SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Desferal stungulyfs- og innrennslisstofn, lausn.

2. INNIHALDSLYSING
Hvert hettuglas inniheldur deferoxaminmesilat 500 mg.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyfs- og innrennslisstofn, lausn.

Hvitt eda sem nast hvitt purrefni.

Fullbuin lausn er teer, litlaus eda ljosgulleit.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Brad jarneitrun. Langvarandi jarnofhledsla.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Medferd vid langvarandi jarnofhledslu

Meginmarkmid klébindingarmedferdar vid jarnofhledslu hja sjuklingum, sem nadst hefur géo stjorn &
sjukdémnum hja, er ad vidhalda jafnveegi i jarnblskap og fyrirbyggja Utfellingar jarns i vefjum, en hja

sjuklingum med ofhledslu er eskilegt ad n& neikveedu jafnveegi jarns til ad draga ur auknum jarnforda
og til ad koma i veg fyrir eiturverkanir jarns.

Hefja skal medferd med Desferal ad loknum fyrstu 10 til 20 bl6dgjéfunum eda pegar synt er fram &
pad vio kliniskt eftirlit ad langvarandi jarnofhledsla sé til stadar (t.d. sermispéttni ferritins
>1.000 ng/ml).

Skammt og adferd vid lyfjagjof & ad akvarda sérstaklega fyrir hvern og einn og breyta eftir pérfum
medan & medferdinni stendur, eftir pvi hve alvarleg jarnofhledsla sjuklingsins er. Nota & minnsta
virkan skammt. Til ad meta svorun vid medferdinni og til ad akvarda skammta Desferal, sem
hugsanlega purfa ad fara haekkandi, ma mala Gtskilnad jarns i s6larhringspvagi daglega til ad byrja
med. begar videigandi skdmmtun hefur nddst naegir ad mela utskilnad jarns i pvagi med nokkurra
vikna millibili.

Annar moguleiki er ad stilla medaltalsskammt & sélarhring af i samraemi vid péttni ferritins, til ad
halda medferdarstudli fyrir nedan 0,025 (p.e. medaltalsskammtur Desferal & slarhring (mg/kg) deilt
med sermispéttni ferritins (mikrogromm/l) & ad vera leegra en 0,025). Leekningalegur studull er
mikilveegt teeki til ad vernda sjuklinga gegn of mikilli klobindingu, en hann kemur ekki i stadinn fyrir
naid kliniskt eftirlit.

Medaltalsskammtur Desferal & solarhring er venjulega & bilinu 20 til 60 mg/kg.

Almennt purfa sjaklingar med sermispéttni ferritins innan vid 2.000 ng/ml, skammt sem er um pad bil
25 mg/kg/solarhring. Sjuklingar med sermispéttni ferritins & bilinu 2.000 til 3.000 ng/ml purfa um pad
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bil 35 mg/kg/solarhring. Sjuklingar med harri sermispéttni ferritins geta purft allt ad 55 mg/kg/sélar-
hring. Oradlegt er ad gefa reglulega staerri medaltalsskammt en 50 mg/kg/sdlarhring nema ef porf er &
mjog mikilli klobindingu hja fullvaxta sjuklingum. Ef sermispéttni ferritins fellur nidur fyrir

1.000 ng/ml, eykst heetta & eiturverkunum af véldum Desferal. Mikilveegt er ad fylgjast sérstaklega vel
med pessum sjuklingum og leggja skal mat & hvort minnka skuli vikulegan heildarskammt.

Peir skammtar sem hér eru gefnir upp eru medaltalsskammtar & sélarhring. Par sem flestir sjuklingar
nota Desferal i innan vid 7 daga i viku, er raunverulegur skammtur hvers innrennslis yfirleitt annar en
medaltalsskammtur & sélarhring. Ef til deemis er porf fyrir medaltalsskammtinn 40 mg/kg/sélarhring
og sjuklingurinn notar deeluna 5 neetur i viku, & hvert innrennsli ad vera 56 mg/kg.

Synt hefur verid fram & ad regluleg klébinding med Desferal eykur lifslikur sjuklinga med medfatt
midjardarhafsblddleysi (thalassaemia).

Hagt innrennsli undir ho

Hagt innrennsli undir hud med feeranlegum, 1éttum innrennslisdeelum & 8-12 Kist. timabili er talid
neegja og hentar géngudeildarsjaklingum sérlega vel, en einnig ma gefa innrennslid & 24 kist.
Venjulega & ad gefa Desferal med deelu 5 til 7 sinnum i viku. Desferal er ekki pannig hannad ad pad
megi gefa med inndalingu staks skammts undir hid.

Innrennsli i bl&aed vid blodgjof

Adgengi ad blaaed vio bl6dgjof gerir unnt ad gefa lyfid med innrennsli i blaaed t.d. sjuklingum sem illa
gengur ad gefa lyfid med innrennsli undir hid og/eda sem ekki pola ad fa lyfio med innrennsli undir
had. Ekki ma setja Desferal lausnina beint i bl6dpokann, heldur skal gefa pad i bl6dgjafarslénguna
med ,,Y* tengi, nalaegt peim stad par sem stungid er 4 &dina. Nota a deelu sjuklingsins vid gjof
Desferal eins og venjulega. Vegna pess hversu takmarkad magn af lyfi er haegt ad gefa med innrennsli
i blaeed medan & bl6dgjof stendur, er kliniskur avinningur af pessari ikomuleid takmarkadur.
Sjuklingum og hjukrunarfreedingum skal radio fra pvi ad auka innrennslishradann, pvi inndaeling
Desferal i blaaed getur leitt til drmognunar (circulatory collapse) (sja kafla 4.4).

Samfellt innrennsli i blaaed

Nota ma igraeeddan blaaedarbunad pegar porf er fyrir mjog mikla klébindingu. Samfellt innrennsli
blaaed & vid um pa sjuklinga sem ekki er haegt ad gefa samfellt innrennsli undir hud og pa sem eru med
hjartasjukdéma vegna jarnofhledslu. Skammtur Desferal fer eftir pvi hve mikil jarnofhledsla sjuklings
er. Mela & 24 Klist. jarnatskilnad i pvagi reglulega pegar mjog mikil klébinding (i.v.) er naudsynleg og
adlaga skal skammtinn i samraemi vid meelingarnar. Geeta skal var(dar pegar innrennslisslangan er
skolud til ad koma i veg fyrir skyndilegt innrennsli pess Desferal sem getur verid eftir i kyrrstdduhluta
innrennslisslongunnar, vegna pess ad slikt getur leitt til drmdgnunar (circulatory collapse) (sja

kafla 4.4).

Gjof i vodva
I [jGsi pess ad innrennsli undir huo er ahrifarikara en gjof i vodva, & adeins ad gefa lyfid i vodva pegar
ekki er unnt ad gefa pad med innrennsli undir huo.

Ohad pvi hvada ikomuleid er valin er vidhaldsskammtur hvers og eins hadur hrada jarnttskilnadar
sjuklingsins.

Samhlida notkun C-vitamins

Sjuklingar med jarnofhledslu f4 yfirleitt C-vitaminskort, liklega vegna pess ad jarn oxar vitaminio.
Gefa ma C-vitamin sem uppbotarmedferd vid klébindingarmedferd, i allt ad 200 mg skdmmtum & dag,
sem skipt er i nokkra skammta, og hefja slika medferd eftir fyrsta manud reglulegrar medferdar med
Desferal (sja kafla 4.4). C-vitamin gerir jarnid adgengilegra til klobindingar. Almennt nzgir ad nota
50 mg handa bérnum yngri en 10 &ra og 100 mg handa eldri bérnum. Steerri skammtar af C-vitamini
auka ekki utskilnad jarnfléttunnar.



Born

Haegari voxtur getur verid afleiding jarnofhledslu eda of stérra skammta Desferal. Ef kldbindingar-
medferd hefst hja sjuklingum sem eru yngri en 3 &ra skal fylgjast ndid med vexti og
medaltalsskammtur & sélarhring & ekki ad fara yfir 40 mg/kg.

Aldradir

Ekki voru ndgu margir patttakendur i kliniskum rannséknum & Desferal & aldrinum 65 &ra og eldri til
ao hagt sé ad dkvarda hvort svorun vio medferdinni hja pessum aldurshopi sé frabrugdin svérun yngri
einstaklinga. Almennt skal geeta vartdar vid akvérdun skammta hja 6ldrudum einstaklingum og hefja
venjulega medferd med skdmmtum & laegri hluta skammtabilsins og taka pannig tillit til aukinnar tidni
skertrar lifrar-, nyrna- eda hjartastarfsemi sem fylgir sjakddmnum eda 6drum lyfjamedferdum (sja
kafla 4.4).

Skert lifrarstarfsemi
Engar rannsoknir hafa verid gerdar hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi.

Medferd vid brédri jarneitrun
Medferd med Desferal er viobot vid hefdbundna medferd vid bradri jarneitrun.

Medferd med Desferal er radlogd vid eftirfarandi adstaedur:

. Allir sjaklingar med einkenni, nema um sé ad raeda veeg og timabundin einkenni (t.d. meira en
eitt tilfelli uppkasta eda punnra haegda).

. Sjuklingar sem finna fyrir preytu, eru med marktaeka kvidverki, blodmagnsskort eda
bl6dsyringu.

. Sjuklingar med myndgreiningarstadfesta geislapéttni @ mérgum stéoum i kvidarholi (flestir
pessara sjuklinga munu f& einkenni jarneitrunar).

. Allir sjuklingar med einkenni, sem hafa harri sermispéttni ferritins en 300-350 mikrog/dl, 6h&d
heildar jarnbindigetu (TIBC). Einnig hefur verid lagt til ad ihugud sé h6fsamari medferd an
Desferal, pegar sermispéttni ferritins er & bilinu 300-500 mikrég/dl hja einkennalausum
sjuklingum, sem og hja sjuklingum med uppkost sem heetta af sjalfu sér og eru an blaedinga eda
sem eru med nidurgang &n annarra einkenna.

Samfellt innrennsli Desferal i blaaed er dkjésanlegasta adferdin vio lyfjagjof. Radlagdur innrennslis-
hradi er 15 mg/kg/klst. Minnka & innrennslishradann um leid og adstedur leyfa, sem yfirleitt er eftir
4-6 klst., pannig ad heildarskammtur sem gefinn er i blaaed fari ekki yfir radlagda skammtinn

80 mg/kg a 24 klst. timabili.

Eftirfarandi skilmerki eru talin edlileg til grundvallar akvordunar um ad haetta medferd med Desferal.
Halda & klébindingarmedferd afram par til 61l eftirfarandi skilmerki eru uppfylit:

. Sjuklingurinn verdur ad vera an einkenna alteekrar (systemic) jarneitrunar (t.d. engin bl6dsyring,
engin versnun lifrareitrunar).
. Helst & leidrétt sermispéttni jarns ad vera edlileg eda lag (t.d. minni en 100 mikrég/dl). Af pvi

ao ekki er unnt ad mala nakvaema sermispéttni jarns pegar Desferal er notad, er asattanlegt ad
heetta notkun Desferal pegar 6ll énnur skilmerki eru uppfyllt, ef rannséknir syna ekki haekkada
sermispéttni jarns.

. Gera & endurteknar myndgreiningarrannsoknir hja sjuklingum, sem i upphafi syndu geislapéttni
a morgum stédum, til ad tryggja ad han sé horfin adur en medferd med Desferal er hatt, pvi hin
er notud sem audkenni aframhaldandi frasogs jarns.

. Ef pvag sjuklings verdur i upphafi raudvinslitad vid notkun Desferal, mé telja edlilegt ad litur
pvagsins purfi ad verda edlilegur a ny adur en medferd med Desferal er hatt (pad ad pvag veroi
ekki raudvinslitad er ekki sem slikt naeg asteeda til ad haetta notkun Desferal).

Anrif medferdarinnar eru had naegilegri pvagmyndun til ad tryggja ad jarnflétta ferrioxamins skiljist Ut
Ur likamanum. Ef upp kemur pvagpurrd eda pvagleysi getur verid naudsynlegt ad beita kvidskilun,
bl6dskilun eda blodsiun.



4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjélparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1. Undanskilin pau
tilvik pegar vel heppnud 6naeming gerir medferd mogulega.

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun
Hratt innrennsli i blased

Hratt innrennsli i blaaed getur leitt til l[agprystings og losts (t.d. rodi, hradslattur, drmdgnun og
ofsakl&di).

Sjon- og heyrnartruflanir

Storir skammtar Desferal geta leitt til sjon- og heyrnartruflana, einkum hjé sjuklingum med laga
plasmapéttni ferritins (sj& kafla 4.8). Vera mé ad sjuklingar med nyrnabilun, sem eru i skilunarmedferd
0g eru med laga péttni ferritins, séu sér i lagi i heettu 4 ad fa aukaverkanir, pvi greint hefur verid fra
sjontruflunum eftir notkun stakra skammta af Desferal. Hatta a aukaverkunum minnkar ef notadir eru
minni skammtar. Ef sjon- og heyrnartruflanir koma fyrir & tafarlaust ad hatta medferd med Desferal.
Breytingar sem Desferal getur valdid ganga yfirleitt til baka ef paer greinast snemma. Ef vidhaft er
nakvaemt eftirlit med heyrn og sjon ma hefja medferd ad nyju med minni skdmmtum.

Adur en medferd med Desferal hefst er maelt med ad sérfreedingar rannsaki sjon og heyrn og ad slikar
rannsoknir séu gerdar med reglulegu millibili padan i fra (3. hvern manud), einkum ef péttni ferritins
er 14g. Med pvi ad halda hlutfalli medaltalsskammts Desferal & s6larhring (mg/kg) og sermispéttni
ferritins (mikrég/l) undir 0,025 méa draga Ur heettu & heyrnarréskunum hja sjuklingum med midjardar-
hafsblodleysi.

Skert nyrnastarfsemi

Um pad bil helmingur malmfléttunnar skilst Gt um nyru hja sjuklingum med jarnofhledslu og edlilega
nyrnastarfsemi. bess vegna er naudsynlegt ad gaeta vartdar hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrna-
starfsemi. Heegt er ad fjarlaegja jarnfléttur desferrioxamins med skilun. Hja sjuklingum med nyrnabilun
eykst brotthvarf vid skilun.

Greint hefur verid fra einstaka tilviki bradrar nyrnabilunar (sja kafla 4.8). Thuga skal ad hafa eftirlit
med sjuklingum mea tilliti til breytinga & nyrnastarfsemi (t.d. aukid magn kreatinins i sermi).

Born: Haegari voxtur

Haegari vexti hefur verid lyst hja sjaklingum med laga sermispéttni ferritins sem fa stéra skammta af
Desferal og hja bornum < 3 ara vid upphaf medferdar (sja kafla 4.2). Gera verdur greinarmun & hagari
vexti af voldum of storra skammta Desferal og haegari vexti vegna jarnofhledslu. Mjdg sjaldgeeft er ad
Desferal valdi heaegari vexti ef skammtar eru minni en 40 mg/kg. Ef hagir & vexti i tengslum vid stéra
skammta, ma vera ad vaxtarhradinn aukist ad nyju ef skammtar eru minnkadir. Su vaxtarhad sem
blast hefdi matt vid pegar fullum vexti er nad, naest pé ekki.

Fylgjast 4 med likamspyngd og likamshaed pridja hvern manud hja bornum sem gefid er Desferal.

Brétt andnaudarheilkenni

Greint hefur verid fra bradu andnaudarheilkenni eftir gjof mjog stérra skammta Desferal i blazd, hja
sjuklingum med brada jarneitrun og einnig hja sjuklingum med midjardarhafsblédleysi. Pess vegna a
ekki ad nota steerri skammta en pa sem malt er med.

Sykingar

Greint hefur verid fra pvi ad Desferal auki neemi fyrir sykingum, t.d. af véldum Yersinia enterocolitica
og Yersinia pseudotuberculosis, hjé sjaklingum med jarnofhledslu. Ef sjaklingur i medferd med
Desferal feer hita asamt bradri garnabolgu/parma- og ristilbélgu, dreifdum kvidverkjum eda kokbolgu,
4 ad stodva medferd timabundid, gera bakteriurannsdknir og hugsanlega hefja videigandi
syklalyfjamedferd strax. Hefja ma medferd med Desferal ad nyju pegar unninn hefur verid bugur &
sykingunni.



Greint hefur verid fra mjog sjaldgeefum tilvikum myglusveppasykingar hja sjuklingum sem fa Desferal
vegna jarnofhledslu og nokkur peirra voru banven. Ef fram koma einhver einkenni sem geetu tengst
myglusveppasykingu skal stodva medferd med Desferal, gera svepparannsoknir og hefja videigandi
medferd tafarlaust. Myglusveppasyking getur einnig komid fram hja sjuklingum sem ekki fa Desferal,
sem bendir til pess ad adrir peettir (t.d. skilun, sykursyki, roskun & syru-/basajafnveegi, illkynja
bl6dsjukdémar, doneemisbelandi lyf eda skert Gneemissvorun) geti att patt i ad pessi syking komi fram.

Skert hjartastarfsemi vid stora skammta af C-vitamini

Hjéa sjuklingum med alvarlega, langvarandi jarnofhledslu hefur verid greint fra ahrifum &
hjartastarfsemi vid samhlida notkun Desferal og storra skammta af C-vitamini (meira en 500 mg &
dag). Skert hjartastarfsemi gekk til baka pegar notkun C-vitamins var heett.

Fylgja skal eftirfarandi varudarreglum pegar gefa & Desferal samhlida C-vitamini:

. Ekki mé gefa sjuklingum med hjartabilun C-vitaminuppbét.

. Ekki méa hefja meoferd med C-vitamini fyrr en eftir eins manadar medferd med Desferal.

. Adeins méa gefa C-vitamin ef sjuklingur faer Desferal reglulega og pa helst strax eftir ad deelan
er sett upp.

. Ekki méa gefa steerri skammt af C-vitamini en 200 mg a dag, skipt i nokkra skammta.

. Meelt er med ad fylgst sé med hjartastarfsemi vid samhlida medferd med C-vitamini og
Desferal.

Mislitun pvags

Utskilnadur jarnflétta getur litad pvag raudbrant.

Leidbeiningar vardandi notkun og medhéndlun

Ekki méa nota steerri skammta Desferal en pa sem meelt er med og ekki ma gefa harri styrk lyfsins en
95 mg/ml, pvi slikt eykur haettu & stadbundnum vidbrégdum pegar lyfid er gefid undir hud (sja

kafla 6.6). begar gjof i vddva er eini valkosturinn, getur verid naudsynlegt ad nota harri styrk med pad
fyrir augum ad audvelda inndaelingu.

Vid radlagda styrkinn 95 mg/ml, er stungulyfio taert og litlaust eda 6rlitid gulleitt. Adeins méa nota
teerar lausnir. EKki ma nota lausnir sem eru skyjadar. Geeta skal videigandi varudar vid inndalingu
lyfsins.

Vid inndzlingu undir hid ma nalin ekki liggja of naleegt ledurhadinni.
4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Proclorperazin
Samhlida medferd med Desferal og proclorperazini (fenotiazinafleida) getur valdid timabundid skertri
medvitund.

C-vitamin

Hjé& sjuklingum med alvarlega langvarandi jarnofhledslu, sem fa samhlida medferd med Desferal og
storum skdmmtum af C-vitamini (meira en 500 mg & sélarhring), hefur komid fram skert
hjartastarfsemi (sja kafla 4.4). Skerdingin reyndist ganga til baka pegar medferd med C-vitamini var
heett.

Gallium-67
Nidurstddur ur gallium-67-myndgreiningu geta brenglast vegna hrads utskilnadar Desferal-bundins
gallium-67 i pvagi. Malt er med ad medferd med Desferal sé heett 48 Klst. fyrir sindurmyndatoku.



4.6 Medganga og brjostagjof

Medganga

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun deferoxamins & medgéngu. Rannsdknir & dyrum
(kaninum) hafa synt eiturverkanir & exlun/vansképunarvaldandi ahrif. Ahatta fyrir fostur/modur er
ekki pekkt. Einungis skal nota deferoxamin a medgdngu ef &tladur avinningur vegur upp a4 méti
aheettu fyrir fostrid.

Brjostagjof:

Upplysingar um utskilnad deferoxamins i médurmjélk hja ménnum og dyrum eru takmarkadar. EkKki
er haegt ad Gtiloka ad brjostagjof hafi i for med seér hattu fyrir barnid. Vid mat & pvi hvort heetta skuli
medferdinni eda brjostagjofinni skal meta kostina fyrir mddurina a mati kostum brjostagjafarinnar
fyrir barnid.

4.7  Ahrif & hafni til aksturs og notkunar véla

Desferal getur vegna aukaverkana sinna svo sem sundls og annarra raskana & midtaugakerfinu eda
skertrar sjonar eda heyrnar, haft 6veruleg ahrif & heefni til aksturs eda notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir

Aukaverkanirnar hér ad aftan eru flokkadar samkvemt MedDRA flokkun eftir liffeerum. Innan
liffeeraflokka eru aukaverkanirnar taldar upp eftir tioni, peer algengustu fyrst. Innan tidniflokka eru
aukaverkanirnar taldar upp eftir alvarleika, paer alvarlegustu fyrst.

Tidniflokkarnir eru skilgreindir & eftirfarandi hatt samkveemt MedDRA flokkun: Mjdg algengar
(=1/10); algengar (>1/100 til <1/10); sjaldgeefar (>1/1.000 til <1/100); mjdg sjaldgeefar (>1/10.000 til
<1/1.000); koma orsjaldan fyrir (<1/10.000); tioni ekki pekkt (ekki heegt ad aztla tioni Gt fra
fyrirliggjandi gbgnum).

Algengustu aukaverkanirnar eru stadbundin vidbrdgd a stungustad, sem einkennast af alteekum
(systemic) vidbrogdum eins og t.d. lidverkjum og vodvaverkjum, héfudverk, 6gledi og ofsaklada.

Sum einkenni sem greint hefur verid fra sem aukaverkunum geta verid einkenni undirliggjandi
sjukdoms (jarnofhledslu).

Utskilnadur jarnfléttu getur verid skyring & raudbrdnu pvagi.

Sykingar af voldum sykla og snikjudyra

Mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000) Myglusveppasyking.

Koma o¢rsjaldan fyrir (< 1/10.000) Maga- og garnabolga af voldum Yersinia.

Bl60 og eitlar )

Koma drsjaldan fyrir (< 1/10.000) Ahrif & bl6dmynd (par med talid blodflagnafed,
hvitfrumnafad).

Onamiskerfi

Koma érsjaldan fyrir (< 1/10.000) Bradaofnaemislost, bradaofnemisvidbrogo.

Taugakerfi

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

Mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000) Sinadrattur i fétleggjum.

Koma érsjaldan fyrir (< 1/10.000) Taugakerfisraskanir, p.m.t. sundl, Gttaugakvilli,
dofi/naladofi.




Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni ut fra
fyrirliggjandi gdgnum)

Krampakast!

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

Blinda, sjonsvidseyda, hrérnun sjénu,
sjontaugarproti, drer & auga, minnkud sjonskerpa,
6skyr sjon, nattblinda, sjonsvidsgallar,
hlutalitblinda (dys-chromatopsy), 6teer glera. (Sja
kafla 4.4 og ?).

Eyru og vélundarhus
Sjaldgeefar (> 1/1.000 til < 1/100)

Hatidniheyrnartap og sud fyrir eyrum (sja
kafla 4.4 og 3).

AEoar
Mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000)

Lagprystingur, hradslattur og lost (sja kafla 4.4).

Ondunarferi, brjésthol og midmeeti
Sjaldgaefar (> 1/1.000 til < 1/100)

Koma orsjaldan fyrir (< 1/10.000)

Astmi.

Brad andnaud, lungnaiferd.

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

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

Koma orsjaldan fyrir (< 1/10.000)

Ogledi.
Uppkdst og kvidverkir.

Nidurgangur.

Nyru og pvagfeeri
Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad azetla tioni ut fra
fyrirliggjandi gdgnum)

Brad nyrnabilun, sjakdémur i nyrnapiplum, aukid
kreatinin i sermi. (Sja kafla 4.4 og 4.9).

H6 og undirhid
Algengar (> 1/100 til < 1/10)

Koma orsjaldan fyrir (< 1/10.000)

Ofsakladi.

Almenn Gtbrot, ofsabjugur.

Stodkerfi og stodvefur
Mjdg algengar (> 1/10)

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

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad azetla tidni Ut fra
fyrirliggjandi gégnum)

Lidverkir/vodvaverkir.

Vaxtarhdmlun og beinraskanir (t.d. falrangvoxtur
[metaphyseal dysplasia]) vid stéra skammta og
hja ungum bornum?.

Vodvakrampar.

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a
ikomustad

Mjog algengar (> 1/10)

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

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

Verkir, proti, iferd, rodi, kl4di og hradurmyndun
umhverfis stungustad.

Haekkadur likamshiti.

Viobrdgd a stungustad, p.m.t. blédrumyndun,




bjugur og svidatilfinning.

L Einkum verid greint fra hja sjuklingum i skilun sem f& medferd vid alofhledslu.
2Hinar ymsu sjonraskanir eru mjog sjaldgeefar nema ef gefnir eru stérir skammtar.

8 Hatidniheyrnartap og sud fyrir eyrum er sjaldgeft pegar notadir eru radlagdir skammtar og ef
skammtar eru minnkadir pegar péttni ferritins fer leekkandi (hlutfall medaltalsskammts Desferal &
solarhring og sermispéttni ferritins & ad vera undir 0,025).

4Vaxtarhomlun og beinraskanir (t.d. falrangvoxtur [metaphyseal dysplasia]) er algengt hja sjuklingum
a jarnklébindingarmedferd pegar gefnir eru skammtar yfir 60 mg/kg, sérstaklega hja peim sem byrja i
jarnklébindingarmedferd & fyrstu premur arum avinnar. Haettan er umtalsvert minni ef ekki eru gefnir
steerri skammtar en 40 mg/kg (sja kafla 4.4).

Greint hefur verid frd mjog sjaldgefum tilvikum um aukningu transaminasa hja sjuklingum & medferd
med Desferal en orsakatengsl vid notkun lyfsins hafa ekki verid stadfest.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengjast lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

49 Ofskdmmtun

Einkenni:

Ofskdmmtun fyrir slysni og inndaling i blazd/hratt innrennsli getur valdid lagprystingi, hradsleetti og
meltingarfaerardskunum. Greint hefur verid fra bradri en p6 timabundinni blindu, méalstoli, &singi,
héfudverk, dgledi, haegslatti og bradri nyrnabilun (sja kafla 4.8).

Greint hefur verid fra bradu andnaudarheilkenni eftir gjof mjog storra skammta Desferal i bla&d, hja
sjuklingum med bréada jarneitrun og einnig hja sjuklingum med midjardarhafsblddleysi (sja kafla 4.4).

Medoferd:
Ekkert sértaekt moteitur er til. Haetta skal medferd med Desferal og hefja videigandi medferd i
samrami vid einkenni.

Haegt er ad fjarleegja Desferal med skilun.

5. LYFJAFRZDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Jarnkldbindandi lyf, ATC flokkur: VO3ACOL.

Desferrioxamin myndar fléttur, einkum med prigildum (ferri) jarnjénum og prigildum aljénum. Fléttu-
myndunarstudlarnir eru 103 og 10, tilgreint i somu r6d. Szekni desferrioxamins i tvigildar jonir, t.d.
Fe?*, Cu?*, Zn?* og Ca?* er umtalsvert minni (fléttumyndunarstudlarnir eru 10 eda minni).
Kloébinding verdur i molhlutféllunum 1:1, pannig ad 1 g af desferrioxamini getur fraedilega séd bundid
85 mg af prigildum jarnjéonum eda 41 mg af AI**.

Vegna kl6bindandi eiginleika sinna getur desferrioxamin bundid fritt jarn, annadhvort i plasma eda i

frumum og myndad ferrioxaminfléttu. Utskilnadur ferrioxamins i pvagi endurspeglar einkum jarn ar
plasmaveltu en jarn sem skilst Ut i haegdum endurspeglar einkum jarnklébindingu innan lifrar. Jarn
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getur klébundist ar ferritini og vefjajarni, en pad ferli er hlutfallslega haegt vid kliniska péttni
desferrioxamins. Desferrioxamin fjarlaegir pé ekki jarn ur transferrini eda blédrauda eda Ur 6orum
efnum sem innihalda hemin.

Verkun:
Vegna pess ad ferrioxaminfléttan skilst ad fullu at, hvetur desferrioxamin Gtskilnad jarns i pvagi og
haegdum og dregur par med Ur meinafraedilegri uppséfnun jarns i liffeerunum.

5.2  Lyfjahvorf

Fréasog

Desferrioxamin frasogast hratt eftir inndaelingu i védva og eftir haegt innrennsli undir had, en frasogast
adeins i litlum meli Ur meltingarvegi ef slimhud hans er 6skdddud. Heildaradgengi er minna en 2%
eftir inntdku 1 g af desferrioxamini. Vid kvidskilun frasogast desferrioxamin, ef pad er sett i skilunar-
vokvann.

Dreifing

Hja heilbrigdum sjalfbodalidum maldist hAmarkspéttni i plasma 15,5 mikromaol/l (8,7 mikrog/ml)
30 minatum eftir inndaelingu 10 mg/kg desferrioxamins i vodva. Einni Klst. eftir inndeelingu var
hamarkspéttni ferrioxamins 3,7 mikréomol/I (2,3 mikrog/ml). Eftir innrennsli 2 g af desferrioxamini i
blaaed (u.p.b. 29 mg/kg) & 2 kist. timabili hja heilbrigdum sjalfbodalidum, nadist ad medaltali

30,5 mikromol/I péttni desferrioxamins vid jafnvaegi. Dreifing desferrioxamins gerist mjog hratt og
helmingunartimi dreifingar er ad medaltali 0,4 klst. Innan vid 10% af desferrioxamini eru bundin
sermispréteinum in vitro.

Umbrot

Fjogur umbrotsefni desferrioxamins hafa verid einangrud i pvagi og borin & pau kennsl, hja
sjuklingum med jarnofhledslu. Eftirfarandi umbrotaleidir desferrioxamins hafa greinst:
Transamintenging og oxun, sem gefa af sér syruumbrotsefni; 3-oxun sem einnig gefur af sér
syruumbrotsefni; karboxylsvipting og N-hydroxyltenging sem gefa af sér hlutlaus umbrotsefni.

Brotthvarf

Brotthvarf baoi desferrioxamins og ferrioxamins gerist i tveimur lotum eftir inndaelingu i védva hja
heilbrigdum sjalfbodalidum. Helmingunartimi desferrioxamins er 1 klst. og 2,4 klst. fyrir ferrioxamin.
Lokahelmingunartimi er 6 Kklst. fyrir baedi efnin. Innan 6 klst. fra inndalingu hafa 22% af gefnum
skammiti endurheimst i pvagi sem desferrioxamin og 1% sem ferrioxamin.

Sérstakir sjuklingahopar

Hja sjuklingum med jarnofhledslu meeldist hamarkspéttni i plasma 7,0 mikromol/I (3,9 mikrog/ml)
fyrir desferrioxamin og 15,7 mikrémol/I (9,6 mikrog/ml) fyrir ferrioxamin, 1 kist. eftir gjof 10 mg/kg
desferrioxamins i vodva. Hja pessum sjaklingum var helmingunartimi brotthvarfs fyrir desferrioxamin
5,6 Kklst. og 4,6 klst. fyrir ferrioxamin. 6 kist. eftir inndaelingu lyfsins hofdu 17% skammitsins skilist Gt
i pvagi sem desferrioxamin og 12% sem ferrioxamin.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Gjof storra skammta desferrioxamins undir hud hja rottum, hundum og kéttum a nokkurra vikna
timabili veldur 6teerum augasteini og dreri.

Engar visbendingar komu fram um ad desferrioxamin hefdi eiturverkanir & erfoaefni eda
stokkbreytandi &hrif i in vitro préfi (Ames proéfi) og i in vivo profi (sméakjarnaprof i rottum). Ekki hafa
fario fram rannsoknir & krabbameinsvaldandi ahrifum vid langtima notkun.

Desferrioxamin hafdi ekki i for med sér fosturskemmdir hjé rottum og masum. Hja kaninuféstrum,
sem voru Utsett fyrir skommtum sem hofdu eiturverkanir @ médurina, kom fram nokkur vanskdpun &
hofud- og bukbeinum (axial skeleton). bréatt fyrir ad um sé ad reeda bradabirgdanidurstodur Ur pessum



rannsOknum, er ekki haegt ad Utiloka ad desferrioxamin valdi fésturskemmdum hja rottum vio
rannsoknaradsteedurnar.

6. LYFJAGERDARFRZAEBDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Nitur.

6.2 Osamrymanleiki

Heparin.

Ekki ma nota jafnprystid saltvatn til ad leysa purrefnid upp, en nota ma jafnprystid saltvatn til
pynningar.

6.3  Geymslupol

3ér.

Synt hefur verid fram a efnafreedilegan og edlisfreedilegan stodugleika eftir ad umbUdir hafa verid
rofnar i 24 klst. vid 25°C. Ut fra rverufreedilegu sjénarmidi skal nota lyfid strax nema bléndunin hafi
farid fram vid styrdar og gildadar adstedur vid smitgat. Annar geymslutimi og skilyrdi fyrir notkun
eru & abyrgd notandans.

6.4  Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid ekki vid harri hita en 30°C.

6.5 Gerdilats og innihald

10 hettuglds i pakka.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

Vid gjof lyfsins med inndeelingu/innrennsli & ad nota 10% lausn i vatni fyrir stungulyf, nema pegar
Iyfid er gefid i vodva en pa getur verid naudsynlegt ad nota heerri styrkleika.

Dela 4 5 ml af vatni fyrir stungulyf i hettuglasio sem inniheldur 500 mg af Desferal purrefni og hrista
pad vel. Adeins ma nota teerar og litlausar (ljésgulleitar) lausnir. Pynna ma 10% lausn Desferal enn
frekar med hefdbundnum innrennslisvékvum (NaCl 0,9%, glukésa 5%, Ringerlausn, Ringer-
laktatlausn, kvidskilunarlausnir t.d. Dianeal 137 glikdsa 2,27%, Dianeal PD4 glukosa 2,27% og
CAPD/DPCA 2 glikosa 1,5%).

pegar Desferal er gefid med innrennslisdaelu sem borin er & likamanum, handa sjuklingum med lang-
varandi jarnofhledslu, gilda eftirfarandi leidbeiningar:

1. Dragid vatn fyrir stungulyf upp i sprautu.
2. Eftir ad gummitappi Desferal hettuglassins hefur verid sotthreinsadur med spritti skal deela inni-
haldi sprautunnar i gegnum gammitappann.

3. Hristid hettuglasid vel par til purrefnid er uppleyst.

4. Dragid lausnina upp i sprautuna.

5. Festid framlengingarsldnguna vid sprautuna, tengid slénguna vid fidrildisnalina og fyllid sidan
holrymi sléngunnar med lausn Ur sprautunni.

6. Setjid sprautuna i innrennslisdaluna.

7. Stingid fidrildisnalinni undir huo & kvidi, handlegg, efri hluta fétleggja eda leeri. Mikilvaegt er ad
hreinsa hudina vel med spritti &dur en nalinni er stungid undir had, allt upp ad flipunum.
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Nalaroddurinn & ad geta hreyfst 6hindradur undir hadinni. Ef hann gerir pad ekki ma vera ad
oddurinn sé of nalaegt hadinni. Endurtakid pa ferlid & 6drum stad eftir ad hadin hefur fyrst verid
hreinsud med spritti.

Komid nalinni fyrir og festid hana.

Delan er yfirleitt borin & likamanum med belti eda axlarhulstri. Mérgum sjuklingum finnst
heppilegast ad lyfjagjofin fari fram yfir nottina.

© ®
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