medan 4 medferd stendur med metdtrexati og nota parf 6rugga
getnadarvorn medan & medferdinni stendur med metdtrexati og 1 a.m.k. 6 manudi eftir pad (sja kafla
4.4). Adur en medferd er hafin parf ad upplysa konur 4 barneignaraldri um haettu 4 vansképunum i
tengslum vi0 metotrexat og ttiloka parf med videigandi adferoum ad pungun sé fyrir hendi, t.d.
pungunarprof. Medan & medferd stendur skal endurtaka pungunarprof eftir pvi sem klinisk porf er &
(t.d. eftir ad hlé er gert & getnadarvorn). Kvenkyns sjuklingar sem geta ordid pungadir verda ad fa
radgjof um getnadarvarnir og pungun.

Getnadarvarnir karla

Ekki er pekkt hvort metotrexat kemur fram i sae0i. Metdtrexat reyndist valda eiturverkunum a
erfdaefni i dyrarannsoknum svo ekki er hagt ad utiloka algjorlega haettu a eiturverkunum a erfoaefni
sadfruma. Takmorkud klinisk gogn gefa ekki til kynna aukna hattu & vanskdpunum eda fosturmissi
eftir utsetningu f60ur fyrir litlum skdmmtum af metdtrexati (innan vid 30 mg [15 ml]/viku). Hvao
steerri skammta vardar liggja ekki fyrir naegar upplysingar til pess ad meta hattu & vansképunum eda
fosturmissi eftir Gtsetningu fodur.

Til varudar er kynferdilega virkum karlkyns sjuklingum eda kvenkyns moékum peirra radlagt ad nota
orugga getnadarvorn medan 4 medferd karlkyns sjiklings stendur og 1 a.m.k. 3 manudi eftir ad notkun
metotrexats er hatt. Kalmenn skulu ekki gefa s&di medan & medferd stendur og i a.m.k. 3 manudi eftir
ad notkun metodtrexats er hatt.

Medganga
Ekki ma nota metotrexat 4 medgongu vid 60rum abendingum en krabbameini (sja kafla 4.3). Ef
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pungun & sér stad medan a medferd stendur med metotrexati og i allt a0 sex manudi eftir pad skal
leeknir veita radleggingar vardandi heettu a skadlegum ahrifum 4 barnid i tengslum vid medferd og
framkvema skal 6mskoOanir til pess ad stadfesta edlilegan proska fosturs. Dyrarannsoknir hafa synt
eiturverkanir 4 exlun med metotrexati, einkum a fyrsta pridjungi medgongu (sja kafla 5.3). Metotrexat
hefur valdid fosturskemmdum hja ménnum; tilkynnt hefur verid um pad pad hafi valdid fosturlati,
fosturmissi og/eda arfgengum fravikum (tengdum héfudkupu og andliti, hjarta og eedum,
midtaugakerfi og utlimum).

Metotrexat er 6flugur vansképunarvaldur hja ménnum sem veldur aukinni hattu 4 fosturmissi,
skertum vexti i modurkvidi og medfeeddum vanskdpunum ef Gtsetning a sér stad a medgongu.

o Tilkynnt var um fosturmissi hja 42,5% pungudum konum sem fengu medferd med litlum
skommtum af metotrexati (innan vid 30 mg [15 ml]/viku), samanborid vid 22,5% hja
sjuklingum med sama sjukdom sem fengu 6nnur lyf en metétrexat.

o Meirihattar feedingargallar komu fram vid 6,6% lifandi feedinga hja konum sem fengu medferd
med litlum skommtum af metotrexati (innan vid 30 mg [15 ml]/viku) & medgdngu, samanborid
vid u.p.b. 4% lifandi feedinga hja sjuklingum med sama sjukdom sem fengu 6nnur lyf en
metotrexat.

Ekki liggja naegar upplysingar fyrir vardandi utsetningu fyrir metotrexati 4 medgoéngu sem nemur
meira en 30 mg (15 ml)/viku en buist er vid aukinni tioni fésturmissis eda medfaeddra vanskapana,
einkum vid skammta sem algengt er ad nota vid krabbameini.

Tilkynnt hefur verid um edlilega medgongu pegar toku metdtrexats var hatt fyrir getnad.

begar metotrexat er notad vio krabbameini skal ekki gefa pad 4 medgongu, einkum & fyrsta pridjungi
medgongu. I hverju tilfelli skal vega dvinning af medferd gegn hugsanlegri ahaettu fyrir fostur. Ef lyfid
er notad a medgongu eda ef sjuklingur verdur pungadur medan 4 toku metdtrexats stendur skal
upplysa sjuklinginn um hugsanlega ahaettu fyrir fostur.

Brjostagjof

bar sem metotrexat berst 1 brjostamjolk og kann ad valda eiturverkunum hja bérnum sem eru a brjosti
er medferd frabending medan a brjostagjof stendur (sja kafla 4.3). Ef notkun reynist naudsynleg
medan 4 brjostagjafartimabili stendur parf a0 heetta brjostagjof adur en medferd hefst.

Frj6semi

Metotrexat hefur ahrif a seedismyndun og eggmyndun og kann ad draga ur frjésemi. Hja ménnum
hefur verid tilkynnt um ad metotrexat hafi valdid saedisfrumnaeklu, tidatruflunum og tidaleysi. Pessi
ahrif virast geta gengio til baka i flestum tilvikum eftir a0 medferd er heett. Ef um krabbamein er ad
ree0a er malt med ad konur sem fyrirhuga pungun leiti radlegginga hja erfoaradgjafadeild adur en
medferd hefst, ef mogulegt er, og karlmenn @ttu ad leita radgjafar vardandi hugsanlega geymslu sadis
adur en medferd er hafin par sem metotrexat getur valdio eiturverkunum 4 erfdaefni vid stora skammta
(sja kafla 4.4).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Metotrexat hefur veeg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla par sem vart getur ordid vio truflanir i
midtaugakerfi 4 bord vid preytu, sundltilfinningu eda svefnh6fga medan & medferd stendur.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 Orygei
Almennt eru nygengi og alvarleiki aukaverkana talin vera skammtahad.
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Vid axlishemjandi meodferd eru mergbaeling og slimhudarbolga helstu eiturverkanir sem takmarka
skammta af metotrexati. Alvarleiki pessara verkana fer eftir skammti, lyfjaleid og lengd notkunar
metotrexats. Slimhudarbolga kemur yfirleitt fram u.p.b. 3 til 7 ddgum eftir notkun metétrexats en
hvitfrumnafaed og blodflagnafed koma yfirleitt fram 1 kjolfarid nokkrum dogum seinna. Hja
sjuklingum par sem brotthvarfsferlar eru 6skertir ganga mergbaling og slimhtdarbolga yfirleitt til
baka innan 14 til 28 daga.

Alvarlegustu aukaverkanirnar af voldum metoétrexats eru medal annars beinmergsbaeling, eiturverkanir
a lungu, eiturverkanir a lifur, eiturverkanir a nyru, eiturverkanir 4 taugar, segarek, bradaofnamislost
og Stevens-Johnson heilkenni.

Algengustu (mjog algengar) aukaverkanirnar af voldum metdtrexats eru medal annars truflanir i
meltingarfeerum (t.d. munnbdlga, meltingaronot, kvidverkir, 6gledi, lystarleysi og fravik a lifrarprofum
(t.d. heekkun alanin aminoétransferasa (ALAT), aspartat aminéotransferasa (ASAT), gallrauda, alkalin
fosfatasa). Adrar aukaverkanir sem koma oft fyrir (algengar) eru hvitfrumnafad, blodleysi,
blooflagnafaed, hofudverkur, preyta, svefnhofgi, lungnabolga, millivefs
lungnablodrubolga/millivefslungnabdlga oft 4samt raudkyrningageri, séramyndun i munni,
nidurgangur, utpot, rodi og kladi.

Tioni og vaegi aukaverkana fara eftir skdmmtun og tioni lyfjagjafar med metotrexati. bar sem
alvarlegar aukaverkanir kunna jafnvel ad koma fram vid litla skammta skiptir miklu mali ad laeknirinn
sem hefur umsjon med medferd hafi naid eftirlit med sjuklingum (sja kafla 4.4).

Flestar aukaverkanir ganga til baka ef par greinast snemma. Ef vart verdur vid slikar aukaverkanir
skal annadhvort minnka skammtinn eda hatta medferd og gripa til videigandi moétadgerda (sja kafla
4.9). Meoferd med metotrexati skal adeins hefja a ny af mikilli varud, eftir vandlegt mat a4 naudsyn
meodferdar og med aukinni adgat hvad vardar endurkomu eiturverkana.

Tafla yfir aukaverkanir
Ti0nin 4 t6flunni er skilgreind samkvaemt MedDRA flokkun:

Mjog algengar (>1/10)

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

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

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

Koma orsjaldan fyrir (<1/10.000)

Tioni ekki pekkt (ekki heegt ad 4eetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum)

Innan hvers tidniflokks eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Lifferaflokkur Mjog Algengar Sjaldgaefar Mjog Koma orsjaldan fyrir | Tioni ekki
algengar sjaldgaefar pekkt
Sykingar af Sykingar Teakiferissykinga|Ristill Blodsyking, Nokardiusy
voldum sykla r (stundum sykingar af voldum ki,
og snikjudyra banvenar), storfrumuveiru. vafumygla
0g
setumygla,
dreifdur
ablastur
Zxli, Eitlazxli'
go0kynja og
illkynja
(einnig blodrur
og separ)
Bl60 og eitlar Hvitfrumnafzad, Blodfrumnafed, |Risakimfrumu- |Beinmergsbeling Blading
Bloodflagnafaed, kyrningahrap, blodleysi (alvarleg),
Blodleysi blé6dmyndunar- vanmyndunarblédleysi,
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raskanir

eitilfrumnafj6lgunarrosk

un?,

raudkyrningafjold,
daufkyrningafaed,
kimfrumueitlakvilli.
Onamiskerfi Ofn@misvid- Onazmisbeling,
brogo, ofnamisedabdlga
bradaofnaemi- (einkenni alvarlegrar
slost, eiturverkunar),
hiti, gammaglobulinskortur
kuldahrollur
Efnaskipti og Sykursyki
naring
Georan bunglyndi Geosveiflur Svefnleysi
vandamal
Taugakerfi Hoéfudverkur, Krampar, Helftarslekja, |Heilabjugur, Heilakvilli/
preyta, svimi, lomunarsnertur |brad heilahimnuboélga an|Hvitfrumna-
svefnhofgi rugl, punglyndi sykingar dsamt heilakvilli
mengisertingu (16mun,
uppkdst),
svefnhofgi,
skammvinn og vag
vitren skerding,
gedrof,
malstol,
verkir,
vodvaslen,naladofi/
snertiskynsminnkun ,
breytt bragdskyn
(malmbragd),
pirringur,
tormeeli,
ovenjuleg tilfinning i
hofudkapu,
eyrnasud
Augu - Alvarlegar Sjonukvilli, -
sjontruflanir tarubolga
Hjarta - - Gollurshusb- - -
olga,
gollurshusv-
okwvi,
gollurshusp-
rong
ZAdar Segamyndun
(p-m.t.
segamyndun {
slagaedum og
heila,
segablazeda-
bolga,
segamyndun {
djupblazdum,
segamyndun {
sjonu,
lungnasega-
rek),
lagprystingur
Ondunarfeeri, Millivefslungna-  |Lungnatrefjun  [Ondunarlom-  |Preumocystis jiroveci  |Lungnablo-
brjosthol og blodrubolga/ un, lungnabdlga og adrar  |drubleding?
midmaeti millivefslungnabdl astmalik lungnasykingar,
ga (getur verid einkenni { langvinnur
banvaent) berkjum a bord [teppusjudémur i
vi0 hosta, lungum,
andnaud og fleidruvokvi
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meinafradileg
breytingar a

lungnaprofum,
kokbolga
Meltingarfeeri |Lystarleysi, |Nidurgangur Saramyndun og |Brisbdlga, Eitrunarrisaristill,
ogledi, blaeding i parmabdlga, blodug uppkdst
uppkdst, meltingarvegi vanfrasog,
kvidverkir, sortusaur,
bolga og tannholdsbolga
saramyndun
i slimhud i
munni og
halsi,
munnbolga,
meltingaron
ot
Lifur og gall |Heaekkud Fitulifur, trefjun |Brad lifrarbolga |Braoar lifrarskemmdir, |Lifrarbolga
lifrartengd og skorpulifur, |og eiturverkanir |lifrarbilun, og
ensim leekkun albumins |4 lifur virkjun langvinnrar lifrarbilun*
(ALAT i sermi lifrarbolgu
[GPT],
ASAT
[GOT],
alkalin
fosfatasi og
gallraudi)
Hu0 og Hudrooi, Alvarleg einkenni|Aukin Brao naglgerdisbolga, |Hudflognun/
undirhd utot, vegna litarbreyting & |kylasott, skinnflagnin
klaoi eiturverkana: ndglum, héaradavikkun, gsbolga
blaedabolga, naglarlos, svitakirtlabolga
utbrot 4 hud sem |prymlabolur,
likjast ableestri, |depilbleeding,
Stevens- Johnson |mar,
heilkenni, regnbogarodi,
eitrunardreplos i |rodautbrot i
haopekju (Lyell |huo,
heilkenni), vefjaskemmdir
fjolgun af voldum séra
gigtarhnita, kunna ad versna
sarsaukafull vid samhlida
fleidur af véldum |UV medferd,
skellusora, huobolga vegna
Ljosnaemis- geislamedferdar
vidbrogo, og so6lbruna
aukning litarefna |getur komid
i huo, fram ad nyju
harlos,
sar sem groa illa,
ofsakladi
Stodkerfi og Beinpynning, Alagsbrot Beindrep i
stodvefur lioverkir, kjalka (af
vodvaverkir voldum
eitilfrumukr
abbameins)
Nyru og Nyrnakvilli, Nyrnabilun, Prétinmiga
pvagferi bodlga og pvagpurrd,
saramyndun i pvagleysi,
pvagblooru haekkun
(hugsanlega koéfnunarefnis 1
asamt blodmigu), |blodi
sarsaukafull
pvaglat
Zxlunarferi Bolga og Feaekkun Ofrjosemi,
og brjost saramyndun { sadfrumna, kyndeyfo,
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leggéngum tidatruflun getuleysi,
utferd Gr leggéngum,

brjostasteekkun hja
korlum
Almennar Hiti Bjugur
aukaverkanir
0g
aukaverkanir a
ikomustad

! getur verid afturkreeft - sja 4.4

2 Eitilkrabbamein/eitilfrumnafjdlgunarrdskun: tilkynnt hefur verid um stok tilvik eitilkrabbameins og annarra
eitilfrumnafj6lgunarraskana en peim faekkaoi eftir ad medferd med metotrexati var heett.

3 hefur verid tilkynnt vegna notkunar metétrexats vid gigtarsjukdomum og tengdum dbendingum

4 sja athugasemdir vardandi vefjasyni ur lifur { kafla 4.4

Born
Buist er vid aukaverkunum af sému tioni, gerd og veegi hja bérnum og unglingum og tidkast hja
fullordnum.

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 avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Einkenni ofskdmmtunar

Einkenni ofskommtunar eftir inntéku hafa ad mestu leyti med blédmyndun og meltingarfeeri ad gera.
Einkennin eru m.a. hvitfrumnafed, blodflagnafed, blodleysi, blodfrumnafaed, daufkyrningafaed,
mergbaling, slimhimnubdlga, munnbolga, sdramyndun i munni, 6gledi, uppkost, saramyndun i
meltingarfeerum og bleding.

Tilkynnt hefur verid um tilfelli ofskommtunar, stundum banvean vegna pess ad metdtrexat til inntoku
var ranglega tekid inn daglega en ekki vikulega. I pessum tilvikum voru einkennin sem algengast var
greint fra verkanir 4 blodmynd og meltingarfeeri.

Tilkynnt hefur verid um daudsfoll af voldum blodsykingar, blédsykingarlosts, nyrnabilunar og
vanmyndunarblédleysis.

Medferd vid ofskommtun

Kalsium folinat er sérstakt motefni til pess a0 hlutleysa alvarlegar eiturverkanir metotrexats. Ef
ofskdmmtun & sér stad fyrir slysni skal gefa skammt af kalsium folinati i blazed eda 1 védva sem er jafn
stor eda staerri en skammturinn af metdtrexati innan 1 klst. og halda skdmmtun afram par til gildi
metotrexats i sermi fara nidur fyrir 10”7 mol/l.

Ef um er ad raeda verulega ofskommtun getur purft ad gefa vokva og haekka syrustig pvags til pess ad
koma i veg fyrir utfellingu metotrexats og/eda umbrotsefna pess i nyrnapiplum. Hvorki blodskilun né
kvidskilun hafa reynst beta brotthvarf metotrexats. Tilkynnt hefur verid um arangursrika uthreinsun
metotrexats med bradri, endurtekinni blodskilun par sem notast var vid haflaediskilunarbinad.

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: £xlishemjandi lyf og lyf til 6naemistemprunar, onemisbelandi lyf, nnur
onzmisbelandi lyf, ATC-flokkur: L04AXO03

16



Verkunarhattur

Metotrexat er folinsyruhemill og sem andmetaboliti tilheyrir pad flokki frumudrepandi virkra efna.
Verkun pess felst i samkeppnishemlun ensimsins dihydr6folat reduktasa og par med hemlun DNA
nymyndunar.

Ekki hefur enn verd heegt ad varpa ljosi & pad hvort verkun metotrexats vid medhondlun sora,
soralidbolgu og langvinnrar fjollidagigtar stafi af bolgueydandi eda onemisbealandi dhrifum eda ad
hversu mikilu leyti péttni adenosins utan frumna a bolgusvaedum studlar ad pessum ahrifum.

Vefur par sem hrod frumuskipting & sér stad, svo sem illkynja frumur, beinmergur, fosturfrumur,
hudpekja og slimhad, er venjulega vidkveemari fyrir pessum ahrifum metoétrexats. Frumufjélgun er
meiri i illkynja exlum en 1 edlilegum vef og pvi getur metotrexat haft langvarandi ahrif 4 illkynja voxt
an pess ad valda oafturkraefum skada 1 edlilegum vef.

begar sori er fyrir hendi er frumufjélgun i pekjuvef verulega aukin samanborid vid edlilega hud. bad
er pessi munur & frumufjélgun sem gefur tilefni til ad nota metotrexat pegar um er ad reda einkar
alvarleg, dreifd og tornam tilfelli séra og soralidabolgu.

52  Lyfjahvorf

Frésog

Eftir inntdku frasogast metotrexat Gr meltingarvegi. Pegar metotrexat er gefid i litlum skdmmtum
(7,5 mg/m? til 80 mg/m? likamsyfirbords) er medaladgengi metdtrexats u.p.b. 70 %, en hugsanlegt er
a0 verulegur breytileiki komi fram badi 4 milli einstaklinga og hja sama einstaklingnum (25-100 %).
Hamarkspéttni i sermi kemur fram a 1-2 klst.

Upplysingar ur slembiradadri rannsokn hja sjuklingum med barnaiktsyki (& aldrinum 2,8 til 15,1 ara)
gafu til kynna aukid adgengi metotrexats til inntoku pegar pad var tekio a fastandi maga. Hja bérnum
med sjalfvakta barnalidagigt jokst stadlada svaedi undir ferlinum hvad vardar péttni i
bloovokva/timaferil (AUC) fyrir skammtinn af metotrexati eftir pvi sem aldur barna var heerri og
reyndist minna en fram kom hja fullordnum. Stadlad AUC gildi skammts fyrir umbrotsefnio 7-
hydroxymetotrexat var ekki hao aldri.

Dreifing
Metotrexat binst protinum i sermi sem nemur u.p.b. 50%. Ad dreifingu lokinni safnast pad ad mestu

leyti fyrir 1 lifur, nyrum og milta i formi polyglutamats sem getur verid til stadar i margar vikur eda
manudi.

Medal helmingunartiminn er 6-7 klst. og verulegur breytileiki kemur fram (3-17 klst.).
Helmingunartiminn getur lengst allt ad pvi fjorfalt hja sjiklingum sem eru med prju dreifingarrymi
(fleioruvokvi, skinuholsvokvi).

Umbrot
U.p.b. 10 % af gefnum skammti umbrotnar i lifur. Megin umbrotsefnid er 7-hydroxymetotrexat.

Brotthvarf

Utskilnadur fer ad mestu leyti fram i 6breyttu formi med gauklasiun og virkri seytingu um nyru i
neerpiplu.

U.p.b. 5-20 % af metotrexati og 1-5 % af 7-hydroxymetotrexati hverfa brott med galli. Veruleg parma-
og lifrarhringras er fyrir hendi.

Greinileg seinkun er a brotthvarfi sjuklinga med skerta nyrnastarfsemi. Sem stendur er ekki vitad hvort
brotthvarf sé skert hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi.

17



Metotrexat berst yfir fylgjuproskuld hja rottum og Gpum.
5.3 Forkliniskar upplysingar
Langvinnar eiturverkanir

I rannsoknum a langvinnum eiturverkunum hja masum, rottum og hundum komu eiturverkanir fram i
formi skemmda i meltingarfeerum, mergbalingu og eiturverkunum 4 lifur.

Stokkbreytandi og krabbameinsvaldandi ahrif

Langtimarannsoknir 4 rottum, miasum og homstrum syndu engin merki um exlisvaldandi dhrif
metotrexats. Metotrexat veldur erfdabreytingum og litningabreytingum in vitro og in vivo. Grunur
leikur 4 um stokkbreytandi ahrif hja ménnum.

Eiturverkanir & exlun
Fosturskemmandi ahrif hafa komid fram hja fjorum dyrategundum (rottum, misum, kaninum,
kottum). Hja rhesus 6pum komu ekki fram neinar samberilegar vanskapanir og hja ménnum.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Makrogol 400

Glyserol

Appelsinubragdefni

Sukralosi

Etylparahydroxybensoat (E214)

Natrium metylparahydroxybensoat (E219)
Sitronusyrueinhydrat

brinatrium sitrat

Hreinsad vatn

6.2 Osamrymanleiki
A ekki vid.

6.3 Geymslupol

r

Orofid glas
18 manuoir

Eftir a0 pakkning lyfsins hefur verid rofin
3 manudir.

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu
Geymid ekki vid heerri hita en 25 °C.

Geymio glasio vel lokad (sja kafla 6.6).

6.5 Gerd ilats og innihald

Rafgult 75 ml glas ar gleri af gerd 111 med barnalesingu med 6ryggislokun (pdlypropylen med
utbreiddu polyetylen f6dri) sem inniheldur 60 ml af mixturu, lausn.
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Hver pakkning inniheldur eitt glas, tengi fyrir LDPE glas og hvita 10 ml pdlypropylen
skommtunarsprautu (med storum kvardamerkingum med 1 ml millibili og litlum kvardamerkingum
med 0,25 ml millibili).

6.6  Sérstakar varudarraostafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Orugg medhondlun

Hver sa sem medhondlar metotrexat skal pvo sér um hendurnar fyrir og eftir a0 skammtur er gefinn.
Til pess ad draga ur heettu 4 Gtsetningu skulu sjiklingar og umoénnunaradilar nota einnota hanska vio
medhondlun metdtrexats.

Fordast parf snertingu vid hio eda slimhud. Ef metotrexat kemst i snertingu vid hud eda slimhud skal
skola tafarlaust og vandlega med sapu og vatni.

burrka parf leka upp tafarlaust.
Konur skulu ekki medhondla metdtrexat vid medgongu, ef pungun er fyrirhugud eda vid brjostagjof.

Radleggja skal foreldrum, uménnunaradilum og sjuklingum ad geyma metotrexat par sem born na
ekki til, helst 1 leestum skap.

bad getur reynst bornum banvent ad gleypa lyfid fyrir slysni.

Geymid glasid vel lokad til pess a0 lyfid haldist heilt og til ad lagmarka hattu & ad pad hellist nidur
fyrir slysni.

Vidhafa skal venjulega adgat vid medhondlun frumuhemjandi lyfja.

LeiObeiningar vardandi notkun sprautunnar fylgja pakkningunni

Settu upp einnota hanska adur en lyfid er medhondlad.

Hristu glasid.

Fjarleegou lokid af glasinu og prystu tenginu pétt inn i efsta hluta glassins.

brystu oddinum & skdmmtunarsprautunni inn i gatid a tenginu.

Snudu glasinu 4 hvolf.

Togadu stimpil sprautunnar HEGT til baka og dragdu lyfid ur glasinu i sprautuna par til

BREIDASTI hluti hvita stimpilsins ber vid svortu merkinguna a sprautunni sem svarar

naudsynlegum skammti. EKKI mela ad mjoa oddi stimpilsins. Ef einhverjar loftbolur eru i

sprautunni skal endurtaka ferlio par til engar loftbolur eru eftir.

7. Snudu glasinu aftur rétt og fjarlaegdu varlega sprautuna af tenginu med pvi a0 halda frekar i
holkinn & sprautunni en 1 stimpilinn.

8. Athugadu hvort skammturinn i sprautunni sé réttur.

9. Gakktu ur skugga um ad sjuklingurinn sitji uppréttur eda standi adur en lyfid er gefio.

10 Settu oddinn & sprautunni varlega i munn sjuklingsins og beindu honum inn ad kinn.

11.  Prystu stimplinum hagt og varlega nidur til pess ad sprauta lyfinu varlega inn ad kinn. EKKI
prysta stimplinum of harkalega nidur eda sprauta lyfinu aftast i munn eda hals par sem pad getur
valdid kofnun. brysta skal stimplinum varlega til baka i upphaflega stodu par til smellur heyrist.

12.  Fjarleegdu sprautuna Gir munni sjuklingsins.

13.  Biddu sjuklinginn ad kyngja lyfinu og drekka sidan dalitid magn af vatni til ad ganga ar skugga
um ad ekkert lyf sé eftir i munninum.

14.  Settu lokio aftur a glasid med tenginu afostu. Gakktu ur skugga um ao lokid sé vel pétt.

15.  Pvodu sprautuna tafarlaust eftir notkun med fersku volgu sapuvatni og skoladu vel. Halda skal

sprautunni undir vatni og draga stimpilinn inn og ut nokkrum sinnum par til allar lyfjaleifar hafa

verid fjarleegdar innan r sprautunni, par med talid ar oddinum. Sidan skal adskilja stimpilinn
og holkinn og pvo hvort tveggja vandlega med volgu sapuvatni. Sidan skal skola hvort tveggja
vandlega med KOLDU vatni og hrista burt umfram magn af vatni og purrka svo med hreinni

AR e
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pappirspurrku. Geyma skal stimpilinn og holkinn i hreinu og purru ilati asamt lyfinu og setja
aftur saman vi0 naestu notkun. Allir hlutar sprautunnar eiga ad vera alveg purrir adur en han er
notud fyrir naesta skammt.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur fyrir frumudrepandi lyf.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Oresund Pharma ApS

Orient Plads 1

2150 Nordhavn

Danmork

8. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/17/1172/001

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 29. Mars 2017

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 22. Névember 2021

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu. http://www.ema.europa.eu
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VIDAUKI IT

FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A,
AFGREIDSLU OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI
OG VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt
a Fine House S.A.

Metaxa loanni 84,

Kropia, 194 41

Grikkland

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

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Samantekt a eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

] Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidomidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem ger0 er krafa um i grein 107¢(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

o Azetlun um ahzettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur i asetlun um ahattustjérnun i kafla 1.8.2 i markaosleyfinu og 6llum uppfaerslum a aztlun
um ahaettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfeerda detlun um aheettustjornun:

. Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu;

o begar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli avinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) naest.

. Viobdtaraogeroir til ad lagmarka aheettu

Adur en Jylamvo er markadssett i hverju adildarlandi verdur markadsleyfishafinn ad komast ad
samkomulagi vid 16gbeert landsyfirvald hvad vardar efni og snid freedsluefnis, par med talid midlun,
dreifingaradferdir og allar adrar hlidar 4eetlunarinnar.

Markadsleyfishafinn skal tryggja ad i hverju adildarlandi par sem Jylamvo er markadssett hafi allt
heilbrigdisstarfsfolk sem mun avisa eda dreifa Jylamvo adgang ad eftirfarandi fraedslupakka:

o Samantekt 4 eiginleikum lyfs

o Fylgisedill

. Leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsfolk
° Sjuklingakort

Leiobeiningar fyrir heilbrigoisstarfsfolk eiga ao fela i sér eftirfarandi meginatridi:

° Athugasemdir um mikilveegi pess ad tilkynna um aukaverkanir
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Y firlysingu vardandi abyrgd laeeknisins sem avisar lyfinu til pess ad meta hvada sjuklingar geti
fengio Jylamvo heima eda gefid sér lyfid sjalfir. Vio hverja avisun skal heilbrigdisstarfsfolk
upplysa sjukling og/eda umdénnunaradila um pad hvernig meela skuli avisadan skammt.

Nékvaema lysingu 4 styrk lausnarinnar og rammali skammta til pess ad utskyra betur videigandi
skammt af mixtaru, lausn.

Upplysingar um medferd med Jylamvo, lyfjagjof og skammta.

Upplysingar um mikilvagi pess a0 lyfseoli séu latin fylgja skyr fyrirmeli um ad skommtun fari
fram einu sinni i viku, um akvedinn inntdkudag og a0 ekki skuli nota skammstafanir. Auk pess
skal avallt avisa skammtinum i mg og taka fram jafngildi i ml byggt & réttum aldri sjuklings.

Naudsyn pess a0 upplysa sjuklinga og ettingja/umdénnunaradila um skdmmtun einu sinni i viku

Lyfjafraedingur skal radleggja sjuklingi ef skommtun & sér dvart stad einu sinni a dag i stad pess
a0 fara fram vikulega

Moguleika a banveenni ofskommtun vegna rangrar lyfjagjafar, p.m.t. ef 1yfio er notad daglega
en ekki einu sinni 1 viku.

Orsakir rangrar lyfjagjafar, alvarleika og ttkomu.

Radleggingar um a0 hafa eftirlit med sjuklingum hvad vardar merki og einkenni um
ofskommtun (hafa ad mestu ahrif 4 blodmyndunarkerfid og meltingarfaerin)

Meohondlun ofskdmmtunar (svo sem notkun kalsium foélinats og hlé 4 skommtun).

Sjuklingakort a a0 fela i sér eftirfarandi meginatridi:

A0 mikilveegt er a0 muna ad sjuklingar sem nota metotrexat vid abendingu sem krefst
medferdaraztlunar med vikulegri skommtun eiga adeins ad taka lyfio einu sinni i viku og skra
skal vikudag inntoku a kortid

Upplysingar um alvarlegar aukaverkanir sem geta reynst banvanar og um einkenni
ofskdmmtunar og pau skref sem taka skal ef einkenna verdur vart, til ad gera sjuklingi kleift ad
leita timanlega til leeknis

Réoleggingar um ad 4vallt skuli syna nyjum heilbrigdisstarfsmanni kortid og gera honum
vidvart um a0 sjuklingur fai skdmmtun metdtrexats einu sinni i viku (t.d. vio innlégn a
sjukrahus, pegar skipt er um umoénnunaradila, o.s.frv.)

Skylda til adgerda eftir itgafu markadsleyfis

Markadsleyfishafi skal ljuka eftirfarandi innan tilgreindra timamarka:

Lysing Timaméork

Markadsleyfishafi skal innleida sampykkta spurningalista fyrir Fra tilkynningardegi

markvissa eftirfylgni fyrir 611 mistok vio lyfjagjof sem leida til akvorOunar

ofskdmmtunar. framkvamdastjornarinnar
k

*Tilvisun EMEA/H/A-31/1463
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VIDAUKI III

ALETRANIR OG FYLGISEPDILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA

1. HEITI LYFS

Jylamvo 2 mg/ml mixtura, lausn
metotrexat

2. VIRK(T) EFNI

Einn ml af lausn inniheldur 2 mg af metotrexati.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur E214 og E219.
Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Mixtara, lausn.

60 ml glas
Tengi fyrir glas
10 ml skdmmtunarsprauta

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Til inntoku.

Takid samkveaemt avisun laknis med medfylgjandi skommtunarsprautu.
Hristid fyrir notkun.

Lesi0 fylgisedilinn fyrir notkun.

skammstofunar).

Vid 1idbolgu og sora, takio adeins einu sinni i viku a...... (skraid vikudag inntéku fullum stéfum an

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

Frumudrepandi lyf: Medhondlid af varad.
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8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP:
Fargid 3 manudum eftir ad pakkning lyfsins hefur verid rofin.

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid ekki vid herri hita en 25 °C.
Geymid glasio vel lokad.

10. S’ERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Fargid 1 samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Oresund Pharma ApS
Orient Plads 1

2150 Nordhavn
Danmork

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/17/1172/001

13. LOTUNUMER

Lot:

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Jylamvo 2 mg/ml

17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni
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18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM

ALETRUN GLASS

1. HEITI LYFS

Jylamvo 2 mg/ml mixtura, lausn
Metotrexat

2. VIRK(T) EFNI

Einn ml af lausn inniheldur 2 mg af metotrexati.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur E214 og E219.
Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Mixtara, lausn.

60 ml

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Til inntoku.

Takid samkvemt avisun leeknis med medfylgjandi skdommtunarsprautu.
Hristid fyrir notkun.

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

| Vid 1idbolgu og sora takid adeins einu sinni i viku.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

Frumudrepandi lyf.

8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP:
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Fargid 3 manudum eftir ad pakkning lyfsins hefur verid rofin.
Pakkning rofin:

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid ekki vid herri hita en 25 °C.
Geymid glasio vel lokad.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Fargid 1 samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Oresund Pharma ApS

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/17/1172/001

13. LOTUNUMER

Lot:

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

| 17.  EINKVAMT AUDPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A ekki vio.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

A ekki vid.
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ALETRUN A SJUKLINGAKORTI

PETTA SJUKLINGAKORT ER ADEINS ZTLAD FYRIR SJUKLINGA SEM NOTA LYF
SEM INNIHALDA METOTREXAT VIP LIDPBOLGU OG SORA.

EF bU NOTAR METOTREXAT VIP EINNI AF OFANGREINDUM ABENDINGUM
SKALTU APEINS TAKA METOTREXAT EINU SINNI I VIKU

Skraid hér vikudag inntdku fullum stofum an skammstéfunar:

Ekki taka meira en avisadan skammt.

Ofskommtun geeti valdid alvarlegum aukaverkunum og getur reynst banveen. Einkenni ofskdmmtunar
eru m.a. halsbolga, hiti, sar i munni, nidurgangur, uppkost, hudutbrot, bleding eda dvenjulegur
slappleiki. Ef pu heldur a0 pu hafir tekid meira en avisadan skammt skaltu tafarlaust rddfaera pig vid
leekni.

Syndu kortid avallt heilbrigdisstarfsmonnum sem eru ekki kunnugir medferd pinni med metotrexati til
pess ad gera peim vidvart um ad pu notir lyfid einu sinni i viku (t.d. vid innlogn & sjukrahus, breytingu
4 umonnun).

Frekari upplysingar er hagt ad lesa i fylgisedlinum sem fylgir pakkningunni.
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Jylamvo 2 mg/ml mixtira, lausn
metotrexat

Lesid allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. i honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymio fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verio ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid 4visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 68rum. Pad getur valdio
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni s¢ ad reda.

- Latio leekninn eda lyfjafraeeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

Upplysingar um Jylamvo og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Jylamvo

Hvernig nota 4 Jylamvo

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Jylamvo

Pakkningar og adrar upplysingar

AR

1. Upplysingar um Jylamvo og vid hverju pad er notad

Jylamvo er lyf sem:

- belir voxt tiltekinna frumna likamans sem fjolga sér hratt (krabbameinslyf)

- dregur r 6xskilegum vidbrogdum varnarkerfis likamans sjalfs (onemisbelandi lyf)
- hefur bolgueydandi ahrif

Jylamvo er notad handa sjuklingum med:
- eftirfarandi gigtar- og hudsjukdoma:
o virk iktsyki (RA) hja fullordnum
o fjollidagigtarformi (hafa ahrif & fimm eda fleiri 1i01) af virkri, alvarlegri, sjalfvakinni
barnalidagigt (JIA) hja unglingum og bérnum 3 ara og eldri, pegar svorun vid
bolgueydandi gigtarlyfjum (NSAID) hefur reynst 6fullnegjandi
o alvarlegur, pralatur sori sem dregur ur starfsgetu og synir ekki nega svorun vid 6drum
medferdum 4 bord vid ljésamedferd, medferd med psoraleni og utfjolublaum A
geislum (PUVA) og retinéidum, og alvarlegur séri sem hefur einnig ahrif 4 1idi
(soraliobolga) hja fulloronum sjuklingum
- bratt eitilfrumuhvitblaedi (ALL) hja fullordnum, unglingum og bérmum 3 ara og eldri

bu verdur a0 reeda vio leekni ef lidan pin batnar ekki eda ef pér versnar.

2. Adur en byrjad er ad nota Jylamvo

EKKi ma nota Jylamvo

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir metotrexati eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6)

- ef pu ert med alvarleg skerta nyrnastarfsemi (eda leeknirinn metur skerdinguna sem alvarlega)

- ef pu ert meo skerta lifrarstarfsemi

- ef pt ert med blodsjukdoma a bord vid vanproska i beinmergsvef, hvitfrumnafad,
blodflagnafzed eda verulegt blodleysi
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- ef pt drekkur of mikid afengi

- ef pt ert med veiklad onaemiskerfi

- ef pu pjaist af alvarlegri sykingu 4 bord viod berkla eda HIV

- ef pu ert med sar 1 maga eda 1 pormum

- ef pt ert med bolgu i slimhud i munni eda sar i munni

- ef pti ert med barn 4 brjosti eda ef um er ad reeda abendingar sem ekki tengjast krabbameini
(6nnur medferd en vid krabbameini) ef pu ert pungud (sja kafla ,,Medganga, brjostagjof og
frjosemi*)

- ef pu hefur nylega fengid lifandi boluefni eda faerd pad fljotlega

Varnadarord og varudarreglur

Mikilveeg varnadarord vardandi skommtun Jylamvo (metotrexats):

Pessi mixtura inniheldur 2 mg af metotrexati i hverjum ml af lausn og skammtasprautan er
kvoroud i ml en ekki mg.

Taktu Jylamvo adeins einu sinni i viku vi0 medferd gigtar- eda hudsjukdoma (virk iktsyki, alvarleg
barnalidagigt og sori eda soralidbolga).

Of mikid magn af Jylamvo (metotrexati) getur reynst banvant.

Lestu vandlega kafla 3 i pessum fylgiseoli.

Leitio til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er a upplysingum adur en lyfio er tekio.

Leitiod rada hja lekninum eda lyfjafreedingi 4dur en Jylamvo er notad:

- ef pt ert med sykursyki sem er medhondlud med instlini

- ef pu pjaist af 6virkum, langvirkum sykingum (t.d. berklum, lifrarbélgu B eda C, ristli [herpes
zoster]) par sem par geta blossad upp ad nyju

- ef pt ert hefur einhvern tima fengid lifrar- eda nyrnasjukdom

- ef pt ert med kvilla tengda lungnastarfsemi

- ef pu ert vel yfir kjorpyngd

- ef pt ert med 6edlilega uppsdtnun vokva i kvid (fleidruvokva) eda kringum lungun
(skinuholsvokvi)

- ef pig skortir vokva (vessapurrd) eda pu pjaist af kvillum sem valda vessapurrd (uppkdst,
nidurgangur, haegdatregda, bolga 1 slimhud i munni)

Ef pt hefur fengio huokvilla eftir geislamedferd (geislunarhidbolga) eda solbruna geta slik vidbrogd
komid fram a ny eftir medferd med metotrexati (hudvidbrogd vegna geislunar).

Vart getur ordid vid steekkada eitla (eitlazexli) hja sjoklingum sem fa metétrexat i litltum skdmmtum og
ef pad gerist parf ad stodva medferd.

Fyrir metdtrexat hefur verid tilkynnt um brdda lungnabladingu hja sjuklingum med undirliggjandi
gigtarsjukdom. Ef pu finnur fyrir einkennunum blé6dugum uppgangi eda bloohosta skaltu hafa
samband vi0 leekninn an tafar.

Nidurgangur getur verid hugsanleg aukaverkun vegna Jylamvo og krefst pess ad gert sé hlé 4 medferd.
Ef bu pjaist af nidurgangi skaltu reeda vid leekninn.

Tilkynnt hefur verid um tiltekna heilasjukdoma (heilakvilla/hvitfrumnaheilakvilla) hja
krabbameinssjuklingum sem f4 metotrexat. Ekki er haegt ad ttiloka slikar aukaverkanir pegar
metotrexat er notad til pess a0 medhondla adra sjikdoma.

Hafid tafarlaust samband vid leekninn ef pti, maki pinn eda umdnnunaradili verdid vor vid ny eda
versnandi einkenni fra taugakerfinu, svo sem almennt vodvaprottleysi, sjontruflanir, breytingar &
hugsun, minni og attun sem veldur ringlun og personuleikabreytingum, vegna pess ad petta geta verid
einkenni alvarlegrar sykingar i heila sem kallast 4geng fj6lhreidra innlyksuheilabdlga sem kemur
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orsjaldan fyrir.

Metotrexat getur aukid nemi hiidar gagnvart solarljosi. bu skalt fordast sterka sol og hvorki nota
ljosabekki né ljosalampa nema samkvaemt leeknisradi. Til ad verja hudina fyrir sterkri sol skaltu
kledast fatnadi vid haefi eda nota so6larvorn med haum sélvarnarstudli.

Hudbreytingar af voldum sora sjukdéms geta versnad vid medferd med metotrexati ef pu ferd undir
UV ljos.

Metotrexat hefur timabundin ahrif & framleidslu sedis og eggja. Metotrexat getur valdid fosturlati og
alvarlegum faedingargo6llum. bu skalt fordast ad eignast barn ef pu feerd medferd med metotrexati
medan 4 medferdinni stendur eda i a.m.k. 6 manudi eftir ad medferd lykur med metotrexati ef pu ert
kona. Ef pti ert karl skaltu fordast ad geta barn ef pu feerd medferd med metodtrexati medan a
medferdinni stendur eda 1 a.m.k. 3 manudi eftir ad medferd lykur. Sjé einnig kaflann ,,Medganga,
brjoéstagjof og frjosemi.

Raolagdar skodanir vid eftirfylgni og varidarradstafanir:

Jafnvel pott metotrexat sé notad i litlum skommtum, geta alvarlegar aukaverkanir komid fyrir. Til ad
haegt s¢ ad greina peer 1 tima, parf leeknirinn ad framkvama eftirlitsskodanir og rannsoknarprofanir.

Adur en medferdin er hafin:

Adur en medferdin er hafin verdur bl6did athugad til ad kanna hvort pii sért med nagar blodfrumur.
B16010 verdur einnig profad til ad athuga lifrarstarfsemina og komast ad pvi hvort pu sért med
lifrarbolgu. Ennfremur verdur albiimin i sermi (protein i blodinu), astand hvad vardar lifrarbolgu
(sykingu i lifur) og nyrnastarfsemin athugud. Laeknirinn gaeti lika 4kvedid ad framkvama adrar
lifrarprofanir, sumar peirra geta verid myndataka af lifrinni og adrar geta falid 1 sér a0 liti0 vefjasyni sé
tekid ur lifrinni til pess ad rannsaka hana nanar. Laeknirinn gati einnig athugad hvort p sért med
berkla og hann geeti 14ti0 taka rontgenmynd af brjostinu eda framkvemt profanir a starfsemi
lungnanna.

Medan 4 medferdinni stendur:

Leeknirinn gaeti framkvamt eftirfarandi skodanir:

—  skoOun & munnholi og koki med tilliti til breytinga a slimh0d eins og bdlgu eda saramyndun
—  blodprufur/blodtalningu med melingu a fjolda blédkorna og metdtrexati i sermi

—  Dblodprufu til ad fylgjast med lifrarstarfseminni

—  myndgreiningar til ad fylgjast med astandi lifrarinnar

—  litid vefjasyni sem tekid er Ur lifrinni til pess ad rannsaka hana nanar

—  blodprufu til ad fylgjast med starfsemi nyrnanna

—  eftirlit med 6ndunarfaerum og préfanir a starfsemi lungnanna, ef naudsyn krefur

Pbad er mjog mikilveegt ad pu meetir 1 pessar skipulogou skodanir.

Ef nidurstodur einhverra pessara profana eru dedlilegar, mun laeknirinn breyta medferdinni til
samramis vid pad.

Born, unglingar og aldradir
Born, unglingar og aldradir sem fa medferd med metdtrexati purfa ad fa sérstaklega naid laekniseftirlit
til pess ad greina megi mikilvagar aukaverkanir snemma.

Ekki er malt med notkun handa bérnum yngri en 3 ara par sem ekki liggur fyrir neeg reynsla vardandi

pennan aldurshoép.
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Notkun annarra lyfja samhlida Jylamvo

Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud, par me0 talin lyf sem fengin eru an lyfsedils og jurta- og nattirulyf.

Mundu ad lata leekninn vita um medferdina med Jylamvo ef pér er avisad 60ru lyfi medan a medferd
stendur.

Sérstaklega mikilveegt er ad segja lackninum fra pvi ef pt notar:

- onnur lyf vio iktsyki eda sora, svo sem leflunomid, asatioprin (einnig notad til ad koma i veg
fyrir hofnun eftir liffeeraigraedslu), stilfasalasin (einnig notad vid sararistilbolgu)

- ciklésporin (til ad baela dnaemiskerfid)

- bolgueydandi gigtarlyf eda salisylot (lyf vio verkjum og/eda bolgu, svo sem asetylsalisylsyra,
dikléfenak og ibiprofen eda pyrasol)

- lifandi boluefni

- pvagraesilyf, sem draga Gr vokvasofnun

- lyf sem laekka blédsykurgildi, svo sem metformin

- retino6id (til medferdar vid séra og 60rum hudsjukdémum)

- flogaveikilyf (til ad koma i veg fyrir flogakdst)

- barbiturot (svefnlyf)

- roandi lyf

- getnadarvarnarpilla til innt6ku

- probenesid (vid pvagsyrugigt)

- syklalyf

- pyrimetamin (til forvarnar og medferdar vid malariu)

- vitaminblondur sem innihalda félinsyru

- protonpumpuhemlar (til medferdar vid brjostsvida, sarum og 60rum magakvillum)

- teofyllin (vid 6ndunarkvillum)

- merkaptopurin (til medferdar vio tilteknum gerdum hvitbledis)

- krabbameinsmeoferdir (svo sem doxorubisin og prokarbazin, medan & medferd stendur med
storum skommtum af metdtrexati)

- metamizol (6onnur heiti eru novaminsulfon og dipyron) (lyf vido miklum verkjum og/eda hita)

Notkun Jylamvo med mat, drykk eda afengi

betta lyf ma taka med eda 4n matar. Pegar pt hefur tekid skammtinn skaltu drekka dalitid af vatni og
kyngja pvi til ad tryggja ad pu hafir tekid fullan skammt og ad ekkert sé eftir af metotrexati 1
munninum. bu skalt ekki drekka afengi medan & medferdinni stendur med Jylamvo og fordast skal ad
drekka 6hoflega mikid magn af kaffi, koffinbaettum drykkjum og svortu laufte. Gakktu ur skugga um
ad pu drekkir mikid magn vokva medan 4 medferdinni stendur med Jylamvo par sem vékvaskortur
(minnkad magn vatns i likamanum) getur aukid aukaverkanirnar af metotrexati.

Meodganga

Ekki skal nota Jylamvo vid medgdngu nema laeknirinn hafi 4visad pvi vegna krabbameinsmedferdar.
Metotrexat getur valdid fedingargdllum, skadad ofaett barn eda valdid fosturlati. Pad getur valdid
vanskdpunum & hofudkapu, andliti, hjarta og edum, heila og Gtlimum. bvi er mjég mikilvaegt ad gefa
ekki metotrexat pungudum konum eda konum sem fyrirhuga pungun nema pad sé notad vegna
krabbameinsmeoferdar.

Utiloka verdur moguleika 4 pungun hja konum 4 barneignaraldri, t.d. med pungunarpréfum, adur en
medferd er hafin ef um er ad reeda adrar abendingar en krabbamein.

Ekki nota Jylamvo ef pu ert ad reyna ad verda pungud. Fordast ber pungun medan 4 medferdinni

stendur med metotrexati og i a.m.k. 6 manudi eftir ad medferd lykur. bvi parftu ad vera viss um ad pt
takir 6rugga getnadarvorn allan timann (sjé einnig kaflann ,,Varnadarord og varadarreglur®).
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Ef pungun & sér stad medan 4 medferdinni stendur eda pig grunar ad pu kunnir ad vera pungud skaltu
reeda vi0 lekninn um leid og unnt er. Ef pungun a sér stad vid medferd munt pu fa radleggingar
vardandi heettu 4 skadlegum éahrifum & barnid medan & medferd stendur.

Ef pungun er fyrirhugud skal raeda vid leekninn sem mun visa pér til radgjafar hja sérfraedingi.

Brjostagjof

Ekki gefa barni brjost medan 4 medferdinni stendur par sem metdtrexat berst i brjostamjolk. Ef
leeknirinn telur ad naudsynlegt sé ad halda afram medferd med metotrexati verdur pu ad heetta
brjostagjofinni.

Frjosemi hja karlménnum

Fyrirliggjandi gégn gefa ekki til kynna aukna heettu &4 vanskopunum og fosturlati ef fadirinn tekur
minna af metotrexati en 30 mg (15 ml)/viku. Hins vegar er ekki hagt ad utiloka dhattu algjorlega og
engar upplysingar liggja fyrir um steerri skammta af metotrexati. Metotrexat getur valdid
eiturverkunum a erfdaefni. bad pyoir ad lyfid getur valdid genagdllum. Metotrexat getur haft ahrif a
framleidslu s@dis en pad tengist moguleika & fedingargdllum.

bu skalt fordast ad geta barn eda gefa sadi medan a4 medferdinni stendur med metotrexati og i a.m.k. 3
manudi eftir ad medferd lykur. bar sem medferdin med staerri skommtum af metotrexati sem oft er
notud vid krabbameini getur valdio 6frjosemi og genastokkbreytingum getur verid radlegt fyrir
karlkyns sjuklinga sem fa steerri skammta af metotrexati en 30 mg (15 ml)/viku a0 ihuga pad a0 lata
geyma s&0i 40ur en medferd hefst (sja einnig kaflann ,,Varnadarord og vartidarreglur®).

Akstur og notkun véla

AAéVérun: betta lyf getur haft dhrif & vidbragdshetni pina og hafni pina til aksturs.
Aukaverkanir sem hafa ahrif 4 mi6taugakerfid geta komid fram, svo sem preyta eda sundl, medan 4
medferdinni stendur med Jylamvo. [ sumum tilfellum getur petta haft ahrif 4 haefni pina til aksturs eda
notkunar véla. Ef pu finnur fyrir preytu eda sundli skaltu ekki aka eda nota vélar.

Jylamvo inniheldur etylparahydroxybenséat og natrium metylparahydroxybensoat
Etylparahydroxybensoat (E214) og natrium metylparahydroxybensoat (E219) kunna ad valda
ofnaemisvidbrogdum (hugsanlega siokomnum).

3. Hvernig nota 4 Jylamvo

Jylamvo skal adeins avisad af leknum sem er kunnugt um eiginleika lyfsins og hvernig pad verkar.

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1j6st hvernig nota a lyfid skal leita
upplysinga hja lekninum eda lyfjafraedingi.

Sé Jylamvo tekid inn & rangan hatt getur pad valdid alvarlegum aukaverkunum og jafnvel dauda.

Leeknirinn sem sér um medferdina akvedur lengd medferdarinnar. Meodferd med Jylamvo vid iktsyki,
alvarlegri barnalidagigt, alvarlegum sora og alvarlegri séraliobolgu er langtimamedferd.

Raolagour skammtur

Laeknirinn mun akveda hvada skammt pu att a0 taka af Jylamvo byggt 4 pvi vid hvada sjukdomi er
verid ad medhondla pig, hversu alvarlegur hann er og almennu heilsufari pinu. Haltu pig ndkvaemlega
vid skammtinn og fardu nakvemlega eftir leidbeiningum leknisins um hveneer skuli taka lyfid.

Skammtur vid gigtar- og hidsjikdéomum (iktsyki, barnalidagigt og séra eda soraliobolgu)
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Taktu Jylamvo adeins einu sinni i viku. Pu skal akveda i samradi vid lekninn hvada vikudagur henti
best til ad taka lyfid.

Skommtun vid iktsyki hja fulloronum:
Venjulegur upphafsskammtur er 7,5 mg (3,75 ml), einu sinni i viku.

Skommtun vid sora og soéraliobolgu:
Venjulegur upphafsskammtur er 7,5 mg (3,75 ml), einu sinni i viku.

Laeknirinn kann ad auka skammtinn ef skammturinn sem notadur er ber ekki arangur en polist vel.
Laeknirinn kann ad adlaga skammtinn eftir pvi sem hentar pér 1 samraemi vid medferdarsvérun og
aukaverkanir.

Skammtur vid bradu eitilfrumuhvitblaeodi (ALL)
Lacknirinn mun segja pér hvada skammt pu skulir taka vio pinum sjukdémi og hvener pu skulir taka
skammtinn. Haltu pig ndkveemlega vid pennan skammt.

Notkun handa bérnum, unglingum
Laknirinn mun reikna Gt naudsynlegan skammt byggt 4 likamsyfirbordi (m?) barnsins og skammturinn
er gefinn upp i mg/m?.

Aldradir
Vegna minnkadrar starfsemi lifrar og nyrna og par sem fo6latbirgdir minnka hja 6ldrudum sjuklingum
skal velja hlutfallslega leegri skammt fyrir pa.

Hvernig 4 ad taka lyfio
Pakkningin med Jylamvo inniheldur lyfjaglas med loki, tengi fyrir glas og hvita skdmmtunarsprautu.
Notadu alltaf medfylgjandi sprautu til a0 taka lyfid.

Ef pu ert foreldri eda umoénnunaradili sem gefur lyfid skaltu pvo hendurnar fyrir og eftir ad skammtur
er gefinn. Tafarlaust skal purrka upp lyf sem hellist nidur. Til varnar skaltu nota einnota hanska vid
medhondlun Jylamvo.

Konur skulu ekki medhondla metdtrexat vid medgongu, ef pungun er fyrirhugud eda vid brjostagjof.
Ef Jylamvo kemst i snertingu vid hud, augu eda nef skal skola viokomandi svadi med vatni eda sapu.
Jylamvo er til inntoku og tilbuid til notkunar.

Athugadu a0 pessi mixtira, lausn inniheldur 2 mg af metétrexati i 1 ml af lausn og ad
skammtasprautan er kvoroud i ml en ekki mg.

Metotrexat ma taka med eda an matar. bPegar pu hefur tekid skammtinn skaltu drekka dalitio af vatni
og gleypa pad til ad tryggja ad pu hafir tekid fullan skammt og ad ekkert sé eftir af metdtrexati
munninum.

Fylgdu eftirfarandi leidbeiningum pegar lyfid er notad:

Settu upp einnota hanska adur en lyfido er medhondlad.

Hristu glasio.

Fjarleegdu lokio af glasinu og prystu tenginu pétt inn 1 efsta hluta glassins.

brystu oddinum a skdmmtunarsprautunni inn i gatid a tenginu.

Snudu glasinu 4 hvolf.

Togadu stimpil sprautunnar HEGT til baka og dragdu lyfid ur glasinu i sprautuna par til
BREIDASTI hluti hvita stimpilsins ber vid svortu merkinguna 4 sprautunni sem svarar

AR
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naudsynlegum skammti. EKKI mela ad mjoa oddi stimpilsins. Ef einhverjar loftbolur eru i
sprautunni skal endurtaka ferlio par til engar loftbolur eru eftir.

7. Snudu glasinu aftur rétt og fjarleegdu varlega sprautuna af tenginu med pvi ad halda frekar 1
holkinn & sprautunni en 1 stimpilinn.
8. Athugadu hvort skammturinn i sprautunni er réttur.

9. Gakktu ur skugga um ad sjuklingurinn sitji uppréttur eda standi adur en lyfid er gefio.

10 Settu oddinn 4 sprautunni varlega i munn sjuklingsins og beindu honum inn ad kinn.

11.  brystu stimplinum haegt og varlega nidur til pess ad sprauta lyfinu varlega inn ad kinn. EKKI
prysta stimplinum of harkalega nidur eda sprauta lyfinu aftast i munn eda hals par sem pad getur
valdid kofnun. Prysta skal stimplinum varlega til baka i upphaflega st6du par til smellur heyrist.

12.  Fjarleegdu sprautuna Gir munni sjuklingsins.

13.  Biddu sjiklinginn ad kyngja lyfinu og drekka sidan dalitid magn af vatni til ad ganga ar skugga
um ad ekkert lyf sé eftir i munninum.

14.  Settu lokio aftur a glasid med tenginu afostu. Gakktu ur skugga um ao lokid sé vel pétt.

15.  Pvodu sprautuna tafarlaust eftir notkun med fersku volgu sapuvatni og skoladu vel. Halda skal
sprautunni undir vatni og draga stimpilinn inn og ut nokkrum sinnum par til allar lyfjaleifar hafa
verid fjarleegdar innan Or sprautunni, par med talid ur oddinum. Sidan skal adskilja stimpilinn
og holkinn og pvo hvort tveggja vandlega med volgu sapuvatni. Sidan skal skola hvort tveggja
vandlega med KOLDU vatni og hrista burt umfram magn af vatni og purrka svo med hreinni
pappirspurrku. Geyma skal stimpilinn og hélkinn i hreinu og purru ilati 4samt lyfinu og setja
aftur saman vid naestu notkun. Allir hlutar sprautunnar eiga ad vera alveg purrir 4dur en hun er
notud fyrir neesta skammt.

Endurtakid ferlid samkvaemt ofangreindum upplysingum fyrir hvern skammt, samkvamt lakni eda
lyfjafreeding.

Ef tekinn er steerri skammtur Jylamvo en meelt er fyrir um
Fylgdu radleggingum leeknisins vardandi skammta. Aldrei breyta skammtinum sjalf/ur.

Ef pig grunar ad pu (eda einhver annar) hafir (hafi) tekio of mikid af Jylamvo skaltu segja l&kninum
fra pvi tafarlaust eda hafa samband vid bradamottdku neesta sjiikrahtiss. Laeknirinn mun dkveda hvort
porf sé a einhverri medferd.

Ofskdmmtun metodtrexats getur valdid alvarlegum vidbrogdum. Einkenni ofskémmtunar eru medal
annars bleding, ovenjuleg slappleikatilfinning, sar i munni, 6gledi, uppkdst, svartar eda blodugar
haegoir, blodugur hosti eda blodug uppkost sem likjast kaffikorg og minnkad pvag. Sja einnig kafla 4
,Hugsanlegar aukaverkanir®.

Taktu lyfjapakkninguna med pér pegar pt ferd til leeknisins eda 4 sjukrahus.
Motetni vegna ofskdmmtunar er kalsium folinat.

Ef gleymist ad taka Jylamvo

Aldrei 4 a0 tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota heldur skal halda
afram ad nota avisadan skammt. Fadu radleggingar hja lekninum.

Ef hzett er ad nota Jylamvo

Ekki stodva eda gera hlé & medferd med Jylamvo an pess ad raeda pad fyrst vio lekninn. Ef pig grunar

a0 pu sért med alvarlega aukaverkun skaltu tala vid leekninn tafarlaust.

Leiti0 til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 611 lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.
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Lattu leekninn vita tafarlaust ef pu finnur skyndilega fyrir masi, 6ndunarerfidleikum, bolgu i
augnlokum, andliti eda vorum, utbrotum eda klada (einkum ef pad er um allan likamann).

Hafou tafarlaust samband vid leekninn ef pu feerd einhverjar af nedangreindum aukaverkunum:

— ondunarkvillar (medal annars almenn vanlidan, purr og ertandi hosti, maeoi, erfileikar vid 6ndun,
verkur fyrir brjosti eda hiti)

- blodugur uppgangur eda blodhosti*

- alvarleg flognun eda blodrumyndun a had

- ovenjuleg blaeding (medal annars blodug uppkdst), mar eda blodnasir

- ogleoi, uppkost, opagindi i kvid eda alvarlegur nidurgangur

- sar i munni

- svartar eda tjorulitar haegoir

- bl6d i pvagi eda haegdum

- litlir raudir dilar & hdinni

- hiti, halsbolga, flensulik einkenni

- gulur litur 4 huo (gula) eda dokkt pvag

- sarsauki eda erfioleikar vid pvaglat

- porsti og/eda tid pvaglat

- flogakost (krampar)

- medvitundarleysi

- pokusyn eda takmdorkud sjon

- alvarleg preyta
*hefur verio tilkynnt vegna notkunar metétrexats handa sjuklingum med undirliggjandi
gigtarsjukdom.

Tilkynnt hefur verid um eftirfarandi aukaverkanir:

Mjog algengar (kunna ad koma fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
- lystarleysi, flokurleiki (6gledi), uppkdst, kvidverkir, meltingartruflanir, bolga og sar i munni og halsi,
- blodrannsoknir sem syna haekkud lifrarensim

Algengar (kunna ad koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

- sykingar

- minnkud myndun bl6dfrumna og faekkun hvitra og/eda raudra blodfrumna og/eda blodflagna
(hvitfrumnafaed, blodleysi, bléoflagnafed),

- hofudverkur, preyta, vonkun,

- boélga i lungum (lungnabodlga) asamt purrum hosta, meedi og hita,

- nidurgangur,

- hudutbrot, hudrodi og kladi.

Sjaldgeefar (kunna ad koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):

- eitlasexli (fyrirferd 4 halsi, nara eda holhond asamt medfylgjandi bakverk, pyngdartapi eda
naetursvita)

- alvarleg ofnaemisvidbrogo

- sykursyki

- punglyndi

- sundl, rugl, flogakdost

- lungnaskadi

- sar og bleding i meltingarvegi

- lifrarsjukdémar, minnkad magn blodprotina

- ofsaklaoi, vidbrogd sem likjast solbruna vegna aukins neemis hudar gagnvart sélarljosi, brann litur a
huo, harlos, fjolgun gigtarhntita, ristill, sarsaukafullur séra sjukdémur, sar sem groa hegt

- verkir 1 lidum eda vodvum, beinpynning (minnkadur beinstyrkur),
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Mjog

nyrnasjukdomur, bolga eda sar i pvagblodru (hugsanlega asamt blodi 1 pvagi), sarsaukafull pvaglat,
bolga og sar 1 leggongum.

sjaldgaefar (kunna a0 koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):
blodsjukdoémur sem lysir sér pannig ad vart verdur vid mjog stérar raudar blodfrumur
(risakimfrumnablodleysi)

skapsveiflur

préttleysi i hreyfingum, takmarkast einnig vid vinstri eda haegri hlid likamans
alvarlegar sjontruflanir

boélga i sveedinu umhverfis hjartad, vokvasdfnun i gollurshus

lagur blodprystingur, blodtappar

halsbolga, ondunarstopp, astmi

bolga i brisi, bolga i meltingarveg, blood i haegdum, bolgid tannhold, meltingartruflanir
brad lifrarbolga (bolga i lifur)

litabreytingar 4 néglum, prymlabdlur, raudir eda fjolublair blettir vegna blaedingar ur a2dum
versnun sora sjukdoms medan 4 UV medferd stendur

hudskemmdir sem likjast s6lbruna eda hudbolgu eftir geislameodferd

beinbrot

nyrnabilun, minnkun eda skortur & pvagframleidslu, 6edlilegt magn blodsalta

skert seedismyndun, tidatruflanir,

Koma orsjaldan fyrir (kunna ad koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10.000 einstaklingum):

veiru-, sveppa- eda bakteriusykingar

alvarleg roskun 4 beinmerg (blodleysi), bolgnir eitlar

eitilfrumukrabbamein (6edlilega mikill voxtur hvitra blodfrumna)

svefnleysi

verkir, slappleiki 1 vodvum, breytt bragdskyn (malmbragd), bolga i himnunni sem umlykur heilann
sem veldur 16mun eda uppkdstum, dofi eda naladofi/minna naemi vid 6rvun en venjulega

skert hreyfigeta talvodva, talerfidleikar, skert malgeta, syfju- eda preytutilfinning, rugltilfinning,
ovenjuleg tilfinning 1 h6fo1, heilabdlga, eyrnasud

augnrodi, skemmdir i sjonu augans

vokvasofnun 1 lungum, lungnasykingar

blodug uppkost, alvarlegir fylgikvillar i meltingarvegi

lifrarbilun

sykingar i fingurndglum, ndgl losnar ur naglbedi, kyli, vikkun litilla a&da, skemmdir 4 220um i htio,
ofnemistengd bolga 1 &dum

protin 1 pvagi

kyndeyfd, risvandamal, utferd fra leggdngum, 6frjosemi, brjostasteekkun hja karlménnum

hiti.

ekki pekkt (ekki hagt a0 aeetla tidni ut fra fyrirliggjandi gognum)

6edlilegar breytingar i hvita efni heilans (hvitfrumnaheilakvilli)

blaeding

lungnablading*

rodi og hudflognun

beinskemmdir i kjalka (vegna 6edlilega mikils vaxtar hvitra blodfrumna).

boélga

*hefur verid tilkynnt vegna notkunar metotrexats handa sjuklingum med undirliggjandi
gigtarsjukdom.

Metotrexat getur dregid ur fjolda hvitra bloédfrumna og par med veikt 6n@misvarnir pinar. Ef pu tekur eftir
einkennum um sykingu 4 bord vi0 hita eda almennt heilsufar versnar greinilega, ef pu fard hita asamt
stadbundnum merkjum um sykingu a bord vid halsserindi/bélgu i halsi eda munni eda ef pu att erfitt med
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pvaglat, skaltu fara tafarlaust til leeknisins. Bloorannsokn verdur gerd til pess ad athuga hvort hvitum
blodfrumum hefur faekkad (kyrningahrap). Mikilvaegt er ad lata lakninn vita um 61l lyf sem pt tekur.

Metotrexat getur valdid alvarlegum (stundum lifshaettulegum) aukaverkunum. Laeknirinn mun pvi gera
rannsoknir til pess ad athuga hvort einhverjar breytingar hafa ordid a blodi (svo sem faar hvitar blodfrumur,
faar blooflogur, eitlagexli), nyrum eda lifur.

Tilkynning aukaverkana

Latid laekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er
minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvemt fyrirkomulagi sem
gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Jylamvo

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja, helst 1 laestum skap. Pad getur reynst bornum banvant ad
gleypa lyfid fyrir slysni.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 6skjunni og umbudunum 4 eftir ,,Fyrnist®.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid ekki vid heerri hita en 25 °C.

Geymio glasio vel lokad til pess ad koma i veg fyrir ad 1yfid skemmist og til ad draga Gr hattu 4 ad pad
hellist nidur fyrir slysni.

Fleygid onotudu lyfi 3 manudum eftir ad pakkning lyfsins hefur verid rofin.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur fyrir frumudrepandi lyf. Leitid
rada hja lyfjafraedingi.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Jylamvo inniheldur
Virka innihaldsefnid er metotrexat. Einn ml af lausn inniheldur 2 mg af metdtrexati.

Onnur innihaldsefni eru: makrogél 400, glyserol, appelsinubragdefni, sukralosi,
etylparahydroxybensodat (E214), natrium metylparahydroxybensoéat (E219), sitronusyra, prinatrium
sitrat, hreinsad vatn. Sja kafla 2 ,,Jylamvo inniheldur etylparahydroxybensdat og natrium
metylparahydroxybensoat™.

Lysing a utliti Jylamvo og pakkningastzerdir

Jylamvo er ljosgul, teer lausn. Han kemur fyrir i brinum glésum ur gleri sem innihalda 60 ml af lausn
og er lokad med tappa med barnalasingu. Hver pakkning inniheldur eitt glas, tengi fyrir glas og hvita
skommtunarsprautu.

Markaosleyfishafi
Oresund Pharma ApS
Orient Plads 1

2150 Nordhavn
Danmork
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Framleioandi

a Fine House S.A.
Metaxa loanni 84,
Kropia, 194 41
Grikkland

bessi fylgisedill var sidast uppfaerour

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