Vidauki I

Visindalegar nidurstodur og astaedur fyrir breytingu a skilmalum
markadsleyfanna



Visindalegar nidurstédur

Ad teknu tilliti til matsskyrslu PRAC um PSUR fyrir 5-fliorduracil (til notkunaribldaaed) eru visindalegar
nidurstodur svohljodandi:

I 1j6si fyrirliggjandi upplysinga um priglyseridahaskkun i blo8i, utanaedablaedingu, ristilbdlgu, garnar- og
ristilbolgu, B1-vitaminskort, Wernicke-heilakvilla og misgreiningu a skorti a dihydrépyrimidin
dehydréogenasa (DPD skorti) Ur heimildum, aukaverkanatilkynningum, p.m.t. parsemi sumum tilvikum
var um ad raeda nain timatengsl, einkennin gengu tilbaka pegar meéferd var haett og/eda komu aftur
fram ef medferd var hafin ad nyju og i ljosi liklegs verkunarmata, telur PRAC ad orsakasamband milli
5-fliorduracil (til notkunariblaaed) og priglyseridahakkunar i blodi, utanadablaedingar, ristilbolgu,
garnar- og ristilbélgu, B1-vitaminskorts, Wernicke-heilakvilla og misgreiningu @ DPD skortisé ad
minnsta kosti raunhaefur méguleiki. PRAC komst ad peirri nidurstédu ad breyta zetti lyfjaupplysingum
lyfja seminnihalda 5-fliorduracil (til notkunariblaad) i samraemi vid petta.

Eftir ad hafa farid yfir PRAC-tilmzelin, sampykkir CMDh heildarnidurstédur PRAC og forsendur fyrir
tilmaelunum.

Astaedur fyrir breytingum & skilmalum markadsleyfisins/markadsleyfanna

A grundvelli visindalegra nidurstadna fyrir 5-fliorétracil (til notkunar i bladzed) telur CMDh a8 jafnvaegid
a milli dvinnings og ahaettu af lyfinu/lyfjlunum, seminnihalda 5-fliorduracil (til notkunariblazed), sé
Obreytt ad pvi gefnu ad aformadar breytingar a lyfjaupplysingunum séu gerdar.

CMDh maelir med pvi ad skilmalum markadsleyfanna (eins eda fleiri) skuli breytt.



Vidauki II

Breytingar a lyfjaupplysingum lyfja med landsmarkadsleyfi



Breytingar sem gera a i videigandi koflum i lyfjaupplysingunum (nyr texti er undirstrikadur og
feitletradur, texti sem a ad eyda er gegrumstrikadur)

Samantekt a eiginleikum lyfs
. Kafli 4.4
Breyta skal eftirfarandi varnadarordum:

Profun @ DPD skorti

Meaelt er med profun a svipgerd og/eda arfgerd adur en medferd med 5-fliorduracili er hafin, pratt fyrir
ovissu um bestu profunaradferdirnar fyrir medferd. Taka skal tillit til videigandi kliniskra leidbeininga.

Skert nyrnastarfsemi getur valdid haekkudum gildum urasils i bl6di sem leidir til aukinnar
heettu & misgreiningu hja sjuklingum med DPD skort med medalskerta eda verulega skerta

nyrnastarfsemi.

(]

Svipgerdargreining DPD skorts

Til ad greina svipgerdareinkenni DPD skorts er radlegt ad maela gildi innraena DPD hvarfefnisins Grasil i
plasma adur en medferd er hafin. Aukin péttni Urasils fyrir med&ferd tengist aukinni haettu a
eiturverkunum. bratt fyrir dvissu um vidmidunarmork Urasils til skilgreiningar @ DPD skorti, ad hluta til
eda algjorum, skal lita & gildi Urasils i blé&i = 16 ng/ml og < 150 ng/ml sem visbendingu um DPD skort
ad hluta til med aukinni haettu a eiturverkunum fliorépyrimidina. Lita skal & gildi arasils i bl &i

>150 ng/ml sem visbendingu um algjoran DPD skort sem tengist hattu a lifshaettulegum eda
banvaenum eiturverkunum af véldum fliorépyrimidina. Talka skal gildi Grasils i bl6di af varad hja

sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi (sja ,Préfun a DPD skorti®* hér ad ofan).

Heilakvilli

Tilkynnt hefur verid um tilfelli heilakvilla (b.m.t. heilakvilla vegna ofgndttar ammoniaks i bl i,
innlyksuheilabdlgu, afturkraefts aftara heilakvillaheilkennis (e. posterior reversible encephalopathy
syndrome [PRES])), Wernicke-heilakvilla) i tengslum vid med&ferd med 5-fliorarasili eftir
markadssetningu. Teikn eda einkenni um heilakvilla eru breytt gedslag, rugl, vistarfirring, da eda
slingur. Ef sjuklingur feer einhver pessara einkenna skal stédva medferd og maela ammaodniaksgildi i
sermi tafarlaust og gildi B1-vitamins. Ef vart verdur vid haekkud ammodniaksgildii sermi eda ef um

Bl-vitaminskort er ad raeda skal hefja videigandi me éferd-titHpessadtoekkaamméniaksgids.
Heilakvilli vegna ofgnéttar ammoniaks kemur oft fram dsamt mjélkursyrublédsyringu.

° Kafli 4.8
Baeta a eftirfarandi aukaverkunum vid liffaeraflokkinn ,Efnaskipti og naering™ med 6pekktri tidni:

- Priglyseridahaekkun i bl6di
- B1-vitaminskortur

Baeta & eftirfarandi aukaverkun vid liffeeraflokkinn ,Taugakerfi* med dpekktri tidni:

- Wernicke-heilakvilli




Baeta & eftirfarandiaukaverkunum vid liffeeraflokkinn ,Meltingarfeeri® med épekktri tidni:

- Garnar- og ristilbélga
- Ristilbdélga (p.m.t. ristilbélga med drepi)

Beeta a eftirfarandi aukaverkun vid liffeeraflokkinn ,,Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a
ikomustad" med dpekktri tidni:

- Stadbundin vidbrogd vegna utanzedabladingar (verkur, proti, rodapot)

Fylgisedill

Ekki er lagt til ad uppfeera kafla 2 til samraemis vid uppfeersiur & kafla 4.4 i samantekt a eiginleikum
lyfs. Ndverandi upplysingar um heilakvilla og DPD-skort eru fullnaegjandi.

e Kafli 4. Hugsanlegar aukaverkanir
Tidni ekki pekkt: ekki haegt ad daetla tidni ut fra fyrirliggjandi gognum

- Mikid magn priglyserida i bl6di, tegund fitu

- Verkur, rodi eda bdlga a stungustad medan a inndalingu/innrennsli stendur eda skommu
eftir (getur verid vegna pess ad inndaling fer ekki med fullneegjandi haetti inn i blazed)

- B1l-vitaminskortur og Wernicke-heilakvilli (heilaskadi af voldum B1-vitaminskorts)

- Bdlga i smapérmum og pormum sem veldur verkjum og nidurgangi, sem getur leitt til
dreps i parmavef (ristilbdlga, garnar- og ristilbdlga)




Vidauki III

Timaaeetlun fyrir innleidingu pessarar nidurstodu



Timaaaetlun fyrir innleidingu pessarar nidurstodu

Sampykki CMDh & nidurstédunni:

CMDh funduri september

bPydingar a vidaukum nidurstédunnar sendar til
yfirvalda i viskomandiléndum:

3. nébvember 2024

Innleiding adildarrikjanna a nidurstédunni
(umsdkn um breytingu fra markadsleyfishafa):

4. jandar 2025
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