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Lyf sem innihalda 5-flGorédaracil (i.v.), capecitabin og tegafur: Profun
adur en medferd er hafin til ad bera kennsl a sjuklinga med
DPD-skort sem eru i aukinni heaettu a alvarlegum eiturverkunum

Ageeti heilbrigdisstarfsmadur.

Markadsleyfishafar lyfja sem innihalda 5-flGorddracil i.v. (5-FU), capecitabin eda tegafur vilja,
samkvaemt samkomulagi vid Lyfjastofnun Evropu og Lyfjastofnun, koma eftirfarandi upplysingum a
framfeeri:

Samantekt

. Sjuklingar med algjoran skort eda ad hluta til a dihydrépyrimidin
dehydrogenasa (DPD) eru i aukinni haettu a alvarlegum eiturverkunum
medan a medferd med flioropyrimidinum (5-FU, capecitabin, tegafur)
stendur.

. Greining a svipgerd og/eda arfgerd er radlogd adur en medferd med
flioropyrimidinum er hafin.

. Frabending er fyrir medferd med lyfjum sem innihalda 5-FU,
capecitabin eda tegafur hja sjuklingum med pekktan algjoran
DPD-skort.

. Ihuga skal minnkadan upphafsskammt hja sjaklingum med stadfestan
DPD-skort ad hluta til.

. Eftirlit med medferdarpéttni fldorouracils getur baett kliniska
nidurstodu hja sjuklingum sem fa samfellt innrennsli af 5-flGoréaracili.

Forsaga oryggisvandans
Fldorépyrimidin er flokkur krabbameinslyfja, b.m.t. 5-flioréuracil (5-FU) og forlyf pess, capecitabin og
tegafur, i mismunandi samsetningum:

e 5-FU gefid i &8: hluti af vidtekinni medferd vid ymsum illkynja sjukdémum, p.m.t. ristil- og
endaparmskrabbameini, krabbameini i briskirtli, magakrabbameini, brjéstakrabbameini og
krabbameini i h6fdi og halsi, adallega notad i samsetningum med 68rum krabbameinslyfjum;

e Capecitabin: forlyf 5-FU til inntoku, aetlad til medferdar vid ristil- og endaparmskrabbameini,
magakrabbameini og brjostakrabbameini;

e Tegafur: forlyf 5-FU til inntéku, faanlegt i samsetningu med tveimur efnum sem hafa ahrif a
umbrot 5-FU, gimeracili og oteracili, sem medferd vid magakrabbameini.

Dihydrépyrimidin dehydrogenasi (DPD) er ensimid sem styrir hradanum i nidurbroti 5-FU. Virkni DPD
er hdd ymsum breytileika. Algjor DPD-skortur er mjog sjaldgaefur (0,01-0,5% hja einstaklingum af
hvitum kynstofni). Talid er ad 3-9% einstaklinga af hvitum kynstofni séu med DPD-skort ad hluta til.

Skerding a virkni DPD ensims leidir til aukinnar haettu & alvarlegri eda lifshaettulegri eiturverkun hja
sjuklingum sem fa medferd med 5-FU eda forlyfjum pess. bratt fyrir neikvaedar nidurstédur profa fyrir
DPD-skorti getur alvarleg eiturverkun engu ad sidur komid fram.



e Sjuklingar med algjéran DPD-skort eru i mikilli haettu & aé fa lifshaettulega eda banvaena
eiturverkun og mega ekki fa meéferd med fldordpyrimidinum.

e Sjuklingar med DPD-skort ad hluta til eru i aukinni haettu a alvarlegri og hugsanlega
lifshaettulegri eiturverkun. fhuga skal minni upphafsskammt til ad takmarka haettuna &
alvarlegri eiturverkun. Sidan ma staekka skammta ef alvarleg eiturverkun kemur ekki fram, par
sem ekki hefur verid synt fram & verkun minnkads skammts.

Profun a DPD virkni adur en medferd er hafin
Til ad bera kennsl a sjuklinga sem eru i haettu & ad fa alvarlega eiturverkun er radlagt ad proéfa fyrir
DPD-skorti fyrir medferd, pratt fyrir dvissu vardandi akjosanlegar profunaradferdir.

Baedi arfgerdargreining gensins sem koédar fyrir DPD (DPYD) og svipgerdargreining med meelingu a
magni Uracils i blodi eru aszettanlegar adfersir.

Taka skal tillit til kliniskra leidbeininga um arfgerdargreiningu eda svipgerdargreiningu DPD.

Arfgerdargreining

Fjogur afbrigdi af DPYD arfgerd (c.1905+1G>A, c.1679T>G, c.2846A>T og ¢.1236G>A/HapB3) eru
tengd vid aukna haettu & alvarlegri eiturverkun. Onnur mjdg sjaldgeef afbrigdi af DPYD arfgerd geta
einnig verid tengd aukinni haettu a alvarlegri eiturverkun.

Svipgerdargreining

DPD-skortur tengist aukinni péttni Uracils i plasma fyrir medferd. péttni Uracils i blédi = 16 ng/ml og
< 150 ng/ml bendir til DPD-skorts a& hluta til, en péttni Uracils i blédi = 150 ng/ml bendir til algjors
DPD-skorts.

Eftirlit med medferdarpéttni hja sjuklingum sem fa medferd med 5-FU (i.v.)

Til vidbotar vid DPD-préfun fyrir medferd getur eftirlit med péttni fliorduracils beett kliniskan drangur
hja sjuklingum sem fa medferd med 5-FU med samfelldu innrennsli i blaaed. Markgildi AUC er talid vera
a bilinu 20 til 30 mg x kist./I.

Tilkynning aukaverkana
Grun um alvarlega og lifshaettulega eiturverkun vegna lyfja sem innihalda capecitabin, 5-flGorduracil
eda tegafur skal tilkynna i samraemi vid gildandi reglur til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

Bréfid er sent til krabbameinslaekna og sjukrahlsapdteka.

Vidtakendur bréfsins eru hvattir til pess ad lata adra heilbrigdisstarfsmenn vita um efni bréfsins eftir pvi
sem vid a.

Tengilidir markadsleyfishafa

Fyrirteki Lyf Tolvupostur Simi

Accord Healthcare B.V. Fldorduracil Accord sweden@accord-healthcare.com +46 (0)8 624 00 25

Roche Xeloda icepharma@icepharma.is +354 540 8000

Krka d.d., Novo mesto Ecansya phv@Iyfis.is +354 618 8352
Vidaukar

Gildandi samantektir & eiginleikum lyfjanna ma finna &8 www.ema.europa.eu og www.serlyfjaskra.is.
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