


1. HEITI LYFS

Palonosetron Hospira 250 mikrogromm stungulyf, lausn.

2. INNIHALDSLYSING

Hver ml af lausn inniheldur 50 mikrégromm af palonosetroni (sem hydroklorid).
Hvert hettuglas med 5 ml af lausn inniheldur 250 mikrogromm af palondsetroni (sem hydroklorio).

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyf, lausn. $

Gleer, litlaus lausn.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR \\J‘:b
4.1 Abendingar @@.

Palonosetron Hospira er @tlad fullordnum til:

* a0 koma i veg fyrir brada 6gledi og uppkost i ten@ vid krabbameinslyfjamedferd sem veldur
miklum uppkostum.

* a0 koma i veg fyrir 6gledi og uppkost i ten@x vid krabbameinslyfjamedferd sem veldur

medalmiklum uppkdstum. (\
A4

Palonosetron Hospira er &tlad til me ar hja bornum 1 manadar og eldri til:

* a0 koma i veg fyrir brada (’)gleg\g‘&g uppkdst i tengslum vid krabbameinslyfjamedferd sem veldur
miklum uppkostum og til agkora i veg fyrir 6gledi og uppkdst i tengslum vid
krabbameinslyfjamedferd@rh veldur medalmiklum uppkdstum.
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4.2 Skammtar og @gjﬁf

Palonosetron Hospira skal eingdngu nota adur en gefa skal krabbameinslyf. Lyfid skal gefio af
heilbrigdisstarfsmanni undir videigandi leekniseftirliti.

Skammtar

Fulloronir

250 mikrogromm af palondsetroni gefin sem ein inndeling u.p.b. 30 minutum fyrir upphaf
krabbameinslyfjamedferdar. Palonosetron Hospira &tti ad deela inn 4 30 sekandum.

Ahrif Palonosetron Hospira til ad koma i veg fyrir 6gledi og uppkost af voldum
krabbameinslyfjameodferdar, sem veldur miklum uppkdstum, ma auka med pvi ad baeta vid barkstera
sem er gefinn adur en krabbameinslyfjamedferd hefst.



Aldradir

Ekki er porf fyrir ad adlaga skammta handa dldrudum.

Bérn

Bérn og unglingar (a aldrinum 1 manadar til 17 dra):

20 mikrégromm/kg af palondsetroni (hamarksheildarskammtur ma ekki fara yfir 1.500 mikrogromm)
eru gefin 1 einni 15 minatna innrennslisgjof sem 4 ad hefja um pad bil 30 minttum adur en
krabbameinslyfjamedferd hefst.

Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun palondsetroni hja bérnum yngri en 1 ménadar ad aldri.
Engar upplysingar liggja fyrir. Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun palonosetroni til ad
koma i veg fyrir 6gledi og uppkost hja bérnum yngri en 2 ara.

Skert lifrarstarfsemi

Ekki er porf fyrir adlogun skammta handa sjuklingum med skerta 11frarstarfsenu%

N\
Skert nyrnastarfsemi b@
>

Ekki er porf fyrir adlogun skammta handa sjuklingum med skerta mstarfsemi.

Engin gogn eru fyrir hendi vardandi sjuklinga med nyrnabilun aJéKastigi sem eru i blodskilun.
Lyfjagjof éb

Til notkunar i blazd. \§®

4.3 Frabendingar @(\Q

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einthrl’mh] alparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadaroro oiv@t’léarreglur vio notkun

bar sem palondsetron k 0 lengja umferdartima um ristil &tti ad fylgjast med sjuklingum med ségu
um hegdatregdu eda um medalbrada garnastiflu eftir inngjof. Tvo demi eru um haegdatregdu
asamt saurstiflu i t m vid palondsetron 750 mikrogromm sem hefur gert sjikrahusinnlogn
naudsynlega.

Vi enga skammtastaerd, sem profud var, olli palondsetron kliniskt marktaekri lengingu Q-Tc-bilsins.
Sérstok itarleg rannsokn 4 QT/QTc bilinu var gerd hja heilbrigdum sjalfbodalidum til pess ad syna a
oyggjandi hatt fram 4 verkun palonésetrons & QT/QTec bilid (sja kafla 5.1).

Hins vegar, eins og vardandi adra 5-HT;-vidtakablokka, skyldi vidhafa varad vid notkun
palonosetrons hja sjiklingum sem hafa eda eru liklegir til ad f4 lengingu & QT-bilinu. betta 4 vid um
sjuklinga sem hafa sdgu eda fjolskyldusogu um QT-lengingu, truflanir a jafnvaegi blodsalta,
hjartabilun, haegan 6reglulegan hjartslatt eda leidnitruflanir og sjuklinga sem taka lyf vid
hjartslattaroreglu eda 6nnur lyf sem valda QT-lengingu e0da truflun a jafnveegi blodsalta. Leidrétta
verdur blodkaliumlekkun og blodmagnesiumlaekkun adur en 5-HT;-viotakablokkar eru gefnir.
Tilkynnt hefur verid um serétoninheilkenni vid notkun 5-HTj;-viotakablokka ymist einum sér eda i
samsettri medferd med 60rum serotonvirkum lyfjum (p.m.t. sérteekum ser6tonin endurupptékuhemlum
og serdtonin noradrenalin endurupptokuhemlum). Malt er med videigandi eftirliti med sjuklingum
m.t.t. einkenna sem likjast serotoninheilkenni.



Palonosetron Hospira a ekki ad nota til a0 koma i veg fyrir eda veita medferd vid dgledi og uppkdstum
dagana eftir krabbameinslyfjamedferd ef pad er ekki i tengslum vid gjof annarrar
krabbameinslyfjamedferdar.

Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol af natrium (23 mg) 1 hverju hettuglasi og er pvi i raun
,-hatriumfritt®.

4.5 Milliverkanir vio onnur lyf og adrar milliverkanir

Palondsetron umbrotnar einkum af voldum CYP2D6 dsamt minni hattar abkomu CYP3A4- og
CYP1A2 iséensima. Samkvaemt nidurstodum in vitro rannsdkna dregur palonodsetron hvorki ur né
eykur cytokrom P450-is6ensim 1 kliniskt marktaeku magni.

Krabbameinslyf
[ forkliniskum rannsoknum dré palondsetron ekki r exlishemjandi ahrifum fimm krabbameinslyfja

sem profud voru (cisplatin, cyklofosfamio, cytarabin, doxorubisin og mitémysin&

2
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Metoklopramid

[ kliniskri rannsékn kom ekki fram nein marktzek milliverkun af véld fjahvarfa milli eins
skammts af palonosetroni, sem gefinn var i blazd, og gjafar metok mids vid stéduga péttni, sem
er CYP2D6 hemill. @

CYP2D6 hvatar og hemlar b

[ almennri lyfjahvarfagreiningu hefur verid synt fram 3 kki var um ad reeda nein marktaek ahrif a
utskilnad palondsetrons pegar pad var gefid um lei YP2D6 hvatar (dexametason og rifampisin)
og -hemlar (p.m.t. amiédardn, celekoxib, klorpré in, cimetidin, doxdrubisin, flioxetin, haloperidol,
paroxetin, kinidin, ranitidin, ritdnavir, sertralj terbinafin).

Barksterar . \Q

Palondsetron hefur verid gefio an @néﬂa asamt barksterum.

Serotonvirk 1yf (t.d. sérteekir sz&jténin endurupptdkuhemlar og serétoénin noradrenalin
endurupptdkuhemlar)

Tilkynnt hefur verid unfseedtoninheilkenni eftir ssamhlida notkun 5-HTs-vidtakablokka og annarra
serotonvirkra lyfja (ps\t: sérteckra ser6tonin endurupptokuhemla og ser6tonin noradrenalin
endurupptokuhemla

Onnur lyf
Palondsetron hefur verid gefid an vandamala asamt verkjalyfjum, lyfjum gegn uppkdstum og 6gledi,

krampalyfjum og andkdlinvirkum lyfjum.
4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Engar kliniskar upplysingar liggja fyrir um notkun palonésetrons & medgongu. Dyrarannsoknir benda

hvorki til beinna né 6beinna skadlegra ahrifa 4 medgongu, fosturvisis-/fosturproska, feedingu eda
proska eftir faedingu. Adeins liggja fyrir takmarkadar upplysingar Gr dyrarannsoknum vardandi
efnisflutning um fylgju (sja kafla 5.3).

Ekki hefur fengist nein reynsla af notkun palondsetrons 4 medgongu. bvi atti ekki ad nota
palondsetron handa pungudum konum nema laeknir telji slikt naudsynlegt.



Brjostagjof
bar sem ekki eru fyrir hendi nein gégn um utskilnad palonésetrons i brjostamjolk etti kona ekki ad
hafa barn 4 brjosti medan 4 medferd stendur.

Frj6semi
Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif palonésetrons 4 frjosemi.

4.7  Ahrif 4 hzefni til aksturs og notkunar véla

Engar rannsoknir hafa verid gerdar til ad kanna ahrif lyfsins 4 heefni til aksturs eda notkunar véla. bar
sem palonosetron getur valdid sundli, svefnhdfga eda preytu tti ad vara sjuklinga vid ad aka bil eda
stjorna vélum.

4.8 Aukaverkanir

[ kliniskum rannsoknum hja fullordnum med skammtinn 250 mikrégromm (samtals 633 sjuklingar)
reyndust algengustu aukaverkanir, sem a.m.k. hugsanlega tengdust palonésetrén@fuéverkur (9%)

og haegoatregda (5%). *
\9

{ kliniskum rannséknum komu fram eftirtaldar aukaverkanir, sem hugs eda liklega tengdust
palonoésetroni. beer toldust vera algengar (>1/100 til <1/10) eda sjald (>1/1.000 til <1/100). Eftir
markadssetningu var einnig greint frd aukaverkunum sem komu or iﬁan fyrir (<1/10.000).

Innan hvers tidniflokks er aukaverkunum sem taldar eru upp I&@‘neéan radag eftir lekkandi tioni.

Flokkun eftir liffeerum Algengar Sj a@far aukaverkanir | Aukaverkanir sem
aukaverkanir (Qz /1.000 til <1/100) koma orsjaldan
(17100 til <1/10) fyrir® (<1/10.000)
Onamiskerfi r Ofnaemi,

@(\Q bradaofnzemi,

bradofnaemis-/

\g&\ bradaofnemislik

viobrogd og lost

>
Efnaskipti og naering & Ao Blodkaliumhakkun,
< efnaskiptakvillar,
0 kalsfumlzekkun i bl6di,

$ kaliumlaekkun i blooi,
\/ lystarleysi,
blodsykurshaekkun, skert

matarlyst

Gedren vandamal Kvioi, seldarvilla

Taugakerfi Hofudverkur Sundl Svefnhofgi, svefnleysi,
naladofi, svefnsakni, kvillar
i skyntaugum uttaugakerfis

Augu Erting 1 augum, sjondepra

Eyru og voélundarhtis Ferdaveiki, eyrnasud

Hjarta Hradslattur, haegslattur,
aukaslog, blodpurrd i
hjartavodva,
hjartahradslattur,
hjartslattarglop
aukaslog ofan slegils




Flokkun eftir liffeerum Algengar Sjaldgeefar aukaverkanir | Aukaverkanir sem
aukaverkanir (>1/1.000 til <1/100) koma orsjaldan
(21/100 til <1/10) fyrir® (<1/10.000)
Adar Lagprystingur, haprystingur,
aflitun blaaeoda, blaedapensla

Ondunarfzri, brjosthol og Hiksti
midmeeti
Meltingarfzeri Heegdatregda Meltingartruflun, kvidverkur,

Nidurgangur verkur i efri hluta kvidarhols,

munnpurrkur, vindgangur
Lifur og gall Gallraudadreyri
Hd og undirhud Ofnamishtidbolga,
kladautbrot
Stodkerfi og stodvefur Lioverkur
Nyru og pvagferi bvagteppa, sykur i pvagi ‘S\\
Almennar aukaverkanir og brottleysi, sotthiti, pr Q) Vidbrogo a
astand tengt ikomuleid hitatilfinning, sju r stungustad™®
sem likist in u
Rannsoknanidurstodur Auknir tra \#asar, lengt
Q-T-bi alinurits

° Reynsla eftir markadssetningu.

Born

[ kliniskum rannséknum a fyrirbyggjandi m

s
AN
* Felur 1 sér eftirfarandi: svidi, herslismyndun, ()b&gind@erkur.

&6

gegn 0gledi og uppkostum i tengslum vid

krabbameinslyfjamedferd sem veldur rpe{@mklum eda miklum uppkdstum hja bornum, fengu 402

sjuklingar stakan skammt af palono
sjaldgaefar aukaverkanir voru skra

>1%.

2

1(3, 10 eda 20 umikrogromm/kg). Eftirfarandi algengar eda
voldum palonosetrons, en engar peirra voru skradar af tioni

Flokkun eftir 1iffaerum<b -

Algengar aukaverkanir

Sjaldgeefar aukaverkanir

A (=1/100 til<1/10) (21/1.000 til <1/100)
Taugakerfi ) Hofudverkur Sundl, hreyfingatregda
Hjarta QT-lenging & hjartalinuriti,

leidslutruflanir, sinus hradtaktur

Ondunarfzeri, brjosthol og
midmeeti

Hosti, maedi, bloonasir

Hu0 og undirhid

Ofnemishtdbolga, kladi,
hudsjukdoémur, ofsakladi

Almennar aukaverkanir og
aukaverkanir 4 ikomustad

Sétthiti, verkur a stungustad,
vidbrogo a stungustad, verkur

Aukaverkanir voru metnar hja bornum sem fengu palondsetron i allt ad 4 krabbameinslyfjalotum.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu
Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
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lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Engar upplysingar liggja fyrir um ofskdmmtun.

Allt ad 6 mg skammtar hafa verid notadir i kliniskum rannséknum hja fullordnum. Heesti
skammtaflokkurinn olli svipadri tidni aukaverkana midad vid adra skammtaflokka og komu ekki fram
nein skammtatengd vidbrogo. Ef svo oliklega vildi til a0 Palonosetron Hospira yrdi ofskammtad aetti
ad beita studningsmedferd. Engar rannsoknir 4 skilun hafa farid fram, hinsvegar, vegna mikils
dreifingarrammals er oliklegt ad skilun skili arangri vid medferd ofskommtunar Palonosetron Hospira.

Born

Engin tilvik ofskdmmtunar hafa verid tilkynnt i kliniskum rannséknum.

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR g‘\\

3

Flokkun eftir verkun: Lyf vid uppkdstum og lyf vid dgledi, seréténiq(&g vidtakablokkar. ATC-
flokkur: AO4AA05 é

Palondsetron er sérteekur og mjog saekinn vidtaka blokki 5? swidtaka.

5.1 Lyfhrif

[ tveim tviblindum slembipréfunum hja samtals 1.132 sjjk¥iAigum i krabbameinslyfjamedferd, sem olli
6gledi i medallagi, m.a. cisplatin <50 mg/m’, karbéplgg@\ cyklofosfamid <1.500 mg/m® og
doxoribisin >25 mg/m’, var gerdur samanburdur 4gatonodsetron 250 mikrogromm og 750
mikrogromm, vid ondansetron 32 mg (helmingynaytimi 4 klst.) eda dolasetron 100 mg
(helmingunartimi 7,3 klst.) sem gefid var i blagd)a 1. degi an dexametasons.

[ tviblindri slembipréfun hja samtals 66’\{ ingum i krabbameinslyfjameodferd, sem olli mjog mikilli
6gledi, m.a. cisplatin >60 mg/m?, cyklpfosfamid >1.500 mg/m’ og dakarbasin, var gerdur
samanburdur 4 palonodsetron 250 mikrégromm og 750 mikrogromm, vid ondansetron 32 mg sem gefid
var i blaed a 1. degi. Dexametasc’%r gefio i forvarnarskyni 4 undan krabbameinslyfjamedferd hja

67% sjuklinga. é

Meginrannséknunum X i atlad a0 meta virkni palonosetrons pegar um var ad reeda siokomiod
upphaf 6gledi og pk%ta. Verkun gegn 6gledi var kdnnud 4 timabilinu 0-24 klst., 24-120 klst. og
0120 Kklst. Niéurs:'(‘;%a{ rannsokna & krabbameinslyfjamedferd, sem olli 6gledi i medallagi, og
rannsoknar 4 krabbameinslyfjamedferd, sem olli mikilli 6gledi, eru teknar saman i eftirfarandi t6flum.

Ahrif palonésetrons reyndust ekki sidri, midad vid samanburdarlyfin, i bradum 6gledifasa, badi pegar
um var ad raeda 6gledidhrif i medallagi og mikil 6glediahrif.

bott ekki hafi verid gerdur samanburdur a virkni palondsetrons vid endurteknar gjafir i kliniskum
samanburdarrannsoknum voru 875 sjuklingar, sem toku patt i premur pridja stigs profunum, fengnir til
a0 taka patt i opinni O6ryggisrannsokn og voru gefin 750 mikrogromm i allt ad 9 vidbotarlotum
krabbameinslyfjameoferdar. Heildaroryggis var geett i 61lum lotunum.



Tafla1: Hundradshluti sjuklinga® sem syndu svorun eftir medferdarhépi og stigi rannséknar
a4 krabbameinslyfjameoferd sem olli medalmiklum uppkdstum i samanburdi vid

ondansetron
Palonosetron Ondansetron
250 mikrogromm (n= 32 milligromm
189) (n=185) Delta
% % %
Fullkomin svérun (engin uppkdst og engin hjalparlyf) 97,5% CI b
0-24 Klst. 81,0 68,6 12,4 [1,8%, 22,8%]
24-120 Kklst. 74,1 55,1 19,0 [7,5%, 30.3%]
0-120 Klst. 69,3 50,3 19,0 [7,4%, 30,7%]
Fullkomin stjornun (fullkomin svorun og adeins vaeg 6gledi) p-gildi
0-24 Klst. 76,2 65.4 10,8 &\\ NS
\9
24-120 Kklst. 66,7 50,3 16 46 0,001
0-120 klst. 63,0 449 @ 0,001
& —
Engin 6gleoi (Likert-kvardi) f(\@. p-gildi
0-24 klst. 60,3 56,8 7b\ 3,5 NS
24-120 Kklst. 51,9 39 @ 12.4 NS
0-120 klst. 45,0 r\g}z 8,8 NS
* Rannsoknarpydi sem @tlunin var ad tak oferdar.
P Rannsoknin var honnud til ad leida fi lytfid verkadi ekki sidur. Laegri mork yfir -15% syna ad

palondsetron verkar ekki sidur en\s%nanburéarlyﬁé.
¢ Ki-kvadratprofun. Marktaeknim’b’&s =0,05.

Tafla 2: Hundradshluti @xdinga“1 sem syndi svorun eftir meoferdarhopi og stigi rannséknar

a krabba é@lyfjameéferé sem olli medalmiklum uppkéstum i samanburdi vid
délasetr&
o
Palonésetron Dolasetron
250 mikrogromm (n= 100 milligromm
185) (n=191) Delta
% % %
Fullkomin svorun (engin uppkdst og engin hjalparlyf) 97,5% CI"
0-24 Klst. 63,0 52,9 10,1 [-1,7%, 21,9%]
24-120 Kklst. 54,0 38,7 15,3 [3,4%, 27,1%]
0-120 klst. 46,0 34,0 12,0 [0,3%, 23,7%]
Fullkomin stjérnun (fullkomin svorun og adeins vaeg 6gledi) p-gildi
0-24 Kklst. 57,1 47,6 9,5 NS
24-120 klst. 48,1 36,1 12,0 0,018
0-120 klst. 41,8 30,9 10,9 0,027
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Palondsetron Dolasetron

250 mikrogromm (n= 100 milligromm
185) (n=191) Delta
Engin dgleoi (Likert-kvaradi) p-gildi*
0-24 Kklst. 48,7 41,4 7,3 NS
24-120 klst. 41,8 26,2 15,6 0,001
0-120 klst. 33,9 22,5 11,4 0,014

a Rannsoknarpydi sem @tlunin var ad taka til medferdar.

» Rannsoknirnar voru hannadar til ad leida fram ad lyfid verkadi ekki sidur. Leegri mork yfir -15%
syna a0 palonosetron verkar ekki sidur en samanburdarlyfio.

¢ Ki-kvadratprofun. Markteknimork o =0,05.

Tafla 3: Hundradshluti sjiklinga® sem syndi svorun eftir meoferdarhopi og stigi rannsoknar
4 krabbameinslyfjamedferd sem olli miklum uppkéstum i samanburdi vio

ondansetron &\
. . N
Palonésetron Ondansetron @*
250 mikrogromm (n= 32 milligromm 6\
223) (n=221) D
% % N
Fullkomin svérun (engin uppkost og engin hjalparlyf) AQ}‘ 97,5% CI°
N
0-24 klst. 59,2 57,0 ’bé 2,2 [-8,8%, 13,1%]
24-120 klst. 453 38,?®® 6,4 [-4,6%, 17,3%]
0-120 klst. 40,8 3\&0 7,8 [-2,9%, 18,5%]
Fullkomin stjérnun (fullkomin svérun og (f@ls vaeg 6gleoi) p-gildi
@\
0-24 klst. 56,5 \\ 51,6 4,9 NS
24-120 Kklst. 40,8 @\gb 35,3 5,5 NS
0-120 klst. 371;& 29,0 8,7 NS
<
Engin 6gledi (Likert-{@i) p-gildi
L ¥
0-24 klst. \,\ 53,8 49,3 4,5 NS
24-120 klst. 35,4 32,1 3.3 NS
0-120 klst. 33,6 32,1 1,5 NS

Rannsoknarpydi sem atlunin var a0 taka til medferdar.

Rannsoknirnar voru hannadar til ad leida fram ad lyfio verkadi ekki sidur. Laegri mork yfir -15%
syna ad Palonosetron Hospira verkar ekki sidur en samanburdarlyfid.

¢ Ki-kvadratprofun. Markteeknimédrk a =0,05.

Ahrif palonésetrons 4 blodprysting, hjartslattartidni og utslog 4 hjartalinuriti, p.4 m. QTc voru
samberileg vid ondansetron og doélasetron i kliniskum rannsdéknum a 6gledi og uppkostum af voldum
krabbameinslyfjamedferdar. { rannsoknum sem ekki eru kliniskar hefur palonésetron getu til ad loka
jonagdngum sem taka patt i skautun og afskautun slegla og til ad lengja hrifspennu.

Ahrif palonésetrons 4 QTc bilid voru metin i tviblindri, slembadri, samhlida samanburdarrannsokn
med lyfleysu og virku lyfi (moxifloxacini) hja kérlum og konum. Markmidio var ad meta ahrif
palondsetrons a hjartalinurit pegar pad var gefid 221 heilbrigdum sjaltbodalida i stokum 0,25; 0,75 og
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2,25 mg skdmmtum i blaed. Rannséknin syndi hvorki ahrif 4 lengd QT/QTc bilsins né nein 6nnur bil
a hjartalinuriti af skdmmtum sem voru allt ad 2,25 mg. Engar kliniskt marktaekar breytingar komu
fram & hjartslattartioni, leidni milli gatta og slegla eda endurskautun 1 hjarta.

Born
Fyrirbyggjandi medferod vio ogledi og uppkostum af véldum krabbameinslyfjamedferdar:

Oryggi og verkun palonosetrons til notkunar i 20 i stokum skmmtum sem voru 3 pg/kg og 10 ug/kg
voru rannsokud 1 fyrstu klinisku rannsokninni hja 72 sjuklingum 1 eftirfarandi aldursh6pum: >28 daga
til 23 manada (12 sjiklingar), 2 til 11 ara (31 sjuklingur) og 12 til 17 ara (29 sjuklingar), sem fengu
krabbameinslyfjamedferd sem veldur medalmiklum eda miklum uppkdstum. Ekkert kom fram, hja
hvorugum skammtinum, sem benti til skorts 4 6ryggi. Adalbreytan me0 tilliti til verkunar var pad
hlutfall sjuklinga sem nadi fullkominni svorun (skilgreint sem engin uppkdst og engin notkun
hjalparlyfja (rescue medication)) fyrstu 24 klst. eftir ad medferd med krabbameinslyfjum var hafin.
Verkun eftir gjof 10 pg/kg af palondsetroni var 54,1% samanborid vid 37,1% verkun eftir gjof 3

ng/ke. S\\

[ annarri meginrannsokn 4 jafngildi (e. non-inferiority) var synt fram & ver I@Jnésetrén til
fyrirbyggjandi medferdar vid 6gledi og uppkostum af véldum krabbameinébgfiamedferdar hja bornum
med krabbamein, en samanburdur var gerdur 4 stakri innrennslisgjof p, Osetrons og gjof
ondansetrons 1 blazed samkvaemt skammtadaetlun. Alls fengu 493 b aldrinum 64 daga til 16,9 ara
krabbameinslyfjameodferd sem olli midlungsmiklum (69,2%) €0 6g miklum (30,8%) uppkdstum 10
pg/kg (ad hamarki 0,75 mg) af palondsetroni, 20 pg/kg (ad h?( i 1,5 mg) af palonodsetroni eda
ondansetron (3 x 0,15 mg/kg, heildarskammt ad hamarki ) 30 minttum fyrir upphaf
upps6luvaldandi krabbameinslyfjamedferdar { lotu 1. Flggi sjiklinganna i 5llum medferdarhopunum
hofdu fengid krabbameinslyfjamedferd adur (78,5% sOluvaldandi krabbameinslyfin sem voru
gefin voru doxorubisin, cyklofosfamid (<1.50(§(h , ifosfamio, cisplatin, daktinomysin,

karboplatin og daunorubisin. Vidbotarmedferd barksterum, p.m.t. dexametasoni, var gefin med
krabbameinslyfjunum hja 55% sjiklinga. A apunktur verkunar var fullkomin svérun

(e. Complete Response (CR)) i brééaqué\@rstu lotu krabbameinslyfjamedferdar, sem var skilgreind
sem engin uppkost, barnid kugast ek!g@ engin notkun hjalparlyfja a fyrstu 24 klst. eftir ad
krabbameinslyfjameodferd hefst. \gku byggdist 4 ad syna fram a jafngildi palondsetrons til notkunar
i blaed og ondansetrons til notk;l1 1 blaed. Skilyrdum fyrir jafngildi var fullnegt ef leegri mork
97,5% oryggisbils fyrir misn@ n a tidni fullkominnar svoérunar V’ié palonoésetroni til notkunar i
blazd minus ondansetr('mq notkunar i blaeed var sterri en -15%. [ hopunum sem fengu 10 pg/kg,
20 ug/kg af palonodsetr J\eda ondansetron var hlutfall sjuklinga med CRy p415.. 54,2%, 59,4% og
58,6%. Vegna pes ,5% Oryggisbilid (Mantel-Haenszel prof adlagad ad lagskiptingu) fyrir
mismun & CRy.p4s. milli palonosetrons 20 pg/kg og ondansetrons var [-11,7%; 12,4%], var 20 ug/kg
skammturinn af palondsetroni jafngildur ondansetroni.

b6 ad pessi rannsokn hafi synt ad born purfi sterri skammt af palonosetroni en fullordnir til ad koma 1
veg fyrir 6gledi og uppkost af voldum krabbameinslyfja er 6ryggi notkunar lyfsins i samraemi vid
stadfest oryggi hja fullordnum (sja kafla 4.8). Upplysingar um lyfjahvorf eru i kafla 5.2.

Fyrirbyggjandi medferd vio ogledi og uppkostum eftir skurdadgero:

Tver rannsoknir voru gerdar hja bornum. Gerdur var samanburdur 4 6ryggi og verkun palonosetrons
til notkunar 1 &0 1 stokum skdmmtum sem voru annars vegar 1 pg/kg og hins vegar 3 pg/kg i fyrstu
klinisku rannsokninni sem tok til 150 sjuklinga i eftirfarandi aldurshépum: >28 daga til 23 manada (7
sjuklingar), 2 til 11 ara (96 sjuklingar) og 12 til 16 ara (47 sjuklingar), sem gengust undir fyrirfram
aztlada adgerd. Ekkert kom fram, af hvorugum skammtinum, sem benti til skorts & 6ryggi. Hlutfall
sjuklinga &n uppkasta 0—72 klst. eftir adgerd var svipad eftir gjof 1 pg/kg og eftir gjof 3 pg/kg af
palondsetroni (88% samanborid vid 84%).
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Hin rannsoknin var fjdlsetra, tviblindud, slembir6dud samanburdarrannsokn, gerd a samhlida hopum
med stokum skdmmtum af virku samanburdarlyfi og tveimur lyfleysum til ad meta jafngildi.
Samanburdur var gerdur a palonosetrdni til notkunar i blazed (1 ug/kg, ad hamarki 0,075 mg) og
ondansetroni til notkunar 1 blaed. Alls toku 670 born sem gengust undir skurdadgerd patt i
rannsokninni. Pau voru & aldrinum 30 daga til 16,9 ara. Adalendapunktur verkunar, fullkomin svérun
(fullkomin svorun: engin uppkost, barnid kugast ekki, og engin hjalparlyf vid 6gledi og uppkdstum) a
fyrstu 24 klukkustundunum eftir adgerd, nadist hja 78,2% sjuklinga i hopnum sem fékk palondsetrén
og 82,7% 1 hopnum sem fékk ondansetron. Me0 tilliti til fyrirfram skilgreindra marka fyrir jafngildi -
10% var tolfredilegt oryggisbil fyrir jafngildi samkvamt Mantel-Haenszel profi adlogudu ad
lagskiptingu, fyrir mismun 4 adalendapunktinum, fullkominni svorun, [-10,5; 1,7%] og pvi var ekki
synt fram a jafngildi. Engar nyjar aukaverkanir komu fram i medferdarhopunum.

Sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun hja bérnum.

5.2 Lyfjahvorf

Fréasog é\(\

Eftir gjof 1 blazed dregur 1 byrjun ur styrkleika i plasma og sidan verdur haeg@@ ilnadur ur
likamanum med medalhelmingunartima loka utskilnadar u.p.b. 40 klst. hamarks
plasmastyrkleiki (C,.x) og flatarmal undir blodpéttniferli (AUCO-o0) 0 jafnadi eftir

skammtasterd midad vid skammtasterdina 0,3-90 pg/kg hja heilb;%&um moénnum og
krabbameinssjuklingum.

Eftir gjof 0,25 mg af palondsetroni 1 blaed annan hvern d&b 3 skipti hja 11 sjuklingum med
krabbamein i eistum var medalhaekkun (+ stadalfravik asmapéttni fra 1. degi fram 4 5. dag 42 +
34%. Eftir gjof 0,25 mg af palondsetroni 1 blazed ein ni 4 dag i 3 daga hja 12 heilbrigdum
einstaklingum var medalhaekkun (+ staéalfrévik@lasmabéttni palonoésetrons fra 1. degi fram a 3.

dag 110 + 45%. (\Q)

Lyfjahvarfalikén syndu ad heildarﬁtser@ AUCy.) af 0,25 mg af palondsetroni i blaed gefnu einu
sinni 4 dag i 3 daga samfleytt var syipu®d og af einum stokum 0,75 mg skammti i &3 enda pott C,.x af
0,75 mg skammtinum veeri haerri.@

Dreifing @
Palonosetron i réélé')gé% ammti dreifist mikid um likamann og er dreifingarrimmalid u.p.b. 6,97,9
1/kg. U.p.b. 62% a@osetréni binst vid plasmaprotin.

Umbrot

Palonosetron utskilst eftir tveimur leidum, u.p.b. 40% utskiljast um nyrun og u.p.b. 50% mynda tvo
meginumbrotsefni sem hafa minna en 1% af SHT;-vidtakablokkandi verkun palonosetrons. In vitro
rannsoknir & umbrotum hafa leitt i 1jos ad CYP2D6, og i minna maeli CYP3A4 og CYP1A2 is6ensim,
taka patt { umbrotum palonosetrons. Hins vegar eru kliniskar lyfjahvarfabreytur ekki verulega
frabrugdnar milli dreemra og mikilla umbrota CYP2D6-hvarfefna. Palon6setron hvorki heftir né eflir
cytrokrom P450 iséensim 1 kliniskt markteekum styrkleika.

Brotthvarf

Eftir einn skammt af ['*C]-palonésetroni, 10 mikrogromm/kg, hafdi u.p.b. 80% af skammtinum borist
i pvagid innan 144 klst. og voru u.p.b. 40% af gefnu palonodsetroni endurheimt sem obreytt virkt efni.
Eftir eina inndelingu 1 blazd hja heilbrigdum ménnum var heildarathreinsun palonésetrons ur
likamanum 173473 ml/min og Gthreinsun um nyru var 53+29 ml/min. Litill heildarathreinsun
likamans og stort dreifingarrimmal leiddi til helmingunartima lokautskilnadar Gr plasma a u.p.b. 40
klst. Hja 10% sjuklinga var medalhelmingunartimi fullkomins utskilnadar lengri en 100 klst.
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Lyfjahvorf 1 afmoérkudu pyoi

Aldradir
Aldur hefur ekki ahrif & lyfjahvorf palondsetrons. Ekki er porf fyrir neina adlogun skammta handa
6ldrudum sjuklingum.

Kynferdi
Kynferdi hefur ekki ahrif 4 lyfjahvorf palonosetrons. Ekki er porf fyrir neina adlogun skammta vegna
kynferdis.

Born

Lyfjahvarfafreedilegar upplysingar um staka skammta af palondsetroni til notkunar i blaaed fengust hja
undirhopi barna med krabbamein (n=280) sem fengu 10 pg/kg eda 20 pg/kg. begar skammturinn var
aukinn tr 10 pg/kg 1 20 pg/kg haekkadi AUC-gildi i réttu hlutfalli vid skammtinn. Eftir gjof staks 20
pg/kg skammts af Palonosetron Hospira sem gefinn var med innrennsli i blazd var hamarkspéttni 1
plasma (Cr), sem meld var i lok 15 minutna innrennslisgjafar, mjog breytileg hja:gllum aldurshépum
en hafdi tilhneigingu til ad vera leegri hja sjuklingum <6 éara en hja eldri bi’)rnum%égildi
helmingunartima var 29,5 klst. i 61lum aldurshépum 1 heild og var a bilinu 3@ klst. i 6llum
aldurshopum eftir gjof 20 pg/kg. b@

Heildarathreinsun tr likamanum (I/klst./kg) hja sjuklingum 12 til Iﬁ'ﬂ var svipud og hja heilbrigdum
fullordnum einstaklingum. Enginn synilegur munur er 4 dreifin, @ mali pegar pad er gefid upp i
1/kg.

Tafla 4: Lyfjahvarfabreytur hja bérnum med krawein eftir gjof 20 ng/kg af

palondsetréoni med innrennsli i blazed 4 15 minitum‘og hja fulloronum sjiklingum med
krabbamein sem fengu 3 pg/kg og 10 ng/kg sl@mta af palonésetroni med inndzelingu i
blazd (e. bolus).

(3
%)
( \6rn med krabbamein® Fullordnir
\{3 krabbameinssjiklingar®
<
’be’ <2 2 il 6 til 121 |30negke | 10 pg/kg
o ara <6 ara <12 ara | <17 ara
Q
v/ N= N= N=7 | N=10 N= N=
AUC, klst.-ug/L 69,0 | 103,5 98,7 124,5 35,8 81,8
(49,5) | (404) | (47,7) | (19,1) (20,9) (23,9)
t,,, klst. 56.4 49,8
24,0 28 233 30,5 (581 (144)
N= N=14 N=13 | N=19 N= N=
Uthreinsun °, L/klst./kg 0,31 0,23 0,19 0,16 0,10 0,13
(G4,7) | (513) | (46,8) | (27,9 (0,04) (0,05)
. . r1¢,d
Dreifingarrammal™”, L/kg 6,08 5,29 6,26 6,20 791 9,56
(36,5) | (57,8) | (40,0) | (29,0) (2,53) 4.21)
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a Lyfjahvarfabreytur eru gefnar upp sem ramfraedilegt medaltal (breytileikastudull) nema t,, sem er gefinn upp
sem midgildi.

b Lyfjahvarfabreytur eru gefnar upp sem medaltal (SD).

¢ Uthreinsun og dreifingarrammal hja bornum var reiknad ut fra pyngd hja badum hépunum i sameiningu,
hépnum sem fékk 10 pg/kg og hopnum sem fékk 20 pg/kg. Hja fullordnum eru mismunandi skammtasteerdir
gefnar upp 1 yfirskrift hvers dalks.

d Dreifingarrimmal vid jafnvegi (Vss) er gefid upp fyrir krabbameinssjuk born, en dreifingarrammal (Vz)

er gefid upp fyrir fullordna.

Skert nyrnastarfsemi

Vg til medalvaeg skerding 4 nyrnastarfsemi hefur ekki marktaek ahrif 4 lyfjahvorf palondsetrons.
Alvarleg skerding nyrnastarfsemi dregur ur ttskilnadi um nyrun, en po6 er heildaratskilnadur tar
likamanum hj4 slikum sjuklingum svipadur og hja heilbrigdum moénnum. Ekki er porf fyrir neina
adlogun skammta hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Engin gégn um lyfjahvorf eru fyrir hendi
um sjuklinga sem undirgangast blodskilun.

Skert lifrarstarfsemi
Skerding 4 lifrarstarfsemi hefur ekki marktaek ahrif 4 heildarlikamstthreinsun pa@ésetréns midad vid
heilbrigda einstaklinga. Pott helmingunartimi loka utskilnadar og medaldreifingpalondsetrons um

likamann aukist hja sjuklingum med alvarlega skerta starfsemi lifrar réttleet ekki minnkun
skammts. ’b
5.3 Forkliniskar upplysingar \&

[ forkliniskum rannsoknum komu eiturverkanir einungis fi m® skdmmtun sem talin er vera pad
langt yfir hamarksskdmmtun fyrir menn ad litlu skipti fyé@iniska notkun.

Forkliniskar rannsoknir benda til pess ad palonése@ﬁ b6 adeins ef styrkleikinn er mjog mikill,
kunni ad hamla jonagéngum sem tengjast afsk@n g endurskautun og lengja hrifspennutimann.

Rannsoknir 4 dyrum benda hvorki til be ¢ dbeinna skadlegra ahrifa vardandi pungun,
fosturvisis/fosturproska, feedingu eda \% a eftir feedingu. Adeins eru fyrir hendi takmorkud gogn um
dyrarannsoknir vardandi efmsﬂut m fylgju (sja kafla 4.6).

Palonodsetron veldur ekki stél@zeytmgum. Storir skammtar af palondsetroni (par sem hver skammtur
olli a.m.k. 30 sinnum mei1tSetningu en { monnum), sem gefnir voru daglega i tvd ar ollu aukinni
tidni lifrarexla, innkirt ﬁ (1 skjaldkirtli, heiladingli, briskirtli og nyrnahettumerg) og hudaxlum
hja rottum en ekki hjamusum. Hvad liggur ad baki er ekki vitad en vegna pess ad storir skammtar
voru notadir og par Palonosetron Hospira er @tlad til notkunar i einstok skipti hja monnum teljast
pessar nidurstodur ekki marktaekar vardandi kliniska notkun.

6. LYFJAGERPARFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Mannitol

Tvinatriumedetat

Natriumsitrat
Sitronsyrueinhydrat
Natriumhydroxio (til ad stilla pH)
Saltsyra (til a0 stilla pH)

Vatn fyrir stungulyf
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6.2 Osamrymanleiki

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

6.3 Geymslupol

30 manudir.

6.4  Sérstakar variudarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.
6.5 Gerd ilats og innihald

Hettuglas ur gleri af gerd [ med klorobutyl-gimmitappa og alinnsigli. Faanlegt i

pokkum med 1 hettuglasi sem inniheldur 5 ml af lausn. @
6.6  Sérstakar varidarraodstafanir vio forgun bg\g
Adeins til notkunar einu sinni. Farga ber 6notadri lausn. \Q

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gilda glur.

7. MARKADSLEYFISHAFI éb

Pfizer Europe MA EEIG

\
Boulevard de la Plaine 17 QQ

1050 Bruxelles QS
Belgia . \Q

8. MARKADSLEYFISNI(N@R

EU/1/16/1100/001 s\’\b
9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADPSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 8. april 2016.

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

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

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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A. FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Hospira UK Limited
Horizon

Honey Lane

Hurley

SL6 6RJ

United Kingdom

Hospira Enterprises B.V.
Randstad 22-11 Almere
NL-1316 BN

The Netherlands

Avara Liscate Pharmaceutical Services S.p.A. $
Via Fosse Ardeatine, 2, 20060, Liscate (MI) 6\®

ftalia ’b

Pfizer Service Company BVBA &
Hoge Wei 10

1930 Zaventem @

Belgia

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyr; rir lokasampykkt vidkomandi lotu skal koma
fram i prentudum fylgisedli. (\
R4

AN
B. FORSENDUR FYRIR, E%&AKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN

Lyfid er lyfsedilsskylt. é
QO
C. ADRAR FO@VDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) 1
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

. Azetlun um ahzettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur 1 dzetlun um aheettustjornun 1 kafla 1.8.2 { markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a etlun

um ahattustjornun sem akvednar verda.
16



Leggja skal fram uppfeerda detlun um adhattustjornun:

. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

. begar dhaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli avinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA

1. HEITI LYFS

Palonosetron Hospira 250 mikrogromm stungulyf, lausn

2. VIRK(T) EFNI

Palonosetron (sem hydroklorio).
Hvert hettuglas med inniheldur 250 mikrogromm af palondsetroni (sem hydroklorid) 1 5 ml af lausn
(50 pg/ml). .

/3. HJALPAREFNI D

>
Inniheldur einnig mannitdl, tvinatriumedetat, natriumsitrat, Sitrér(u%beinhjrdrat, vatn fyrir stungulyf,
natriumhydroxid, saltsyru. @

0

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

A3

\
Stungulyf, lausn QQ
1 hettuglas (\
O\
N

5. ADFERD VID LYFJA ‘OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir n%(@
Til notkunar i blazd. s’\\
Notist adeins einu @

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

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

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

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles
Belgia
12. MARKAPSLEYFISNUMER . ,,Ag\ )
EU/1/16/1100/001 ébg
RN
13.  LOTUNUMER N
LOt @@
R\
14.  AFGREIPSLUTILHOGUN A\ )
N\
Lyfsedilsskylt lyf ‘\Q
yfsedilsskylt 1yf. \p
%)
|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR
L

| 16.  UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Rokstudningur pess efnis ad sleppa blindraletri var sampykktur.

17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni

18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

HETTUGLAS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEIPIR

Palonosetron Hospira 250 mikrogromm stungulyf,
Til notkunar 1 blaaed.

2. ADFERD VID LYFJAGJOF
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun. +
O
0
3. FYRNINGARDAGSETNING N0
@v
EXP NS
&

o

4. LOTUNUMER o
N\
Lot &é
7> Q
5. INNIHALD TILGREINT SEM\SYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA
N
5 ml Q\b
)

XO)
Q
\ﬁ
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B. FYLGISED
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Palonosetron Hospira 250 mikrégromm stungulyf, lausn
Palonoésetron

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

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

- Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum.

- Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & { pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

1. Upplysingar um Palonosetron Hospira og vid hverju pad er notad
2. Adur en byrjad er ad nota Palonosetron Hospira 5‘\\
3. Hvernig nota 4 Palonosetron Hospira %
4, Hugsanlegar aukaverkanir \Q
5. Hvernig geyma a Palonosetron Hospira "b%
6. Pakkningar og adrar upplysingar @
o
1. Upplysingar um Palonosetron Hospira og vid hverj r notad

Palonosetron Hospira tilheyrir flokki lyfja sem nefna@rét()nin (5HTs;) hemlar.
Pau geta hamlad virkni efnisins serétonins, se\@ur valdid 6gledi og uppkdstum.

Palonosetron Hospira er notad til ad kgm@eg fyrir 6gledi og uppkdst i tengslum vid
krabbameinslyfjamedferd hja fulloré@%, unglingum og bérnum eldri en 1 manadar ad aldri.

2. Adur en byrjad er ad not@&alonosetron Hospira
EKkKki ma nota Palon s&}on Hospira:
. efum er ad M fnaemi fyrir palonoésetroni eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i

kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur

. Leitid rada hja lekninum eda lyfjafreedingi adur en Palonosetron Hospira er notad
. Ef pu ert haldin/n bradri parmastiflu eda hefur s6gu um endurtekna hagdatregdu.
. Ef pt notar Palonosetron Hospira d4samt 60rum lyfjum sem geta valdid 6edlilegum hjartslaetti

svo sem amiodaron, nicardipin, quinidine, moxifloxacin, erytromycin, haloperidol,
chlorpromazin, quetiapin, tioridazin eda domperidon.

. Ef pti eda fjolskylda pin hefur ségu um breytingar a hjartslattartakti (QT lengingu).

. Ef pt hefur adra hjartasjuikdoma.

. Ef um er a0 reeda truflun & jafnvaegi blédsalta svo sem kaliums og magnesiums, sem p hefur
ekki fengid medferod vid.

Ekki er meaelt med pvi a0 taka Palonosetron Hospira dagana eftir krabbameinslyfjamedferd nema pu
fair adra lotu af krabbameinslyfjamedferd.
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Notkun annarra lyfja samhlioa Palonosetron Hospira
Latid lekninn eda lyfjafreeding vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda
kynnu ad verda notud, p.m.t.:
*  Sértekir serotonin endurupptokuhemlar sem notadir eru til medferdar vid punglyndi og/eda
kvida p.m.t. fluoxetin, paroxetin, sertralin, flivoxamin, citaldpram og escitalopram.
*  Sértaekir serotonin noradrenalin endurupptokuhemlar sem notadir eru til medferdar vid
punglyndi og/eda kvida p.m.t. venlafaxin og duloxetin.

Medganga
Vid0 medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
e0a lyfjafraedingi a0ur en lyfid er notad.

Ef bu ert eda telur ad pu geaetir verid pungud gefur leeknirinn pér ekki Palonosetron Hospira nema hann
telji augljosa naudsyn a pvi.

Ekki er vitad hvort Palonosetron Hospira hefur skadleg ahrif 4 medgdongu. S‘\\
Akstur og notkun véla éb

Palonosetron Hospira getur valdid sundli eda preytu. Ef pad 4 vio ig attu ekki ad nota teki eda

vélar. @

Ekki er vitad hvort Palonosetron Hospira skilst ut i brjostam;jolk.

Mikilveegar upplysingar um tiltekin innihaldsefni Pa etron Hospira
Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol af natrium (23 mg erju hettuglasi og er pvi i raun
,-hatriumfritt®.

\
&

3. Hvernig nota 4 Palonosetron Hospix@
AN

A9 jafnadi deelir leeknir eda hjﬁkruﬂ&eéingur Palonosetron Hospira 1 blazed 30 minutum &dur en
krabbameinslyfjamedferd er gefifd)

Fulloronir . t) <
Raolagdur skammtur @ onosetron Hospira er 250 mikrogromm sem gefinn er med hradri

inndelingu 1 bléaeﬁ\/

Born og unglingar (4 aldrinum 1 manadar til 17 ara)

Leaeknirinn akvedur skammtinn me0 tilliti til likamspyngdar, en hamarksskammtur er 1.500
mikrogromm.

Palonosetron Hospira verdur gefid med hagri inndlingu 1 blazd.

Leitadu til leknisins ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um o6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.
Fulloronir:

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
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*  hofudverkur
e sundl

*  hegdatregda
*  nidurgangur

Sjaldgeefar (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
*  Har eda lagur blodprystingur

*  oedlileg hjartslattartidni eda ofullnaegjandi blodflaedi til hjartans
* litabreytingar eda utvikkun blazda

»  Oeolilega ha eda lag gildi kaliums 1 blodi

*  har blodsykur eda sykur i pvagi

*  lag kalstumgildi 1 blodi

*  ha gildi litarefnisins bilirtbins i bl6di

*  ha gildi a&kvedinna lifrarensima

* andleg vellidan eda kvidatilfinning

*  syfja eda erfidleikar med svefn

*  minnkud matarlyst eda lystarleysi 5\\
*  mattleysi, preyta, hiti eda flensulik einkenni @*

- dofi, svidi, eda naladofi i hud 6\

+ huditbrot med kl4da KQ)

*  sjonskerding eda erting i augum \&Q'

. ferdaveiki (b\

*  sud fyrir eyrum @

*  hiksti, vindgangur, munnpurrkur eda meltingartruﬂarrb
*  kvioverkir (magaverkir)

» erfidleikar vid pvaglat @
*  lidverkir 0&

*  breytingar 4 hjartalinuriti (QT lenging). Q

Koma érsjaldan fyrir (geta komid fyr'r\@allt ad 1 af hverjum 10.000):

Ofnaemisvidbrogd vid Palonosetro ira. Einkennin geta m.a. verid proti 1 vorum, andliti, tungu
eda koki, erfidleikar vid 6ndun e irlid, einnig geta komid fram upphleypt hudutbrot med klada
(ofsakladi)), svidi eda verkir & @ngustaé.

Born og unglingar g‘\1\b

Algengar (geta koM rir hja allt a0 1 af hverjum 10 einstaklingum):
*  Hofudverkur.

Sjaldgeefar (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
*  Sundl

*  rykkjottar likamshreyfingar

*  oedlilegur hjartslattur

*  hosti eda maedi

*  blodnasir

*  huaoutbrot med klada eda ofsakladi

* it

*  verkur a innrennslisstad.

Tilkynning aukaverkana
Latid lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkveemt
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fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Me0 pvi a0 tilkynna aukaverkanir er
haegt a0 hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Palonosetron Hospira
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 hettuglasinu og 6skjunni a eftir
,EXP*“. Fymingardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.

Notist adeins einu sinni. Farga ber onotadri lausn.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

N
Palonosetron Hospira inniheldur \Q
*  Virka innihaldsefnid er palonésﬁrén (sem hydroklorio). Hver ml af’@?l inniheldur 50
mikrogromm af palonosetroni. I hverju hettuglasi med 5 ml af ru 250 mikrogromm af
palonésetroni. \
Onnur innihaldsefni eru mannitél, tvinatriumedetat, natriu @&t, sitronsyrueinhydrat, vatn fyrir
stungulyf, natriumhydroxid og saltsyra (til a0 stilla p N

Lysing a utliti Palonosetron Hospira og pakkning roir
Palonosetron Hospira stungulyf, lausn, er ter, 1itla§l sn i pakkningu med einu hettuglasi ur gleri af
gerd I med klorobutyl-gimmitappa og alloki, s iheldur 5 ml af lausn. I hverju hettuglasi er einn

skammtur.
Q(\

Hver pakkning inniheldur 1 hettugla@é ml af lausn.

Markadsleyfishafi Q\&
Pfizer Europe MA EEIG é

Boulevard de la Plaine 1’7b
1050 Bruxelles 5\\
Belgia \%

Framleioandi
Hospira UK Limited, Horizon, Honey Lane, Hurley, Maidenhead, SL6 6RJ, United Kingdom

HOSPIRA Enterprises B.V., Randstad 22-11, 1316 BN Almere, The Netherlands
Avara Liscate Pharmaceutical Services S.p.A., Via Fosse Ardeatine, 2, 20060, Liscate (MI), ftalia

Pfizer Service Company BVBA, Hoge Wei 10, 1930 Zaventem, Belgia
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Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa &4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

BE LU
Pfizer SA/NV Pfizer SA/NV
Tél/Tel: +32 2 554 62 11 Tél/Tel: +32 2 554 62 11
BG LT
[aitzep JlrokcemOypr CAPJI, Kinon bearapus Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Temn.: +359 2 970 4333 Tel. +370 52 51 4000
CzZ HU
Pfizer, spol. s r.0. Pfizer Kft.
Tel: +420-283-004-111 Tel: +36 1 488 37 00
DK MT
Pfizer ApS Drugsales Ltd
TIf: +454420 11 00 Tel: + 356 21 419 070/1/2 ¢
O
DE NL \Q
Pfizer Pharma PFE GmbH Pfizer bv 6
Tel: + 49 (0)800 8535555 Tel: +31 (0)10 4@3 01
EE NO (bg
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal Pfizer
Tel: +372 666 7500 Tlf:’@7 67526100
EL ‘®"
Pfizer EAAAX A.E. 0& Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
TnA.: +30 210 6785 800 (\Q Tel: +43 (0)1 521 15-0
ES A4 PL
Pfizer, S.L. \b Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel: +34 91 490 99 00 Q\b Tel: +48 22 335 61 00
FR < PT
Pfizer PFE France s‘;}p Laboratoérios Pfizer, Lda.
Tél: + 33 (0)1 58 07\/ Tel: + 351 21 423 55 00
HR RO
Pfizer Croatia d.o.o. Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +385 1 3908 777 Tel: +40 (0)21 207 28 00
IE SI
Pfizer Healthcare Ireland Pfizer Luxembourg SARL
Tel: 1800 633 363 (toll free) Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
+44 (0) 1304 616161 farmacevtske dejavnosti, Ljubljana
Tel: +386 (0)1 52 11 400
IS SK
Icepharma hf. Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka

Simi: +354 540 8000 Tel: +421-2-3355 5500
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IT FI

Pfizer Italia Srl Pfizer PFE Finland Oy

Tel: +39 06 33 18 21 Puh/Tel: +358 (0)9 430 040
CYy SE

Pharmaceutical Trading Co Ltd Pfizer AB

TnA: 24656165 Tel: +46 (0)8 550 520 00
LV UK

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija Hospira UK Limited

Tel.: +371 670 35 775 Tel: +44 (0) 1628 515500

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerdur i

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www \a.europa.eu/
Upplysingar 4 islensku eru 4 http://www.serlyfjaskra.is. 6\@*
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