VIDAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Potactasol 1 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
Potactasol 4 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

2. INNIHALDSLYSING

Potactasol 1 mq stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Hvert hettuglas inniheldur 1 mg af top6tecani (sem hydrdklorid).

Eftir ad lyfio er leyst upp inniheldur 1 ml af pykkni 1 mg af topotecani.
Hjélparefni med pekkta verkun

Hvert hettuglas inniheldur 0,52 mg (0,0225 mmol) af natrium.

Potactasol 4 mq stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Hvert hettuglas inniheldur 4 mg af topotecani (sem hydroklorio).

Eftir ad lyfio er leyst upp inniheldur 1 ml af pykkni 1 mg af topotecani.
Hjalparefni med pekkta verkun

Hvert hettuglas inniheldur 2,07 mg (0,09 mmol) af natrium.

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stofn fyrir innrennslispykkni, lausn.
Gult frostpurrkad lyf.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Topdtecan, notad eitt sér, er @tlad til medferdar hja:
e sjuklingum med krabbamein i eggjastokkum med meinvorpum, eftir ad upphafsmeoferd
(first-line) eda framhaldsmedferd hefur brugdist.
e sjuklingum par sem smafrumukrabbamein i lungum hefur tekid sig upp ad nyju pegar ekki er talid
henta ad endurtaka upphafsmedferd (sja kafla 5.1).

Topdtecan, i samsettri medferd med cisplatini, er &tlad sjuklingum med krabbamein i leghalsi sem
hefur tekid sig upp ad nyju eftir geislamedferd og sjuklingum med sjukdém & stigi IVB. Samsett
medferd er einungis réttleetanleg hja sjuklingum sem adur hafa verid Utsettir fyrir cisplatini, ef hlé
hefur verid gert & medferd peirra i dkvedinn tima (sja kafla 5.1).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Einungis skal nota topotecan & deildum sem eru sérhafdar til krabbameinsmedferdar. Topotecan skal
einungis gefio undir eftirliti leeknis sem hefur reynslu i notkun frumuskemmandi lyfja (sja kafla 6.6).

Skammtar

Pegar topotecan er notad i samsettri medferd med cisplatini, skulu allar leidbeiningar um avisun
cisplatins hafdar til hlidsjonar.

Adur en fyrsta medferd med topotecani er hafin verdur fjoldi daufkyrninga hja sjuklingum ad vera
> 1,5 x 1091, fjoldi bléaflagna > 100 x 10%1 og hemogldbingildi > 9 g/dl (eftir blédgjof ef porf krefur).



Krabbamein i eggjastokkum og smafrumukrabbamein i lungum

Upphafsskammtur

Radlagdur skammtur af topoétecani er 1,5 mg/m? likamsyfirbords 4 dag gefid sem innrennsli i &3 &
meira en 30 minatum, daglega fimm daga i r6d med priggja vikna hléi milli upphafs hverrar
medferdarlotu. Ef lyfid polist vel ma halda medferd afram par til sjukddémurinn versnar (sjé kafla 4.8
0g 5.1).

Sidari skammtar
Ekki skal gefa topotecan aftur nema fjoldi daufkyrninga sé > 1 x 10%1, fjoldi bléadflagna > 100 x 1091
0g hemdoglébingildi sé > 9 g/dl (eftir blodgjof ef porf krefur).

I krabbameinslakningum eru almenn vidbrégd vid daufkyrningafad annadhvort ad gefa topotecan
med 6drum lyfjum (t.d. G-CSF) eda ad leekka skammtinn til ad vidhalda fjélda daufkyrninga.

Ef valid er ad leekka skammta hja sjuklingum sem f4 alvarlega daufkyrningafed (fjoldi daufkyrninga
< 0,5 x 10%1) i sjo daga eda lengur, eda alvarlega daufkyrningafeed samfara hita eda sykingu, eda ef
medferd hefur verid frestad vegna daufkyrningafaedar, skal minnka skammt tépdtecans um

0,25 mg/m?/dag i 1,25 mg/m?/dag (og sidan jafnvel nidur i 1,0 mg/m?/dag ef naudsyn krefur).

Skammta skal minnka & samberilegan hatt ef fjoldi blodflagna fer nidur fyrir 25 x 10%1. I kliniskum
rannsoknum var heett ad gefa topotecan ef skammturinn haféi verid minnkadur nidur i 1,0 mg/m?/dag
og naudsynlegt var ad minnka hann enn frekar til ad draga ur aukaverkunum.

Krabbamein i leghalsi

Upphafsskammtur

Radlagdur skammtur af topotecani er 0,75 mg/m?/dag, gefinn med innrennsli i &3 & 30 minGtum, &
degi 1, 2 og 3. Cisplatin er gefid med innrennsli i &3 & degi 1, skammturinn er 50 mg/m?/dag og gefinn
i kjolfarid & tdpotecan-skammtinum. Pessi medferdaraeetlun er endurtekin med 21-dags millibili i sex
skipti eda par til ad sjukdémurinn fer ad sakja a.

Sidari skammtar
Topotecan & ekki ad gefa aftur nema ad fjoldi daufkyrninga sé > 1,5 x 1091, fjoldi blédflagna
> 100 x 10%1 og hemdgldbingildi > 9 g/dl (eftir bl6dgjof ef porf krefur).

I krabbameinslakningum eru almenn vidbrégd vid daufkyrningafaed annadhvort ad gefa topotecan
med 6drum lyfjum (t.d. G-CSF) eda ad leekka skammtinn til ad viohalda fj6lda daufkyrninga.

Ef valid er ad leekka skammta hja sjuklingum sem f4 alvarlega daufkyrningafeaed (fjoldi daufkyrninga
< 0,5 x 10%1) i sj6 daga eda lengur, eda alvarlega daukyrningafed samfara hita eda sykingu eda ef
medferd hefur verid frestad vegna daufkyrningafaedar skal minnka skammt topdtecans um 20%, i
0,60 mg/m?/dag i seinni lotum (og sidan jafnvel nidur i 0,45 mg/m?/4 dag ef naudsyn krefur).
Skammta skal minnka & sambeerilegan hatt ef fjcldi blodflagna fer nidur fyrir 25 x 1091.

Sérstakir sjuklingahdpar

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

Medferd med lyfinu einu sér (krabbamein i eggjastokkum og smafrumukrabbamein i lungum)
Ofullnazgjandi reynsla er fyrir hendi af notkun topGtecans hja sjiklingum med verulega skerta
nyrnastarfsemi (kreatinindthreinsun < 20 ml/min.). Notkun tépétecans hja pessum sjuklingahépi er
ekki raologo (sja kafla 4.4).

Takmarkadar upplysingar benda til pess ad minnka atti skammta hja sjuklingum med midlungsskerta
nyrnastarfsemi. Radlagdur skammtur af topotecani pegar pad er notad eitt sér handa sjuklingum med
krabbamein i eggjastokkum eda smafrumukrabbamein i lungum og kreatininGthreinsun milli 20 og
39 ml/min., er 0,75 mg/m?/dag i fimm daga samfleytt.
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Samsett medferd (krabbamein i leghalsi)

I kliniskum ranns6knum & topotecani, i samsettri medferd med cisplatini gegn krabbameini i leghalsi,
var medferd adeins hafin hja sjuklingum sem voru med kreatinin i sermi < 1,5 mg/dl. Ef kreatinin i
sermi fer yfir 1,5 mg/dl medan & samsettri medferd med topotecani/cisplatini stendur er meelt med pvi
ad allar upplysingar um avisun cisplatins seu hafdar til hlidsjonar vardandi radleggingar um minnkun
skammta og/eda &framhaldandi medferd med cisplatini. Sé gjof cisplatins hett, eru ekki fyrirliggjandi
fullnzegjandi upplysingar vardandi aframhaldandi medferd med topdtecani einu sér hja sjuklingum
med krabbamein i leghalsi.

Sjuklingar med skerta lifrarstarfsemi

Faeinir sjuklingar med skerta lifrarstarfsemi (bilirabin i sermi & milli 1,5 og 10 mg/dl) fengu

1,5 mg/m?/dag af topotecani i blaed i fimm daga & priggja vikna fresti. Fram kom minnkun i
Uthreinsun topotecans. Pé eru ofullnaegjandi upplysingar fyrirliggjandi til ad radleggja skammta fyrir
pennan sjuklingahop (sja kafla 4.4).

Ofullnagjandi reynsla er fyrir hendi af notkun topotecans hja sjuklingum med verulega skerta
lifrarstarfsemi (bilirubin i sermi >10 mg/dl) vegna skorpulifrar. Notkun topotecans er ekki radlogd hja
pessum sjuklingahopi (sja kafla 4.4).

Born
Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i koflum 5.1 og 5.2 en ekki er haegt ad radleggja dkvedna
skammta & grundvelli peirra.

Lyfjagjof
Potactasol er til innrennslis i blazed eftir ad pad hefur verid leyst upp og pynnt. pad parf ad leysa upp
og pynna frekar &dur en pad er notad (sja kafla 6.6).

Varudarradstafanir sem parf ad gera &dur en lyfid er medhdndlad eda gefio

Sérpjalfad starfsfolk verdur ad sja um ad leysa upp og pynna lyfid. Undirbaningur & ad fara fram 4 til
pess gerou svaedi vid smitgat.

Nota & videigandi hlifdarfatnad, einnota hanska, gleraugu, sloppa og grimur. Gera parf
varudarraostafanir til pess ad hindra ad lyfio berist dvart i augu. Komist lyfid i snertingu vid augu skal
skola pau med miklu vatni. Leitid sidan rada hja leekni. Komist lyfid i snertingu vid hd skal skola
sveedid med miklu vatni. bvoid hendur avallt eftir ad farid er Gr honskum. Sja kafla 6.6.

Barnshafandi starfsmenn eiga ekki ad medhondla frumudrepandi Iyf.

4.3  Fréabendingar

- Alvarlegt ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

- Brjdstagjof (sja kafla 4.6).

- Alvarleg beinmergsbaling adur en fyrsta medferd er hafin, sem kemur pannig fram ad fjoldi
daufkyrninga er < 1,5 x 10%1 og/eda fjoldi bl6dflagna er < 100 x 10%1.

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Eiturdhrif & blodmynd eru skammtahad og &kvarda skal reglulega fjdlda blédfrumna, p.m.t. blédflagna
(sj& kafla 4.2).

Eins og & vid um énnur frumuskemmandi lyf getur topétecan valdid alvarlegri mergbelingu. Greint
hefur verid fr4 mergbelingu, sem veldur bl6dsykingu og daudsféllum vegna blddsykingar, hja
sjuklingum i medferd med topotecani (sja kafla 4.8).

Daufkyrningafaed af véldum topotecans getur valdid ristilbdlgu (neutropenic colitis). [ kliniskum

rannsoknum med topdtecani hefur verid greint fra daudsféllum af véldum ristilbolgu. Hja sjuklingum
sem eru med hita, daufkyrningafaed og kvidverki samtimis, skal hugsanleg ristilb6lga hofd i huga.
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Topdtecan hefur tengst tilkynningum um millivefslungnasjukddm, sem i sumum tilvikum hefur verid
banveenn (sjé kafla 4.8). Undirliggjandi &haettupaettir eru m.a. saga um millivefslungnasjakdém,
bandvefsmyndun i lungum (pulmonary fibrosis), lungnakrabbamein, geislun & brjésthol og notkun
efna med eiturahrif & lungu og/eda stofnfrumuvaxtarpétta (colony stimulating factors). Fylgjast skal
med einkennum fra lungum sem benda til millivefslungnasjukdoms hja sjuklingum (t.d. hésta, hita,
madi og/eda surefnisskorti i vefjum) og heetta notkun topotecans ef ny greining &
millivefslungnasjukdomi er stadfest.

Topotecan eitt sér og topdtecan i samsettri medferd med cisplatini hafa oft verid tengd vid
bl6dflagnafaed af kliniskri pydingu. betta skal haft i huga pegar t6p6tecani er avisad, t.d. ef medferd er
fyrirhugud hja sjuklingum sem eru i aukinni hattu & ad fa aexlisblaedingar.

Eins og vid er ad blast er tioni svorunar laegri hja sjuklingum i Iélegu likamsastandi (performance
status, PS > 1) og tidni fylgikvilla eins og hita, sykinga og bl6dsykinga heerri (sja kafla 4.8). Nakvemt
mat & likamsastandi medan & medferd stendur er mikilvaegt, til ad tryggja ad sjuklingi hafi ekki hrakad
i likamsastand (PS) 3.

Ekki er nzgileg reynsla af notkun topétecans hja sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi
(kreatininathreinsun < 20 ml/min.) eda verulega skerta lifrarstarfsemi (bilirabin i sermi > 10 mg/dl)
vegna skorpulifrar. Ekki er mealt med notkun topotecans hjéa pessum sjuklingahopi (sjé kafla 4.2).

Nokkrir sjaklingar med skerta lifrarstarfsemi (bilirabin i sermi & milli 1,5 og 10 mg/dl) fengu
topotecan i blaed, 1,5 mg/m?/dag i fimm daga & priggja vikna fresti. I 1jos kom ad Gthreinsun
topdtecans minnkadi, en hins vegar liggja ekki fyrir naegjanlegar upplysingar til ad haegt sé ad
rddleggja vardandi skammta fyrir pennan sjuklingahop (sja kafla 4.2).

Lyfid inniheldur minna en 1 mmal (23 mg) af natrium i hverju hettuglasi, p.e.a.s er neer natriumfritt.
4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki hafa verid gerdar neinar in vivo rannsoknir & milliverkunum sem tengjast lyfjahvorfum hja
monnum.

Topdtecan hindrar ekki P450-ensim i ménnum (sja kafla 5.2). Vid rannsokn hja hopi sem fékk Iyfid i
blaaed virtist pad ekki hafa marktaek ahrif & lyfjahvorf heildartépdtecans (virkt eda dvirkt form) pott
granisetron, ondansetron, morfin eda barksterar veeru gefin samtimis.

pegar topdtecan er gefid i samsettri medferd med 6drum krabbameinslyfjum getur purft ad minnka
skammt af hverju lyfi fyrir sig til ad studla ad pvi ad lyfin polist. begar topdtecan er hins vegar gefid i
samsettri medferd med platinu-efnasambdndum er milliverkunin greinilega h&d pvi hvort platinu-
efnasambandid er gefid & 1. degi skdmmtunar topo6tecans eda 5. degi. Ef annadhvort cisplatin eda
karbdplatin er gefid a 1. degi topdtecanmedferdar, parf ad minnka skammta beggja lyfja, til ad studla
ad pvi ad lyfin polist betur, samanborid vid pann skammt af hvoru lyfi sem gefa ma ef platinu-
efnasambandid er gefio & 5.degi topdtecanmedferdar.

Pegar topotecan (0,75 mg/m?/dag i fimm daga samfleytt) og cisplatin (60 mg/m?/dag & 1. degi) voru
gefin 13 sjuklingum med krabbamein i eggjastokkum, greindist smaveagileg aukning @ AUC (12%,
n=9) 0g Cmax (23%, n=11) & 5. degi. Oliklegt er talid ad pessi aukning hafi kliniska pydingu.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur & barneignaraldri / Getnadarvarnir karla og kvenna

I forkliniskum rannséknum hefur tépétecan reynst valda dauda fosturvisis/fosturs og vansképunum
(sj& kafla 5.3). Eins og & vid um énnur frumuskemmandi lyf getur topétecan valdid fosturskada og pvi
skal rddleggja konum a barneignaraldri ad fordast pungun medan a medferd med topotecani stendur.
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Eins og & vid i allri medferd med frumuskemmandi lyfjum skal radleggja sjuklingum sem fa medferd
med tépotecani ad peir eda makar peirra verdi ad nota 6ruggra getnadarvorn.

Konur sem geta ordid pungadar verda ad nota 6rugga getnadarvérn medan & medferd med topotecan
stendur og i allt ad 6 manudi eftir ad medferd likur.

Mzalt er med ad karlar noti 6rugga getnadarvorn og fedri ekki bérn & medan peir f& topotecan og i

3 manudi eftir ad medferd likur.

Medganga
Ef topdtecan er notad & medgongu, eda ef kona verdur pungud medan & medferd med topdtecani

stendur, skal vara konuna vid hugsanlegri haettu fyrir fostrid.

Brjostagjof
Topdtecan ma ekki gefa konum med barn & brjosti (sja kafla 4.3). pétt ekki sé vitad hvort topotecan
skilst Ut i brjostamjolk, skal hatta brjostagjof pegar medferd hefst.

Frjosemi

Engin ahrif & frjésemi karl- eda kvendyra hafa komid fram i rannséknum 4 eiturahrifum & &xlun hja
rottum (sja kafla 5.3). Hins vegar, eins og & vid um dnnur frumuskemmandi lyf hefur topétecan
eiturahrif & erfdaefni og pvi er ekki haegt ad Gtiloka &hrif & frjosemi, p.m.t. frjésemi hja karlménnum.

4.7  Anhrif & hafni til aksturs og notkunar véla

Engar rannsoknir hafa verid gerdar til ad kanna ahrif lyfsins & heefni til aksturs eda notkunar véla. Hins
vegar skal geeta varudar vid akstur og medferd vinnuvéla ef preyta og proéttleysi verda pralat.

4.8 Aukaverkanir

I rannsdknum & skammtastaerdum hja 523 sjaklingum med krabbamein i eggjastokkum sem hefur
tekid sig upp ad nyju og 631 sjuklingi med smafrumukrabbamein i lungum sem hefur tekid sig upp ad
nyju kom i ljos ad pad voru eiturahrif lyfsins & bl6d sem takmdrkudu sterd skammta pegar top6tecan
var notad eitt sér. Eiturahrif voru fyrirsjaanleg og afturkreef. Engin merki voru um uppséfnud eiturahrif
& bl6o eda onnur eiturahrif.

Oryggi topdtecans, pegar pad var gefid i samsettri medferd med cisplatini i kliniskum rannséknum &
krabbameini i leghalsi, eru i samraemi vid paer aukaverkanir sem koma fram vid notkun a topétecani
einu sér. Eiturahrif 4 bl eru & heildina litid minni hja sjaklingum sem fa topbtecan i samsettri
medferd med cisplatini i samanburdi vid topdtecan eitt sér, en meiri en pegar cisplatin er gefid eitt sér.

Adrar aukaverkanir komu einnig fram pegar topétecan var gefid i samsettri medferd med cisplatini, en
peer aukaverkanir saust einnig pegar cisplatin var gefid eitt sér og voru ekki raktar til topétecans. Leita
aetti upplysinga i samantekt um eiginleika lyfsins fyrir cisplatin vardandi lista yfir allar aukaverkanir i
tengslum vid notkun cisplatins.

Hér & eftir er samantekt & upplysingum vardandi 6ryggi medferdar med topbtecani einu sér.
Eftirfarandi aukaverkanir eru flokkadar eftir liffeerakerfum og tioni (6ll tilkynnt tilvik). Tidni er
skilgreind sem; 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 drsjaldan fyrir (< 1/10.000) og tidni ekki
pekkt (ekki haegt ad daetla tioni at fra fyrirliggjandi gégnum).

Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Sykingar af voldum sykla og snikjudyra

Mjbg algengar Syking

Algengar Bl6dsyking*




Bl60 og eitlar

Mjbg algengar Daufkyrningafzed med hita, daufkyrningafaed (sja ,,Meltingarfaeri*),
bl6dflagnafed, blodleysi, hvitkornafaed

Algengar Bléofrumnafed

Tioni ekki pekkt | Alvarlegar bladingar (i tengslum vid bléoflagnafed)
Onamiskerfi

Algengar Ofnamisvidbrégd, p.m.t. Gtbrot

Mjdg sjaldgeefar | Bradaofnemisvidbrogd, ofsabjdgur, ofsakladi

Efnaskipti og na&ring

Mjog algengar | Lystarleysi (sem getur verid alvarlegt)

Ondunarferi, brjésthol og midmeeti

Mjog sjaldgafar | Millivefslungnasjikdémur (sum tilfelli hafa verid banvzn)

Meltingarfeeri

Mjog algengar Ogledi, uppkést og nidurgangur (sem allt getur verid alvarlegt), haegdatregda,
kvidverkir?, slimhtdarbolga

Tioni ekki pekkt | Rof i meltingarvegi

Lifur og gall

Algengar | Haekkun bilirabins i bl6gi

HU6 og undirhuo

Mjbg algengar Harmissir

Algengar KI4di

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir & ikomustad

Mj6g algengar Hiti, prottleysi, preyta

Algengar Lasleiki
Koma orsjaldan | Utanadableding®
fyrir

Tioni ekki pekkt | Bolga i slimhtd

1Greint hefur verid fra daudsfollum af voldum blédsykingar hja sjiklingum & medferd med
topotecani (sja kafla 4.4)

2 Greint hefur verid fra ristilbolgu (neutropenic colitis), par & medal banvanni ristilbélgu, sem
fylgikvilla vid daufkyrningafaed af voldum topdtecans (sja kafla 4.4)

$Vidbrogd hafa verid veeg og yfirleitt hefur ekki purft sérstaka medferd.

Tidni aukaverkana sem kemur fram hér ad framan getur ordid haerri hja sjaklingum i 1élegu
likamsastandi (sja kafla 4.4).

Tioni aukaverkana a blédmynd og annarra aukaverkana sem taldar eru upp hér ad nedan byggist &
tilkynningum um aukaverkanir sem taldar eru tengjast/hugsanlega tengjast medferd med tépotecani.

Bl6dmynd

Daufkyrningafaed: Alvarleg (fjoldi daufkyrninga < 0,5 x 1091) i fyrstu medferd hja 55% sjlklinga st6d
i > sjo daga hja 20% og i heild hja 77% sjaklinga (39% medferda). | tengslum vid alvarlega
daufkyrningafaed fengu 16% sjuklinga hita eda sykingu vid fyrstu medferd og i heild 23% sjuklinga
(6% medferda). Midgildi tima fram ad alvarlegri daufkyrningafeed var niu dagar og hun stod yfir i sjo
daga (midgildi). 1 11% medferda stod alvarleg daufkyrningafaed lengur yfir en i sjo daga. Af 6llum
sjuklingunum sem fengu medferd vid kliniskar rannsoknir (baedi peim sem fengu alvarlega
daufkyrningafaed og hinum sem fengu hana ekki), fengu 11% (4% medferda) hita og 26% (9%
medferda) fengu sykingu. Auk pess fengu 5% allra medhdndladra sjuklinga (1% medferda)
bl6dsykingu (sja kafla 4.4).

Bléoflagnafaed: Alvarleg (bl6dflogur <25 x 10%1) hja 25% sjuklinga (8% medferda); midlungs
(bl6dflogur milli 25,0 og 50,0 x 10%1) hja 25% sjuklinga (15% medferda).

Midgildi tima fram ad alvarlegri bl6dflagnafaed var 15. dagur og st6d hun i fimm daga (midgildi).
Bl6oflogur voru gefnar i 4% medferda. Skrad tilvik um veruleg eftirkdst tengd bléoflagnafaed, p.a m.
dauasfoll vegna axlisblaedinga, hafa verid fatid.



Blodleysi: Midlungs eda alvarlegt (Hb < 8,0 g/dl) hja 37% sjuklinga (14% medferda). Raud blodkorn
voru gefin 52% sjdklinga (21% medferda).

Adrar aukaverkanir en & bl6dmynd

Algengar aukaverkanir sem greint var fra og tengdust ekki bl6dmynd voru fra meltingarvegi, svo sem
0gledi (52%), uppkdst (32%), nidurgangur (18%), haegdatregda (9%) og slimhudarbolga (14%). Tidni
alvarlegra ahrifa (af 3. eda 4. stigi) 6gledi var 4%, uppkasta 3%, nidurgangs 2% og slimhudarbolgu
1%.

Veegir verkir i kvidarholi komu fram hja 4% sjuklinga.

Preyta kom fram hja um 25% sjuklinga og préttleysi hja 16% peirra sem fengu tépotecan. Tidni
alvarlegrar preytu og prottleysis (af 3. eda 4. stigi) sem kom fram var 3% fyrir hvort um sig.

Algjoér eda aberandi harmissir kom fram hja 30% sjaklinga og missir hars ad hluta hja 15% sjuklinga.

Adrar alvarlegar aukaverkanir voru taldar tengjast eda med hugsanleg tengsl vid topo6tecan medferd
voru lystarleysi (12%), lasleiki (3%) og aukid bilirabin i bl6di (1%).

Greint hefur verid fra ofneemisvidbrogdum i mjog sjaldgeefum tilvikum, p.m.t. ttbrot, ofsakladi,
ofsabjugur og bradaofnami. I kliniskum rannséknum var greint fra Gtbrotum hja 4% sjuklinga og
klada hja 1,5% sjuklinga.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heaegt ad fylgjast stddugt med sambandinu milli &vinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

49 Ofskdmmtun

Tilkynnt hefur verid um ofskémmtun hja sjuklingum sem voru medhdndladir med topotecani i blazed
(allt ag tifaldur radlagdur skammtur) og topotecan hylkjum (allt ad fimmfaldur radlagdur skammtur).
Einkenni sem fram komu i kjolfar ofskommtunar voru i samreemi vid pekktar aukaverkanir tengdar
topdtecani (sja kafla 4.8). Helstu ahrif ofskémmtunar eru baling beinmergs og slimhidarbolga. Par ad
auki hefur verid tilkynnt um haekkud gildi lifrarensima vid ofskdommtun pegar topétecan er gefid i
blazed.

Motefni gegn tépdtecani er ekki pekkt. Frekari medhdndlun skal vera i samraemi vid klinisk einkenni
eda samkvamt radleggingum eitrunarmidstddvar.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Axlishemjandi lyf, jurtaalkal6idar og énnur nattaruefni, ATC-flokkur:
LO1CEO1L.

Verkunarhattur

| &xlishemjandi verkun top6tecans felst hémlun & topoisdmerasa-1, ensimi sem tekur nainn patt i
eftirmyndun DNA par sem pad losar um sniningsspennu sem verdur framan vid stadinn par sem
DNA-kedjan opnast. Top6tecan hamlar tépoisdmerasa-1 med tengingu ensimsins og DNA-péattanna
(covalent complex) sem er millistig i efnaferlinu. Homlun tépotecans & topdisémerasa-1 kemur af stad
rofi stakra proteintengdra DNA-prada i frumunni.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

Verkun og 6rygai

Krabbamein i eggjastokkum sem hefur tekid sig upp ad nyju

I samanburdarrannsokn & topétecani (n=112) og paclitaxeli (n=114) hja sjuklingum sem &dur hofdu
verid medhondladir vegna krabbameins i eggjastokkum med lyfjamedferd byggda & platinu var
svorunartioni (95% CI) 20,5% (13%, 28%) & méti 14% (8%, 20%) og midgildi tima fram ad svorun
19 vikur & moti 15 vikum (aheettuhlutfall 0,7 [0,6; 1,0 ]), fyrir topotecan annars vegar og paclitaxel
hins vegar. I heild var midgildi lifunar 62 vikur fyrir topotecan & moti 53 vikum fyrir paclitaxel
(dhaettuhlutfall 0,9 [0,6; 1,3 ]).

Svorun i 6llu ferlinu fyrir krabbamein i eggjastokkum (n=392, allar h6fou adur verid medhdndladar
med cisplatini eda cisplatini og paclitaxel) var 16%. Midgildi tima fram ad svérun i kliniskum
rannsoknum var 7,6-11,6 vikur. Hja sjuklingum sem voru 6namir fyrir cisplatinmedferd eda sem
fengu bakslag innan priggja manada (n=186) var svorun 10%.

pessar nidurstodur tti ad meta i samhengi vid 6ryggi lyfsins i heild, sérstaklega vid hin markteku
eiturahrif 4 bloo (sja kafla 4.8).

Vidbotaryfirlitsgreining var gerd & gognum fra 523 sjuklingum med krabbamein i eggjastokkum sem
hafdi tekid sig upp ad nyju. I heildina greindist full eda hlutasvérun hja 87, par af 13 sem attu sér stad
vid 5. eda 6. medferdarlotu og 3 sem attu sér stad seinna. Hja sjuklingum sem fengu fleiri en

6 medferdarlotur lauk 91% rannsokninni eins og gert hafdi verid rad fyrir eda fékk medferd par til
sjukdémurinn agerdist. Adeins 3% hattu vegna aukaverkana.

Sméafrumukrabbamein i lungum sem hefur tekid sig upp ad nyju

I 111. stigs rannsokn (rannsokn 478) var topétecan til inntdku dsamt bestu studningsmedferd (Best
Supportive Care -BSC) (n = 71) borid saman vid bestu studningsmedferd eina sér (n=70) hja
sjuklingum med sjukdom, sem hafdi tekid sig upp ad nyju eftir fyrstu medferd (midgildi tima fram ad
versnun [TTP]eftir fyrstu medferd: 84 dagar fyrir tépdtecan til inntéku og BSC, 90 dagar fyrir BSC
eingdngu) og pegar ekki var talid henta ad gefa aftur krabbameinslyfjamedferd i &d. | hépnum sem
fékk topotecan til inntoku og BSC kom fram tolfraedilega marktaek aukning i heildarlifun samanborid
vid hopinn sem fékk BSC eingdngu (Log-rank p = 0,0104). Oleidrétt ahattuhlutfall hopsins sem fékk
topdtecan til inntoku og BSC midad vid hdpinn sem fékk BSC eingéngu var

0,64 (95% CI: 0,45; 0,90). Midgildi lifunar hj& sjuklingum sem fengu topétecan og BSC var

25,9 vikur (95% CI 18,3; 31,6) i samanburdi vid 13,9 vikur (95% CI 11,1; 18,6) hja sjuklingum sem
fengu BSC eingdngu (p = 0,0104).

Tilkynningar fra sjuklingum sjalfum vardandi einkenni samkvaemt opnu (unblinded) mati syndu skyra
tilhneigingu hvad vardar einkennabundinn avinning af topétecani til inntoku og BSC.

Ein II. stigs rannsdkn (rannsékn 065) og ein Il1. stigs ranns6kn (rannsokn 396) voru framkvaemdar til
ad meta verkun tépétecans til inntdku i samanburdi vid topotecan til notkunar i blazed hja sjuklingum
med sjukdém sem hafdi tekid sig upp ad nyju > 90 dégum eftir ad einni fyrri medferdaraaetlun med
krabbameinslyfjum var lokid (sja t6flu 1). Samkveaemt sjaklingum sjalfum vid opid (unblinded) mat
samkveemt einkennaskala, i badum pessum rannsoknum, dré alika mikio Gr einkennum eftir notkun
topdtecans til inntoku og tépotecans i blaaed hja sjuklingum med smafrumukrabbamein i lungum sem
hefur tekid sig upp ad nyju og svaradi medferdinni.

Tafla 1. Samantekt & nidurstédum vardandi lifun, tidni svorunar og tima fram ad versnun hja
sjuklingum med smafrumukrabbamein i lungum sem fengu medferd med tépdtecani til inntdku
eda topotecani til notkunar i blaaeo.

Rannsokn 065 Rannsokn 396
ToOpotecan til | Topdtecan til | Topdtecan til | Topotecan til
inntoku notkunar i inntoku notkunar i

blaaed blaxed
(N =52) (N =54) (N =153) (N =151)




Lifun, midgildi (vikur) 32,3 25,1 33,0 35,0
(95 % CI) (26,3; 40,9) (21,1; 33,0 (29,1; 42,4) (31,0; 37,1)
Aheattuhlutfall (95 % CI) 0,88 (0,59; 1,31) 0,88 (0,7; 1,11)
Tidni svorunar (%) 23,1 14,8 18,3 21,9
(95 % CI) (11,6; 34,5) (5,3; 24,3) (12,2; 24,4) (15,3; 28,5)
Munur i tidni svérunar 8,3 (-6,6; 23,1) -3,6 (-12,6; 5,5)
(95 % CI)
Timi fram ad versnun, 14,9 13,1 11,9 14,6
midgildi (vikur)
(95 % CI) (8,3; 21,3) (11,6; 18,3) (9,7;14)1) (13,3; 18,9

Aheattuhlutfall (95 % CI)

0,90 (0,60; 1,35)

1,21 (0,96; 1,53)

N = Heildarfjoldi sjuklinga sem fékk medferd.

CI = Oryggismark.

i annarri slembiradadri, I11. stigs rannsokn var borin saman virkni topdtecans sem gefid var i blaaed og
cyclofosfamids, doxdrabicins og vincristins (CAV) hja sjuklingum med smafrumukrabbamein i
lungum sem var naemt fyrir medferd og tekid hefur sig upp ad nyju. Heildarsvérunarhlutfall var

24,3 % hja topotecani samanborid vid 18,3 % hjd CAV hdpnum. Midgildi tima par til sjakdémurinn
tok ad versna var svipadur i hopunum tveimur (annars vegar 13,3 vikur og hins vegar 12,3 vikur).
Midgildi lifunar i hGpunum tveimur var annars vegar 25,0 vikur og hins vegar 24,7 vikur.
Ahattuhlutfall (hazard ratio) lifunar med tépétecani i blaaed samanborid vid CAV var 1,04 (95 % CI

0,78-1,40).

Svorunarhlutfall fyrir topo6tecan i rannsoknum a smafrumukrabbameini (n = 480) hja sjuklingum med
sjukdém sem var neemur fyrir upphafsmedferd en hafdi tekio sig upp ad nyju, var 20,2 %. Midgildi
lifunar var 30,3 vikur (95 % CI: 27,6; 33,4).

I hopi sjuklinga med smafrumukrabbamein i lungum sem var erfitt vidureignar (peir sem ekki svorudu
upphafsmedferd) var svorunarhlutfall fyrir tdpotecan 4,0 %.

Krabbamein i leghélsi

I slembiradadri I11. stigs samanburdarrannsokn, sem gerd var af ,,Gynaecological Oncology Group*
(GOG 0179), var tépotecan dsamt cisplatini (n = 147) borid saman vid cisplatin eitt sér (n = 146) vid
medferd a krabbameini i leghalsi sem var vefjafraedilega stadfest, pralatt, endurtekio eda skilgreint &
stigi VB, par sem laeekning med skurdadgerd og/eda geislamedferd var ekki talin henta. Topdtecan
asamt cisplatini var télfreedilega marktaekt arangursrikara m.t.t. heildarlifunar, i samanburdi vid
cisplatin eitt sér, eftir ad leidrétt hafdi verid fyrir milligreiningu (interim analysis) (Log-rank

p = 0,033).

Tafla 2. Rannsoknarnidurstodur Rannsokn GOG-0179

Pydi skv. medferdaradzetiun (ITT)

Cisplatin Cisplatin
50 mg/m? & degi 1 & 50 mg/m? & degi 1 +
21 dags fresti topotecan
0,75 mg/m? & degi 1-3 & 21 dags
fresti
Lifun (manudir) (n = 146) (n=147)
Midgildi (95% CI) 6,5(58;8,8) 9,4(7,9;119)

Ahettuhlutfall (95% CI)

0,76 (0,59-0,98)

Log rank p-gildi

0,033

Sjuklingar sem ekki hafa 4dur fengid medferd med cisplatini og geislum

Cisplatin Topdtecan/cisplatin
Lifun(manudir) (n=46) (n=44)
Midgildi (95% CI) 8,8(6,4;115) 15,7 (11,9 ;17,7)
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Ahzttuhlutfall (95% CI) 0,51 (0,31 ; 0,82)

Sjuklingar sem hafa 4dur fengid medferd med cisplatini og geislum

Cisplatin Topotecan/cisplatin
Lifun(manudir) (n=72) (n=69)
Midgildi (95% CI) 59 (47,88 7,9 (5,5; 10,9
Ahzttuhlutfall (95% CI) 0,85 (0,59 ; 1,21)

Hjé& sjuklingum (n = 39) par sem sjukddmurinn tok sig upp ad nyju innan 180 daga eftir medferd med
cisplatini og geislum, var midgildi lifunar hj& peim sem fengu tépo6tecan asamt cisplatini 4,6 manudir
(95% CI: 2,6 ; 6,1) & moti 4,5 manudum (95% CI: 2,9 ; 9,6) hja pbeim sem fengu cisplatin og
ahattuhlutfallid var 1,15 (0,59 ; 2,23). Hja peim sjuklingum (n = 102) par sem sjukdémurinn tok sig
upp ad nyju eftir 180 daga, var midgildi lifunar hj& peim sem fengu tépotecan asamt cisplatini

9,9 manudir (95% ClI: 7 ; 12,6) a moti 6,3 manudum (95% ClI: 4,9 ; 9,5) hja peim sem fengu cisplatin
og ahettuhlutfallio var 0,75 (0,49 ; 1,16).

BOrn
Topdtecan var einnig metid hja bérnum, en adeins takmarkadar upplysingar um 6ryggi og verkun
liggja fyrir.

I opinni rannsokn & bérnum (n = 108, aldurshopur: ungbérn til 16 ara) med endurtekin eda vaxandi
axli, var topotecan gefid med upphafsskammti 2,0 mg/m? i innrennsli & 30 minGtum i fimm daga og
endurtekid med priggja vikna millibili i allt ad eitt ar eftir pvi hver svérunin vid medferdinni var. A
medal a&xlistegunda voru Ewing sarkmein (Ewing's Sarcoma/primitive neuroectodermal tumour),
taugakimfrumuaexli (neuroblastoma), beinkimfrumuaxli (osteoblastoma), og rakvédvasarkmein
(rhabdomyosarcoma). Axlishemjandi &hrif sdust fyrst og fremst hja sjuklingum med
taugakimfrumuaexli. Eiturahrif tdpotecans hja bérnum med endurtekin axli og axli sem téku sig upp
aftur voru svipud peim sem &dur hafa sést hja fullordnum sjuklingum. I pessari rannsokn, fengu 46
(43%) sjuklingar G-CSF i 192 (42,1%) lotum; 65 (60%) fengu raudkornapykkni i 139 (30,5%) lotum
0g 50 (46%) fengu bléaflogur i 159 (34,9%) lotum. Med hlidsjon af skammtatakmarkandi
eiturahrifum vegna beinmergsbalingar hefur hamarksskammtur sem polist verid skilgreindur

2,0 mg/m?/dag med G-CSF og 1,4 mg/m?/dag an G-CSF, i rannséknum & lyfjahvorfum hja bérnum
med &xli sem taka sig upp ad nyju (sja kafla 5.2).

5.2  Lyfjahvorf

Dreifing

Eftir gjof skammta fra 0,5 til 1,5 mg/m? af tépétecani i @8 sem innrennsli & 30 minGtum daglega i
fimm daga, var plasmauthreinsun topotecans hé, 62 I/kist. (SD 22), samsvarandi um pad bil 2/3 af
bl6dstreymi um lifur. Topotecan hafdi lika stért dreifirimmal eda um 132 1 (SD 57) og tiltélulega
stuttan helmingunartima eda 2-3 klukkustundir. Samanburdur & gildum lyfjahvarfa benti ekki til
neinna breytinga pa fimm daga sem tépotecan var gefid. Flatarmal undir ferli (AUC) jokst um pad bil i
hlutfalli vid aukinn skammt. Litil eda engin uppsdfnun verdur a topdtecani vid endurtekna daglega
skémmtun og ekkert bendir til ad breytingar verdi & lyfjahvorfum eftir endurtekna skdmmtun.
Forkliniskar rannsoknir benda til litillar préteinbindingar topotecans i plasma (35%) og dreifing & milli
bl6dfrumna og plasma var nokkud einsleit.

Umbrot

Brotthvarf topotecans hefur einungis verid rannsakad ad hluta i ménnum. Helsta Gthreinsunarleid
topotecans er med vatnsrofi laktdnhringsins til myndunar & karboxylati, par sem hringurinn hefur
opnast.

Innan vid 10% af brotthvarfi topo6tecans er vegna umbrota. N-desmetyl umbrotsefni sem malst hefur
med svipada eda minni virkni en ébreytta efnid vid meelingar i frumum, greindist i pvagi, plasma og
haegdum. Medalhlutfall & milli flatarmals undir ferli (AUC) fyrir umbrotsefni:dbreytt efni var 10%

11



baedi fyrir heildartopotecan og topotecanlaktdn. O-glukarénio umbrotsefni topdtecans og
N-desmetyltopdtecans hafa greinst i pvagi.

Brotthvarf

Heildarheimtur topotecan-tengds efnis eftir fimm daglega skammta af topétecani voru 71 til 76% af
gefnum skdmmtum i bldeed. Um pad bil 51% var skilid Gt sem heildar top6tecan og 3% voru skilin Gt
sem N-desmetyltdpotecan i pvagi. 18% af brotthvarfi heildartépotecans var med haegdum & medan
brotthvarf N-desmetyltopétecans i heegdum var 1,7%. | heildina var N-desmetyl umbrotsefnid ad
medaltali innan vid 7% (& bilinu 4-9%) af 6llu topdtecan-tengdu efni sem greindist i pvagi og
haegdum. Topbtecan-O-glukuronid og N-desmetyl topotecan-O-glukuroénid i pvagi voru innan vid
2,0%.

In vitro gogn par sem lifrarfrymisagnir ar ménnum voru notadar, syna fram & myndun litils magns af
N-afmetylerudu tépotecani. Vid tilraunir in vitro hindradi tépotecan hvorki P450-ensimin CYP1A2,
CYP2A6, CYP2C8/9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2E, CYP3A eda CYP4A i mdnnum, né
frumuensimin tvihydrépyrimidin eda xantin oxidasa.

Pegar topotecan var gefid i samsettri medferd med cisplatini (cisplatin & degi 1, topdtecan &
degi 1 til 5) hafdi Gthreinsun topétecans minnkad & degi 5 { samanburdi vid dag 1 (19,1 I/klst./m? {
samanburdi vid 21,3 I/klst./m? [n=9] ) (sja kafla 4.5).

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert lifrarstarfsemi

Plasmauthreinsun hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi (bilirabin i sermi & bilinu 1,5 til 10 mg/dl)
minnkadi i um 67% borid saman vido samanburdarhdp sjuklinga. Helmingunartimi tépétecans lengdist
um 30% en engin greinileg breyting vard & dreifingarrammali. Plasmadthreinsun & heildartopétecani
(virkt og ovirkt form) hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi minnkadi adeins um 10% midad vid
samanburdarhop.

Skert nyrnastarfsemi

Plasmadthreinsun hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi (kreatinindthreinsun 41-60 mi/min.)
minnkadi i um 67% midad vio samanburdarhop. Dreifingarrammal minnkadi litillega og
helmingunartimi lengdist pannig adeins um 14%. Hja sjuklingum med midlungs skerta nyrnastarfsemi
minnkadi plasmauthreinsun tdpotecans i 34% pess gildis sem hann hafdi hja samanburdarhépnum.
Medalhelmingunartiminn jokst ar 1,9 klukkustundum i 4,9 klukkustundir.

Aldur/likamspyngd
Vid rannséknir & akvednum hépum félks hafoi fjoldi patta, medal annars aldur, likamspyngd og
skinuholsvokvi, engin mikilveeg ahrif & Gthreinsun topotecans i heild (a virku og 6virku formi).

Born

Lyfjahvorf topdtecans, sem gefid var i innrennsli & 30 minatum i fimm daga, voru metin i tveimur
rannsoknum. [ annarri rannsokninni voru skammtar & bilinu 1,4 til 2,4 mg/m? gefnir bérnum (2 ara ad
12 &ra, n = 18), unglingum (12 &ra ad 16 ara, n = 9) og ungum fullordnum (& aldrinum 16 til 21 ars,

n = 9), sem h6fdu axli sem toku sig upp ad nyju. I hinni rannsokninni voru skammtar & bilinu 2,0 til
5,2 mg/m? gefnir bérnum (n = 8), unglingum (n = 3) og ungum fullordnum (n = 3) med hvitblaedi. |
pessum ranns6knum var enginn synilegur munur & lyfjahvorfum tépotecans hja bérnum, unglingum og
ungum fullordnum sjuklingum med &xli eda hvitbladi, en upplysingarnar eru of takmarkadar til pess
ad hagt sé ad draga afdréattarlausar alyktanir.
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5.3  Forkliniskar upplysingar

Vegna verkunarhéttar, hefur topotecan eiturahrif & erfdaefni i frumum spendyra (eitlasexlafrumur i
muasum og eitlafrumur i ménnum) in vitro og frumum i beinmerg masa in vivo. Topétecan olli einnig
dauda fosturvisis/fosturs pegar pad var gefid rottum og kaninum.

I ranns6knum 4 eiturahrifum & &xlun med topGtecani hja rottum komu ekki fram nein ahrif & friésemi
karl- eda kvendyra; hins vegar kom fyrir ad morg egg losnudu samtimis (super-ovulation) og missir
fyrir hreidrun jokst svolitid.

Heettan & krabbameinsvaldandi ahrifum tépdtecans hefur ekki verid rannsokud.

6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Mannitdl (E421)

Vinsyra (E334)

Natriumhydroxid

Saltsyra (E507)

6.2  Osamrymanleiki

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

6.3 Geymslupol

Hettuglds
4 3r.

Uppleyst frostpurrkad lyf og pynnt lausn
Synt hefur verid fram & efna- og edlisfreedilegan stodugleika pykknisins vid notkun i 24 klukkustundir
vid 25 + 2°C vid venjulega lysingu og i 24 klukkustundir vid 2 til 8°C sé lyfid varid 1josi.

Synt hefur verid fram & efna- og edlisfreedilegan stddugleika lausnarinnar sem faest eftir pynningu
pykknisins med 9 mg/ml (0,9%) natriumklorio stungulyfi, lausn eda 50 mg/ml (5%) glUkosa
innrennslislyfi, lausn i 4 kKlukkustundir vid 25 * 2°C vid venjulega lysingu. bykknin sem voru préfud
voru geymd i annars vegar 12 klukkustundir og hins vegar i 24 klukkustundir vid 25 + 2°C eftir ad pau
voru leyst upp og sidan pynnt.

Fra orverufraedilegu sjonarmidi & ad nota innrennslislausnina tafarlaust. Sé lausnin ekki notud
tafarlaust er geymslutimi vid notkun og skilyrdi fyrir notkun a abyrgd notandans og vari venjulega
ekki lengri en 24 klukkustundir vid 2°C til 8°C, nema lyfid hafi verid leyst upp/pynnt vid styrdar og
gildadar adsteedur vid smitgat.

6.4  Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid hettuglasid i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

Geymsluskilyrai eftir bléndun og pynningu lyfsins, sja kafla 6.3.

6.5 Gerdilats og innihald

Potactasol 1 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Litlaust glerhettuglas (5 ml) af tegund | med graan bromébutyl tappa, alinnsigli og plasthettu sem flett
er af sem inniheldur 1 mg af tépotecani.
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Potactasol 4 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
Litlaust glerhettuglas (8 ml) af tegund | med graan bromabatyl tappa, alinnsigli og plasthettu sem flett
er af sem inniheldur 4 mg af tépotecani.

Hettuglésunum getur verid pakkad i hlifdarumbddir.
Potactasol er faanlegt i 6skjum med 1 hettuglasi.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhdndlun

Potactasol 1 mq stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

1 mg af Potactasol i hettuglasi skal leysa upp i 1,1 ml af vatni fyrir stungulyf. Teera pykknid er folgult
ad lit og hver ml inniheldur 1 mg af tépotecani par sem Potactasol 1 mg inniheldur 109% umframmagn.
Naudsynlegt er ad pynna upplausnina frekar med annadhvort 9 mg/ml (0,9%) natriumklérioi eda 5%
wi/v glukosa til ad styrkur hennar verdi milli 25 og 50 mikrog/ml.

Potactasol 4 mq stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

4 mg af Potactasol i hettuglasi skal leysa upp i 4 ml af vatni fyrir stungulyf. Taera pykknid er folgult ad
lit og hver ml inniheldur 1 mg af topotecani.

Naudsynlegt er ad pynna upplausnina frekar med annadhvort 9 mg/ml (0,9%) natriumklo6ridi eda 5%
wi/v glukosa til ad styrkur hennar verdi milli 25 og 50 mikrog/ml.

Beita skal venjulegum adferdum vid rétta medhdndlun og forgun krabbameinslyfja, en par eru:

- Kenna skal starfsfolki ad blanda og pynna lyfid.

- Barnshafandi konur eiga ekki ad vinna med lyfid.

- Starfsfolk sem vinnur vid bléndun og pynningu lyfsins skal kleedast hlifoarfétum, bera grimur,
hlifdargleraugu og hanska.

- Komist lyfid fyrir slysni i snertingu vid hid eda augu skal skola pad burt med miklu vatni.

- Allt sem notad er vid gjof lyfsins eda hreinsun, par & medal hanskar, skal sett i sérstaklega
merkta poka og brennt vid haan hita.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Actavis Group PTC ehf.
Dalshraun 1

220 Hafnarfjordur
island

8. MARKADSLEYFISNUMER

Potactasol 1 mqg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
EU/1/10/660/001

Potactasol 4 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
EU/1/10/660/002

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 6.jantar 2011
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 5. oktober 2015
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10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

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

Upplysingar a islensku eru a https://www.serlyfjaskra.is/.
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VIDAUKI 11

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

APRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A.  FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru &byrgir fyrir lokasampykkt

S.C. Sindan-Pharma S.R.L.

11 lon Mihalache Blvd

011171 Bukarest

Rumenia

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum takmérkunum (sja vidauka |: Samantekt & eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ABPRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKABSLEYFIS

. Samantektir um 6ryggi 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) i
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfarslum sem birtar eru i evrépsku lyfjavefgattinni.

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

e Aetlun um ahattustjornun

A ekKki vid.
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VIDAUKI 111

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

Ytri Askja

|1. HEITILYFS

Potactasol 1 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
topotecan

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas inniheldur 1 mg af topétecani (sem hydrdklorid).
Eftir upplausn inniheldur 1 ml pykkni 1 mg af top6tecani.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur mannitdl (E421), vinsyru (E334), saltsyru (E507) og natriumhydroxid. Sja néanari
upplysingar i fylgisedli.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stofn fyrir innrennslispykkni, lausn.
1 x 1 mg hettuglas

5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til innrennslis i bladaed eftir uppleysingu og pynningu.

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

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

Frumudrepandi, sérstakar notkunarleidbeiningar (sja fylgisedil).
Frumudrepandi

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid hettuglasid i ytri umbadum til varnar gegn ljési.
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10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum lyfjaleifum og Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Actavis Group PTC ehf.
220 Hafnarfjordur
Island

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/10/660/001

[13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

<Fallist hefur verid & rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur>

| 17.  EINKVAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:

21



LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

Hettuglas

[1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Potactasol 1 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
topotecan
iv.

(2. ADFERD VID LYFJAGJIOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

1mg

6. ANNAD

Frumudrepandi
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

Ytri Askja

|1. HEITILYFS

Potactasol 4 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
topotecan

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas inniheldur 4 mg af topétecani (sem hydrdklorid).
Eftir upplausn inniheldur 1 ml pykkni 1 mg af top6tecani.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur mannitdl (E421), vinsyru (E334), saltsyru (E507) og natriumhydroxid. Sja néanari
upplysingar i fylgisedli.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
1 x 4 mg hettuglas

5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til innrennslis i bladaed eftir uppleysingu og pynningu.

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

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

Frumudrepandi, sérstakar notkunarleidbeiningar (sja fylgisedil).
Frumudrepandi.

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid hettuglasid i ytri umbadum til varnar gegn ljési.
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10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum lyfjaleifum og Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Actavis Group PTC ehf.
220 Hafnarfjordur
Island

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/10/660/002

[13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

<Fallist hefur verid & rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur>

| 17.  EINKVAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

Hettuglas

[1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Potactasol 4 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
topotecan
iv.

(2. ADFERD VID LYFJAGJIOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

4 mg

6. ANNAD

Frumudrepandi
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B. FYLGISEDILL

26



Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Potactasol 1 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
Potactasol 4 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
topotecan

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 leknisins ef porf er & frekari upplysingum um Iyfid.

- Latid lekninn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er
minnst a i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

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

Hvernig nota & Potactasol

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Potactasol

Pakkningar og adrar upplysingar

SN E—

1. Upplysingar um Potactasol og vid hverju pad er notad
Potactasol inniheldur virka efnid topotecan sem hjélpar til vid ad drepa krabbameinsfrumur.

Potactasol er notad vid medhondlun &:

- krabbameini i eggjastokkum og smafrumukrabbameini i lungum sem hefur tekid sig upp ad nyju
eftir lyfjamedferd

- langt gengnu krabbameini i leghalsi ef skurdadgerd eda geislamedferd er ekki moguleg. I pvi
tilfelli er Potactasol medferd notud med lyfjum sem innihalda cisplatin.

2. Adur en byrjad er ad nota Potactasol

Ekki ma nota Potactasol

- ef bl ert med ofneemi fyrir topotecani eda einhverju 68ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i kafla 6);

- ef pa ert med barn & brjosti;

- ef blédkorn eru of f4. Leeknirinn segir hvort svo sé, samkvaemt nidurstddum sidustu
blodrannsdknar.

Lattu leekninn vita ef eitthvad af ofangreindu geeti att vid um pig.

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum adur en Potactasol er notad:

- ef pu ert med einhver nyrnavandamal. Pad geeti purft ad breyta skammtinum af Potactasol. Ekki
er malt med notkun Potactasol ef nyrnastarfsemi er alvarlega skert;

- ef pa ert med vandamal tengd lifur. Ekki er meelt med notkun Potactasol ef lifrarstarfsemi er
alvarlega skert;

- ef pu ert med lungnabdlgu med einkennum eins og hosta, hita og dndunarerfidleikum, sja einnig
kafla 4, ,,Hugsanlegar aukaverkanir*.

Potactasol getur valdid faeekkun & blodflogum, sem getur leitt til mikilla bledinga fré tiltélulega litlum

averkum eins og sma skurdum. I einstokum tilfellum getur pad leitt til alvarlegra bledinga. Reddu vid
leekninn um hvernig haegt er ad lagmarka heettuna & bleedingum.
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Tioni aukaverkana er heerri hja sjuklingum sem eru vid almennt sleema heilsu. Laeknirinn mun fylgjast
med heilsufari pinu medan & medferd stendur og pu ettir ad lata hann vita ef pa feerd hita, sykingar
eda finnur fyrir vanlidan.

Notkun handa bérnum og unglingum
Ekki er meelt med lyfinu fyrir born og unglinga par sem reynsla af notkun lyfsins hja peim er
takmaorkud.

Notkun annarra lyfja samhlida Potactasol
Lattu lekninn vita um 61l énnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad verda notud.

Medganga og brjostagjof

Potactasol a ekki ad gefa punguéum konum nema pad sé algerlega naudsynlegt. Ef bl ert eda telur ad
pu sért pungud skalt pa lata leekninn vita strax.

PU verdur ad nota 6rugga getnadarvérn medan a medferd med Potactasol stendur og i allt ad 6 manudi
eftir ad medferd likur. Leitid rdda hja leekninum.

Mzelt er med ad karlar noti 6rugga getnadarvérn og fedri ekki born & medan peir fa Potactasol og i
3 manudi eftir ad medferd likur. Sjuklingar med ahyggjur af frjésemi, eiga ad bidja leekninn um
radgjof um frjosemi og moguleika & barneignum adur en medferd hefst.

PU matt ekki gefa barni brjést medan & medferd med Potactasol stendur.

Akstur og notkun véla
Potactasol getur valdid preytu eda slappleika. Ef pu finnur fyrir pvi skalt pu ekki aka eda nota vélar.

Potactasol inniheldur natrium
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverju hettuglasi, p.e.a.s. er ner natriumfritt.

3. Hvernig nota a Potactasol

Skammturinn sem pu feerd af Potactasol midast vid:

- sjukdéminn sem verid er ad medhondla

- steerd yfirbords likamans (m?)

- Utkomu ur rannséknum & blodprufum sem gerdar eru fyrir og medan & medferd stendur
- hversu vel pu polir medferdina.

Fullordnir

Krabbamein i eggjastokkum og smafrumukrabbamein i lunga

Venjulegur skammtur er 1,5 mg/m? likamsyfirbords einu sinni & dag i 5 daga. Medferdin er venjulega
endurtekin & priggja vikna fresti.

Leghélskrabbamein

Venjulegur skammtur er 0,75 mg/m? likamsyfirbords einu sinni 4 dag i 3 daga. Medferdin er venjulega
endurtekin & priggja vikna fresti.

Vi0 leghalskrabbameini er lyfid notad d&samt 6drum krabbameinslyfjum sem innihalda cisplatin. Lesid
fylgisedil vidkomandi lyfs fyrir meiri upplysingar um cisplatin.

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi
Leeknirinn geeti purft ad minnka skammta i samraemi vid nyrnastarfsemi.

Hvernig Potactasol er blandad

Potactasol er stofn fyrir innrennslispykkni, lausn. Duftid parf ad leysa upp og pykknid sem Ur verdur
er sidan pynnt fyrir inngjof.
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Hvernig Potactasol er gefid
Leeknir eda hjukrunarfreedingur mun gefa pér blandada og pynnta Potactasol lausn med innrennsli
(dreypi), venjulega i handlegg & um 30 minatum.

Ef gefinn er steerri skammtur en meelt er fyrir um

petta lyf er gefid af lekninum eda hjukrunarfraedingi, oliklegt er ad pér verdi gefid of mikid.
Leeknirinn mun fylgjast med aukaverkunum ef pér er gefid of mikid. Lattu leekninn eda
hjakrunarfraeding vita ef pa hefur dhyggjur af lyfjaskammtinum sem pu feerd.

4, Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um o6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Alvarlegar aukaverkanir

PU verdur ad segja leekninum strax fra pvi ef pa verdur var/vor vid einhverja eftirfarandi alvarlegra
aukaverkana. peer geta leitt til pess ad pu purfir ad leggjast inn & sjukrahls og geta jafnvel verio
lifsheettulegar.

- Sykingar (mjog algengar; geta komid fyrir hja meira en 1 af hverjum 10 einstaklingum) med
einkennum eins og:
- hita
- almennri heilsu pinni hrakar verulega
- stadbundnum einkennum svo sem serindum i halsi eda svidatilfinning vid pvaglat
- miklum kvidverkjum, hita og hugsanlega nidurgangi (i mjog sjaldgefum tilfellum
bl6dugum) sem geta verid einkenni ristilbdlgu.
Potactasol getur dregid Ur getu likamans til ad berjast gegn sykingum.

- Lungnabdlga (mjog sjaldgef; getur komid fyrir hj4 allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum)

med einkennum eins 0gQ:

- ondunarerfidleikum

- hosta

- hita
Heettan & ad f& pennan alvarlega sjukdom (millivefslungnasjukdém) er meiri ef pu ert med
lungnavandamal fyrir og ef pu hefur 4dur fengid geislamedferd eda medferd med lyfjum sem hafa
ahrif & lungun, sja einnig kafla 2, ,,Gata skal sérstakrar vartdar vid notkun Potactasol®. bessi
aukaverkun getur verid banven.

- Alvarleg ofneemisviobrogo (bradaofnemi) (mjog sjaldgeef; geta komid fyrir hja allt ad 1 af
hverjum 1.000 einstaklingum) med einkennum eins og:
- bolgu i andliti, vorum, tungu eda halsi, 6ndunarerfidleikum, lagum blédprystingi, sundli
og Utbrotum med klada.

Aodrar aukaverkanir Potactasol:

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hjd meira en 1 af hverjum 10 einstaklingum)

- Almennur slappleiki og preyta, sem getur verid einkenni feekkunar raudra blodkorna (blodleysi).
Pu geetir purft bl6dgjof.

- Feekkun hvitra blodkorna i blodras. Oedlilega litid af daufkyrningum (tegund hvitra blodkorna) i
bl6di, med eda an hita.

- Ovenjuleg marblettasaekni eda bleedingar, stundum alvarlegar, sem stafa af feekkun &
bl6aflégum.

- Pyngdartap og lystarleysi; preyta, mattleysi.

- Ogledi, uppkést, nidurgangur, kvidverkir, hardlifi.

- Bélgur i munnslimhid og meltingarvegi.

- Hiti.
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- Harmissir.

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

- Ofnaemisviobrogd (p.m.t. Gtbrot).

- Oedlilega hatt gildi gallrauda, trgangsefnis sem myndast i lifur vid nidurbrot & raudum
bl6dkornum. Einkenni getur m.a. verid gula.

- Blédfrumnafaed.

- Lasleikatilfinning.

- Alvarleg blodsyking sem getur verid banvan.

- Kladi.

Mjog sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum)

- proti vegna vokvasofnunar (ofsabjugur) t.d. i kringum augu og varir og & héndum, fétum og
halsi. Ef bjagurinn er alvarlegur getur hann leitt til 6ndunarerfidleika.

- Utbrot med klada (eda ofsakladi).

Aukaverkanir sem koma orsjaldan fyrir (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum

10.000 einstaklingum)

- Vaegur sarsauki og bdlga & stungustad vegna pess ad lyfid berst Gt i neerliggjandi vefi, t.d. vegna
leka.

Aukaverkanir par sem tioni er ekki pekkt (ekki haegt ad asetla tioni at fra fyrirliggjandi

gbgnum)

- Alvarlegir kvidverkir, 6gledi, bl6dug uppkost, svartar eda blédugar haegdir (mogulega vegna
rofs i meltingarvegi).

- Eymsli i munni, kyngingarérdugleikar, kvidverkir, 6gledi, uppkost, nidurgangur, bl6d i haegdum
(mdgulega einkenni bolgu i slimhid munnsins, magans og/eda pormum [slimhimnubdlga]).

Ef pa ert i medferd gegn krabbameini i leghalsi geetu komid fram aukaverkanir vegna hins lyfsins
(cisplatin) sem pér er gefid asamt Potactasol.

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkveemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um éryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Potactasol

Geymid lyfid par sem born hvorki né til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er a hettuglasinu og dskjunni & eftir EXP.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur m&nadarins sem par kemur fram.

Geymid hettuglasid i 6skjunni til varnar gegn 1jdsi.
Geymsla eftir ad lyfid hefur verid leyst upp og pynnt

Synt hefur verid fram & efna- og edlisfraedilegan stodugleika pykknisins, vid notkun i 24 klukkustundir
vid 25 + 2°C vid venjulega lysingu og i 24 klukkustundir vid 2 C til 8°C sé lyfid varid ljosi.

Synt hefur verid fram & efna- og edlisfreedilegan stddugleika lausnharinnar sem faest eftir pynningu i
innrennslislyf, lausn (0,9 % natriumklorid og 5 % glukdsa) i 4 Klst. vid herbergishita, vid venjulega
lysingu, & synum sem voru leyst upp og geymd i annars vegar 12 klst. og hins vegar i 24 klst. vid
25 £2°C og sidan pynnt.
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Fré drverufraedilegu sjonarmidi & ad nota innrennslislausnina tafarlaust. Sé lausnin ekki notud
tafarlaust er geymslutimi vid notkun og skilyrdi fyrir notkun a 4byrgd notandans og veeri venjulega
ekki lengri en 24 klukkustundir vid 2°C til 8°C, nema pynning hafi att sér stad vid styrdar og gildadar
adstaedur vid smitgat.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Hvad inniheldur Potactasol

- Virka innihaldsefnid er top6tecan. Hvert hettuglas inniheldur 1 mg eda 4 mg af tépétecani (sem
hydréklo6rid). begar buio er ad leysa lyfid upp inniheldur 1 ml af pykkninu 1 mg af topétecani.

- Onnur innihaldsefni eru mannitol (E421), vinsyra (E334), saltsyra (E507) og natriumhydroxid
(sja kafla 2).

Utlit Potactasol og pakkningasteerdir:

Potactasol er i hettuglasi af tegund I Ur litlausu gleri med graum brémobatyl tappa og innsigli ur ali og
plasthettu sem flett er af. Hettugldsunum getur verid pakkad i hliféarumbudir. Hettuglésin innihalda
annad hvort 1 mg eda 4 mg af topdtecani.

Hver pakkning inniheldur 1 hettuglas.

Markadsleyfishafi:
Actavis Group PTC ehf.
Dalshraun 1

220 Hafnarfjorour
Island

Framleidandi:

S.C. Sindan-Pharma S.R.L.
11 lon Mihalache Blvd
Bukarest

RUmenia

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa & hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG UAB Teva Baltics
Tél/Tel: +32 38207373 Tel: +370 52660203
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
Tesa ®apma EAJ] Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG
Ten.: +359 24899585 Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 38207373
Ceska republika Magyarorszag
Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o. Teva Gyogyszergyar Zrt.
Tel: +420 251007111 Tel.: +36 12886400
Danmark Malta
Teva Denmark A/S Teva Pharmaceuticals Ireland
TIf.: +45 44985511 L-Irlanda

Tel: +44 2075407117
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Deutschland
ratiopharm GmbH
Tel: +49 73140202

Eesti
UAB Teva Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 6610801

Elrada
TEVA HELLAS A.E.
TnA: +30 2118805000

Espaiia
Teva Pharma, S.L.U.
Tel: +34 913873280

France
Teva Santé
Tél: +33 155917800

Hrvatska
Pliva Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 13720000

Ireland
Teva Pharmaceuticals Ireland
Tel: +44 2075407117

island
Teva Pharma Iceland ehf.
Simi: +354 5503300

Italia
Teva ltalia S.r.l.
Tel: +39 028917981

Kvnpog
TEVA HELLAS A.E.
EAMGSo
TnA: +30 2118805000

Latvija

UAB Teva Baltics filiale Latvija

Tel: +371 67323666

pessi fylgisedill var sidast uppferdur i

Nederland
Teva Nederland B.V.
Tel: +31 8000228400

Norge
Teva Norway AS
TIf: +47 66775590

Osterreich
ratiopharm Arzneimittel Vertriebs-GmbH
Tel: +43 1970070

Polska
Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 223459300

Portugal
Teva Pharma - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 214767550

Romania
Teva Pharmaceuticals S.R.L.
Tel: +40 212306524

Slovenija
Pliva Ljubljana d.o.0.
Tel: +386 15890390

Slovenska republika
TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 257267911

Suomi/Finland
Teva Finland Oy
Puh/Tel: +358 201805900

Sverige
Teva Sweden AB
Tel: +46 42121100

United Kingdom (Northern Ireland)
Teva Pharmaceuticals Ireland

Ireland

Tel: +44 2075407117

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

Eftirfarandi upplysingar eru einungis atladar heilbrigdisstarfsménnum:


https://www.ema.europa.eu/

Potactasol

NOTKUNARLEIPBEININGAR
Upplausn og pynning fyrir notkun

Adur en Potactasol stofn fyrir innrennslispykkni, lausn, er gefinn med innrennsli verdur ad leysa
stofninn upp med hafilegu magni af vatni fyrir stungulyf sem hér segir:

- Potactasol 1 mg med 1,1 ml af vatni fyrir stungulyf (par sem lyfid inniheldur 10%
umframmagn)
- Potactasol 4 mg med 4 ml af vatni fyrir stungulyf.

Eftir upplausn inniheldur hver ml af pykkni 1 mg af topétecani.
petta pykkni (1 mg/ml) verdur ad pynna fyrir notkun.

Pad rammal af pykkninu sem samsvarar Gtreiknudum skammti skal pynna enn frekar med annadhvort
9 mg/ml (0,9%) natriumkloridi eda 5% wiv glikédsa til ad lokastyrkur innrennslislausnarinnar verdi
milli 25 og 50 mikrég/ml til demis:

RUmmal fyrir RUmmal fyrir

25 mikrég/ml lausn 50 mikrég/ml lausn
1 ml af 1 mg/ml tépébtecan Beetid vid 39 ml til ad fa 40 mi Beetio vid 19 ml til ad fa
lausn 20 ml
4 ml af 1 mg/ml tépotecan Beetid vid 156 ml til ad fa Beetid vid 76 ml til ad fa
lausn 160 ml 80 ml

Geymsla eftir ad lyfid hefur verid leyst upp og pynnt
Synt hefur verid fram & efna- og edlisfraedilegan stodugleika pykknisins vid notkun i 24 klukkustundir
vid 25 + 2°C vid venjulega lysingu og i 24 klukkustundir vid 2°C til 8°C sé lyfid varid ljosi.

Synt hefur verid fram & efna- og edlisfraedilegan stodugleika lausnarinnar sem feest eftir pynningu
pykknisins med 9 mg/ml (0,9%) natriumklorio stungulyfi, lausn eda 50 mg/ml (5%) glUkosa
innrennslislyfi, lausn i 4 klukkustundir vid 25 * 2°C vid venjulega lysingu. bykknin sem voru préfud
voru leyst upp og geymd i annars vegar 12 klukkustundir og hins vegar i 24 klukkustundir vid

25 +2°C, eftir ad pau voru leyst upp og sidan pynnt.

Fra orverufraedilegu sjonarmidi & ad nota innrennslislausnina tafarlaust. Sé lausnin ekki notud
tafarlaust er geymslutimi vid notkun og skilyrdi fyrir notkun a 4byrgd notandans og veeri venjulega
ekki lengri en 24 klukkustundir vid 2°C til 8°C, nema pynning hafi att sér stad vio styrdar og gildadar
adstaedur vid smitgat.

Medhdndlun og férgun

Beita skal venjulegum adferdum til réttrar medhondlunar og forgunar krabbameinslyfja:

- Kenna skal starfsfélki ad blanda og pynna lyfid.

- pungadar konur skulu ekki vinna med lyfid.

- Starfsfolk sem vinnur vid blondun og pynningu lyfsins skal kleedast hlifoarfétum, bera grimur,
hlifdargleraugu og hanska.

- Komist lyfid fyrir slysni i snertingu vid hid eda augu skal strax skola pad burt med miklu vatni.

- Allt sem notad er vid gjof lyfsins eda hreinsun, par & medal hanskar, skal sett i sérstaklega
merkta poka og brennt vid haan hita.
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