Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille
Fludarabin Ebewe 25 mg/ml injektio-/infuusiokonsentraatti, liuosta varten
fludarabimnifosfaatti

Lue timéa pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat timiin lddkkeen kayttamisen, silli s e siséltii sinulle

tiarkeiti tietoja.

- Séilytd tama pakkausseloste. Voit tarvita sitd my6hemmin.

- Jos sinulla on kysyttdvaa, kddnny lddkérin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Tama ladke on madritty vain sinulle eiki sitd pidd antaa muiden kayttoon. Se voi aiheuttaa haittaa muille,
vaikka heilld olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerroniistd lddkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdmé koskee myos
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu téssé pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassi pakkausselosteessa kerrotaan

Mitd Fludarabin Ebewe on ja mihin sitd kdytetddn

Mitéd sinun on tiedettdva, ennen kuin kdytidt Fludarabin Ebewe -valmistetta
Miten Fludarabin Ebewe -valmistetta kdytetddan

Mahdolliset haittavaikutukset

Fludarabin Ebewe -valmisteen sdilyttiminen

Pakkauksen sisdltd ja muuta tietoa

S e e

1.  Mité Fludarabin Ebewe on ja mihin siti kiyte tain
Fludarabiini on sytotoksinen lidke (syopélddke), joka estdd syopdsolujen kasvua.

Fludarabin Ebewe -valmistetta kdytetdan kroonisen lymfaattisen B-soluleukemian (KLL) hoitoon potilailla, joiden
luuytimen terveiden verisolujen tuotanto on riittdvda. Kroonisen lymfaattisen leukemian ensihoito
fludarabiinifosfaatilla tulee aloittaa vain potilaille, joiden sairaus on edennyt ja joilla on sairauteen littyvid oireita
tai merkkejd sairauden etenemisestd.

Krooninen lymfaattinen leukemia on lymfosyyttien (tietyntyyppisten veren valkosolujen) syopa.

Jos sinulla on todettu krooninen lymfaattinen leukemia, elimistdsi tuottaa likaa valkosoluja (lymfosyyttejd). Ne
eivit joko toimi oikein tai ovat lian nuoria (kypsyméittomid) hoitamaan veren valkosolujen tavanomaisia tehtdvid
sairauksien torjumiseksi. Jos téllaisia poikkeavia soluja on liikaa, ne syrjayttivit terveet verisolut luuytimessa
(missd suurin osa uusista verisoluista muodostuu). Ne syrjéttivit terveet verisolut myos veressé ja elimissd. Jos
terveitd verisoluja eiole riittdvésti, seurauksena voi olla infektioita, anemiaa, taipumus mustelmien syntymiseen ja
liialliseen verenvuotoon taijopa elinten toimintahdiridita.

Fludarabiinifosfaattia, jota Fludarabin Ebewe sisdltid, voidaan joskus kdyttdd myos muiden kuin tdssd
pakkausselosteessa mainittujen sairauksien hoitoon. Kysy neuvoa ladkariltd, apteekkihenkilokunnalta tai muulta
terveydenhuollon ammattilaiselta tarvittaessa ja noudata aina heiltd saamiasi ohjeita.

2. Miti sinun on tiedettiivi, ennen kuin kéytét Fludarabin Ebe we -valmis tetta

Ali kiiyti Fludarabin Ebewe -valmis tetta

- jos olet allerginen fludarabiinifosfaatille tai timén ldékkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu kohdassa 6)
- jos imetét

- jos sinulla on vaikea munuaisvaiva. Ladkérion kertonut sinulle, jos sairastat tillaista sairautta.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ladkarin kanssa ennen kuin kdytit Fludarabin Ebewe -valmistetta.

Ole erittdin varovainen Fludarabin Ebewe -valmisteen kanssa:



jos luuytimesi eitoimi kunnolla tai jos immuunijérjestelmasi toiminta on heikentynyt tai lamaantunut tai
jos sinulla on ollut aiemmin vakavia infe ktioita.

Ladkari voi paéttia, etté titd ladkettd ei anneta sinulle, tai ryhtyd varotoimiin.

jos olet erittdin huonovointinen, huomaat epitavallista mustelmanmuodostusta, epétavallisen runsasta
verenvuotoa loukkaantumisen jilkeen tai jos sinulla on paljon infektioita.

Jos virtsasi on punaista tai ruskeahkoa tai sinulla on ihottumaa tai rakkuloita ihollasi hoidon aikana.

Kerro ndistd heti lidkérille. Namé oireet voivat olla merkkejd verisolujen méidridn vihenemisestd, joka voi
johtua joko sairaudesta itsestdin tai hoidosta. Tati voi kestdd jopa vuoden ajan riippumatta siitd, oletko
aiemmin saanut Fludarabin Ebewe -hoitoa. Hoidon aikana immuunijdrjestelmési saattaa my6s hyokata
elimiston eri osia tai punasoluja vastaan (autoimmuunihdiriét). Nama hiiriot voivat olla henked uhkaavia.

Jos hdirioitd esiintyy, lddkarisi lopettaa hoidon ja sinulle saatetaan antaa lisdladkitystd, kuten verensiirto
(sddetettyd verta, ks. jaliempénd) ja kortikosteroideja.

Sinulle tehdddn verikokeita sddnndllisesti ja tilaasi seurataan tarkoin Fludarabin Ebewe -hoidon aikana.

jos huomaat epitavallisia keskushermosto-oireita, kuten nik 6 hiirioiti, paédns drkyi, sekavuutta tai
kouris tuksia.

Pitkdaikaisen Fludarabin Ebewe -hoidon vaikutuksia keskushermostoon ei tunneta. Suositeltuja annoksia
kaytettaessi potilaat ovat kuitenkin sietdneet hoitoa jopa 26 hoitojakson ajan.

Kun Fludarabin Ebewe -valmistetta on kdytetty suositusannoksella erdiden muiden lddkitysten jilkeen tai
samanaikaisesti niiden kanssa, on ilmoitettu seuraavia haittatapahtumia: neurologisia héiriditd, jotka
ilmenevédt padnsirkynd, pahoinvointina ja oksenteluna, kouristuksina, ndkohdiridind mukaan lukien ndén
heikkeneminen, psyykkisen tilan muutoksina (epétavalliset ajatukset, sekavuus, tajunnan muutos), ja joskus
hermo-lihashéiriotd, jotka imenevét raajojen lihasheikkoutena (mukaan lukien pysyvi osittainen tai
tdydellinen halvaus) (leukoenkefalopatian, akuutin toksisen leukoenkefalopatian taireversiibelin
posteriorisen enkefalopatiaoireyhtymdn [RPLS] oireita).

Kéytettidessd nelji kertaa suositusannosta suurempia annoksia on raportoitu sokeutumista, koomaa ja
kuolemantapauksia. Osa néistd oireista ilmeni vasta noin 60 paivan kuluttua tai mydhemmin hoidon
lopettamisesta. Osalla potilaista, jotka saivat suositeltua suurempia Fludarabin Ebewe -annoksia, raportoitiin
my0s leukoenkefalopatiaa (LE), akuuttia toksista leukoenkefalopatiaa (ATL) tai reversiibelid posteriorista
enkefalopatiaoireyhtymdd (RPLS). Samoja edelld kuvattuja LE-, ATL- ja RPLS-haittojen oireita voi ilmetd.

LE, ATL ja RPLS voivat olla pysyvid, henked uhkaavia tai kuolemaan johtavia.

Aina, kun epdillidn LE-, ATL- tai RPLS-haittoja, fludarabiinihoito keskeytetidin lisdtutkimusten ajaksi.
Jos LE-, ATL- tai RPLS-diagnoosi varmistuu, ldékéri lopettaa Fludarabin Ebewe -hoidon pysyvésti.

jos havaits e t kylkikipua, verta virts assa tai virts an méirin vihe ne mista.

Jos sairautesi on hyvin vaikea, elimistdsi ei ehkd pysty puhdistamaan kaikkea Fludarabin Ebewe -valmisteen
tuhoamista soluista syntyvéé kuona-ainetta. Tadméa tuumorilyysioireyhtymdksi kutsuttu tila voi aiheuttaa
munuaisten vajaatoimintaa ja syddnhdiriéitd hoidon ensimmaéisesti viikosta Ildhtien. Ladkérisi on tietoinen
tdstd ja saattaa antaa sinulle muita lidkkeitd sen ehkéisemiseksi.

jos kantasolujasi on tarpeen Keriti ja saat (tai olet saanut) Fludarabin Ebe we -hoitoa.

jos tarvitset verensiirron ja saat (tai olet saanut) Fludarabin Ebe we -hoitoa.

Jos tarvitset verensiirron, l44kérisi varmistaa, ettd saat ainoastaan sadetettyd verta. Sidettimattomin veren
antaminen on johtanut vaikeisiin komplikaatioithin ja jopa kuolemaan.



. jos huomaat ihomuutoksia Fludarabin Ebe we -hoitojakson aikana tai sen jilkeen.

. jos sinulla on tai on ollut ihos yop4, se voi pahentua tai uusiutua Fludarabin Ebewe -hoidon aikana tai sen
jalkeen. Thosyopa voi kehittyd Fludarabin Ebewe -hoidon aikana tai sen jilkeen.

Muut Fludarabin Ebewe -hoidon aikana huomioitavat seikat

. Miesten ja naisten, jotka voivat saada lapsia, pitia kiyttii tehokasta ehkiisymenetelmés hoidon
aikana ja vahintddn 6 kuukautta hoidon paittymisen jilkeen. Fludarabin Ebewe -valmiste saattaa
vahingoittaa sikiotd. Léaédkériharkitsee huolellisesti hoidon hyddyt suhteessa mahdollisiin riskeihin
syntymittomélle lapselle, ja jos olet raskaana, sinua hoidetaan Fludarabin Ebewe -valmisteella vain, jos se on
selkedsti tarpeen.

o Jos harkitset ime ttimisen aloittamis ta tai ime téit, sinun ei pidd aloittaa eikd jatkaa imettdmistd Fludarabin
Ebewe -hoidon aikana.

. Keskustele ensin ldfikirin kanssa, jos tarvitset jonkin rokotuksen, silld Fludarabin Ebewe -hoidon aikana
ja senjilkeen pitdd valttdd eldvid rokotteita.

. jos sinulla on munuaissairaus tai olet yli 65-vuotias, munuaisten toimintaa seurataan saannollisilld veri-
ja/tai laboratoriokokeilla. Jos munuaissairaus on vaikea, sinulle ei anneta tété lddketté (ks. kohdat 2 ja 3).

Lapset januoret
Fludarabin Ebewe -valmisteen turvallisuutta ja tehoa eiole osoitettu alle 18-vuotiailla lapsilla. Tdmén vuoksi
Fludarabin Ebewe -valmistetta ei suositella lapsille.

Likkéit potilaat ja Fludarabin Ebewe
Yli 65-vuotiaide n munuaistoimintaa seurataan sdédnnollisilld kokeilla (ks. myds kohta 3. Miten Fludarabin
Ebewe -valmistetta kdytetddn). Yli 75-vuotiaita henkiloitd seurataan erityisen tarkkaan.

Muut lééike valmis teet ja Fludarabin Ebe we

Kerro lddkarille, jos parhaillaan kaytit, olet dskettdin kdyttanyt tai saatat kayttad muita ladkkeitd. On erityisen

tirkedd kertoa lddkérille seuraavista lidkevalmisteista:

- pentostatiini (= deoksikoformysiini), lddke, jota myds kdytetddn kroonisen lymfaattisen B-soluleukemian
hoidossa. Néiden kahden lddkkeen kéyttd samaan aikaan voi johtaa vaikeisiin keuhkohaittoihin.

- dipyridamoli, jota kdytetddn liallisen verenhyytymisen ehkdisyyn, tai muut samanlaiset lddkkeet. Ne voivat
heikentdd Fludarabin Ebewe -valmisteen tehoa.

- kroonisen lymfaattisen leukemian hoitoon kéytettdva sytarabiini (Ara-C). Jos fludarabinifosfaattia kiytetddn
yhdessé sytarabiinin kanssa, solujen fludarabiinifosfaatin aktiivisen muodon pitoisuudet voivat kasvaa.
Kokonaispitoisuuksien veressd ja eliminaation veresti ei ole kuitenkaan osoitettu muuttuneen.

Raskaus, imetys ja he delmillisyys

Raskaus

Fludarabin Ebewe -valmistetta ei saa kdyttda raskauden aikana, silld eldinkokeet ja vahdinen kokemus ihmisilld
ovat osoittaneet, etti fludarabiini saattaa aiheuttaa sikion epdmuodostumia, alkuvaiheen keskenmenon tai
ennenaikaisen synnytyksen.

Jos olet raskaana tai epdilet olevasi raskaana, ota vilittomésti yhteys ldakériin.

Ladkari harkitsee huolellisesti hoidon hyddyt suhteessa mahdollisiin riskeihin syntyméttomélle lapselle, ja jos olet
raskaana, sinua hoidetaan Fludarabin Ebewe -valmisteella vain, jos se on selkedsti tarpeen.

Imetys
Ali aloita #liki jatka imettimistd Fludarabin Ebewe -hoidon aikana, koska timi valmiste voi haitata lapsesi kasvua

ja kehitysta.

Hedelmaéllisyys
Miesten ja naisten, jotka voivat saada lapsia, on kiytettdva tehokasta ehkdisymenetelméd hoidon aikana ja

véhintddn 6 kuukautta hoidon pééttymisen jilkeen.



Jos olet raskaana taiimetdt, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy ladkariltd neuvoa
ennen timén ladkkeen kayttod.

Ajaminen ja koneiden kiytto

Joillakuilla saattaa ilmetd vdsymystd, heikotusta, nédkohairioitd, sekavuutta, kihtyneisyyttd tai kouristuksia
Fludarabin Ebewe -hoidon aikana. Ali aja dldka kdytd koneita ennen kuin tiedét, ettei lidke aiheuta sinulle tillaisia
oireita.

Lédke voi heikentdd kykya kuljettaa moottoriajoneuvoa taitehda tarkkaa keskittymisté vaativia tehtdvid. On omalla
vastuullasi arvioida, pystytkdé nidihin tehtdviin lddkehoidon aikana. Ladkkeen vaikutuksia ja haittavaikutuksia on
kuvattu muissa kappaleissa. Lue koko pakkausseloste opastukseksesi. Keskustele ladkéarin tai
apteekkihenkilokunnan kanssa, jos olet epdvarma.

Fludarabin Ebewe sisiltii natriumia
Tédmé lddkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per 45 mg (keskimédérdinen annos) eli sen voidaan
sanoa olevan “natriumiton”.

3. Miten Fludarabin Ebe we -valmis tetta kiytetaéin

Lapset januoret
Fludarabin Ebewe -valmistetta ei suositella lapsille eikd nuorille.

Annostus

Suositeltu annos on 25 mg/m? kehon pinta-alaa.

Annos, joka sinulle annetaan, maaraytyy kehosi pinta-alan mukaan. Pinta-ala mitataan neliémetreind (m?) ja
lasketaan pituutesi ja painosi perusteella.

Antotapa ja antoreitti
Fludarabin Ebewe annetaan joko injektiona (suoneen) tai infuusiona (tiputuksena).
Yksi infuusio kestidd noin 30 minuuttia.

Ladkari varmistaa, ettei Fludarabin Ebewe -valmistetta anneta laskimon viereen. Jos ndin kuitenkin kiy, vaikeita
paikallisia haittatapahtumia ei ole imoitettu.

Hoidon kesto

Annos annetaan kerran vuorokaudessa 5 perakkéisend paivana.

Tama 5 paivan hoitokuuri uusitaan 28 péivin vélein sithen saakka, kunnes lidkérin arvion mukaan paras teho on
saavutettu (tavallisesti 6 hoitojakson jilkeen).

Hoidon kesto riippuu siitd, kuinka hoitosi onnistuu ja kuinka hyvin siedit tatd ladkettd. Jos haittavaikutukset ovat
ongelmallisia, seuraava hoitojakso voidaan siirtdd myShemmaéksi.

Sinulle tehdddn hoidon aikana sddnnollisesti verikokeita. Yksilollistd annostasi muutetaan tarkoin verisoluméirien
ja hoitovasteen mukaan. Annostusta voidaan pienentid, jos haittavaikutukset ovat ongelmallisia.

Jos sinulla on munuaissairaus tai olet yli 65-vuotias, munuaistoimintaa seurataan sdénndllisilld kokeilla. Jos
munuaistesi toiminta on heikentynyt, lidkeannosta voidaan pienentdd. Jos munuaisten vajaatoiminta on vaikea,
sinulle ei anneta tété ladkettd lainkaan (ks. kohta 2).

Jos Fludarabin Ebe we -liuosta roiskuu vahingossa

Jos Fludarabin Ebewe -liuosta joutuu kosketuksiin ihon tai nenén tai suun limakalvojen kanssa,pese alue
perusteellisesti saippualla ja vedelld. Jos liuosta joutuu silmiin, huuhtele ne perusteellisesti runsaalla
vesijohtovedelld. Viltd aineen hengittdmista.

Jos kiytit enemmiin Fludarabin Ebe we -valmis tetta kuin sinun pitiisi
Fludarabin Ebewe -yliannokseen ei ole spesifistd vastalidketté. Jos olet saattanut saada lian suuren annoksen
Fludarabin Ebewe -valmistetta, lddkéri keskeyttdd hoidon ja antaa oireiden mukaista hoitoa.



Suuret annokset voivat pienentdd verisolumééraé vaikealla tavalla.
IImoitusten mukaan laskimoon annettavan Fludarabin Ebewe -valmisteen yliannostus voi aiheuttaa hitaan
sokeutumisen, kooman ja jopa kuoleman.

Jos unohdat kiyttia Fludarabin Ebewe -valmis tetta
Ladkari midrad ajankohdat, milloin saat tatd [ddkettd. Jos arvelet, ettd hoitoannos on saatettu unohtaa antaa, ota
ladkériin yhteyttd niin pian kuin mahdollista.

Jos lopetat Fludarabin Ebe we -valmisteen kiyton
Jos haittavaikutukset tulevat lian vaikeiksi, saatat yhdessi ladkarisi kanssa padtyd lopettamaan tdmén lidkehoidon.

Jos sinulla on kysymyksid timén ladkkeen kaytosta, kddnny lddkérin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

4. M ahdollis et haittavaikutukset

Kuten kaikki lddkkeet, timékin lddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan niitd saa.
Jos olet epdvarma, mitd seuraavassa mainitut haittavaikutukset ovat, pyyda ladkaria kertomaan niistd sinulle
tarkemmin.

Osa haittavaikutuksista voi olla henked uhkaavia. Kerro ldsikarillesi heti,

e jos huomaat dkillistda hengityksen vinkumista, hengitysvaikeutta, silmdluomien, kasvojen tai huulten turvotusta,
ihottumaa tai kutinaa (etenkin koko kehossa), silli nima voivat olla allergisen reaktion merkkeja.

e jos huomaat hengitysvaikeuksia taijos sinulla on yskéé tai rintakipuja, joihin voi littyd kuumetta. Namé voivat
olla merkkejd keuhkotulehduksesta.

e jos huomaat epdtavallisia mustelmia, epatavallisen runsasta verenvuotoa loukkaantumisen jilkeen tai jos
sinulla on paljon infektioita. Ndmai voivat johtua verisolujen mééran vihenemisestd. TAma voi myds johtaa
lisdédntyneeseen (vakavien) infektioiden riskiin, joka aiheutuu sellaisista taudinaiheuttajista, jotka eivét
tavallisesti aiheuta sairauksia terveille henkildille (opportunisti-infektio), mukaan lukien virusten myohdinen
uudelleenaktivoituminen, esim. vydruusu.

e jos huomaat kylkikipuja, verta virtsassa tai virtsan miadran vihenemistd. Namai voivat olla merkkeja
tuumorilyysioireyhtymdstd.

e jos huomaat iho- ja/tai limakalvoreaktioita, joihin lLittyy punoitusta, tulehdusta, rakkulamuodostusta ja
kudoseroosiota. Nama voivat olla merkkeji vaikeasta allergisesta reaktiosta (Lyellin oireyhtymd, Stevens—
Johnsonin oireyhtymd).

e jos sinulla on syddmentykytystd (alat yhtdkkid kinnittdd huomiota syddmenlyonteihin) tai rintakipua. Nami
voivat olla merkkejd sydanvaivoista.

Seuraavia haittavaikutuksia on raportoitu:

Hyvin yleiset (voi esiintyi yli 1 kiyttijialla 10:sti)

e tulehdukset (osa vakavia)

¢ heikentyneestd immuunijarjestelmisti johtuvat tulehdukset (opportunisti-infektiot)

e keuhkokuume (pneumonia), johon voi littyd hengitysvaikeuksia ja/tai yskéé,jonka yhteydessé voi esiintyé
kuumetta

verihiutaleiden méérdn viheneminen (trombosytopenia), johon voi liittyd mustelmia ja verenvuotoa
veren valkosolujen méaérén viheneminen (neutropenia)

veren punasolujen midrdn viheneminen (anemia)

yskd

oksentelu, ripuli, pahoinvointi

kuume

vasymys

heikkous.

Yleiset (voi esiintyé e nintéiin 1 kayttajillia 10:sti)

e toiset vereen liittyvit syovét (myelodysplastinen oireyhtymd, akuutti myelooinen leukemia). Suurinta osaa
néistd potilaista on aikaisemmin, samaan aikaan tai myohemmin hoidettu muilla syopaladkkeilld (alkyloivilla
aineilla, topoisomeraasi-inhibiittoreilla) tai sddehoidolla.



luuytimen toiminnan heikentyminen (myelosuppressio)

vakava ruokahaluttomuus, joka johtaa painonlaskuun

raajojen puutuminen tai heikkous (perifeerinen neuropatia)

nakohairiot

suutulehdus (stomatiitti)

ihottuma

nesteen liallisesta kertymisestd johtuva turvotus (edeema)

suusta perdaukkoon ulottuvan ruoansulatuskanavan limakalvotulehdus (mukosiitti)
vilunvéristykset

yleinen huonovointisuus.

Melko harvinais et (voi esiintyé e nintiiin 1 kayttijilld 100:sta)

autoimmuunihdiriot (ks. kohta 2)

tuumorilyysioireyhtyma (ks. kohta 2)

sekavuus

keuhkotoksisuus, keuhkojen arpeutuminen (keuhkofibroosi), keuhkotulehdus (pneumoniitti), hengitysvaikeudet
(dyspnea)

mahan tai suoliston verenvuoto

e poikkeavat maksa- tai haimaentsyymiarvot.

Harvinaiset (voi esiintyé enintiiin 1 kiyttéjilld 1 000:sta)

o virustulehduksista johtuvat imunestejirjestelmén hairiét (Epstein—Barrin virukseen littyva
lymfoproliferatiivinen sairaus)

kooma

kouristukset

levottomuus

sokeutuminen

nékdhermon tulehdus tai vaurioituminen (optikusneuriitti, optikusneuropatia)

syddmen vajaatoiminta

syddmen rytmihdiriét (arytmia)

thosyOpa

iho- ja/tai limakalvo-oireet, joihin Littyy punoitusta, tulehdusta, rakkulamuodostusta ja kudoseroosiota (Lyellin
oireyhtyma, Stevens—Johnsonin oireyhtymaé).

Tunte maton (koska saatavissa oleva tieto ei riiti arviointiin)

o virtsarakkotulehdus, joka voi aiheuttaa kipua virtsatessa ja veren esiintymisti virtsassa (hemorraginen kystiitti)

e aivoverenvuoto

e neurologiset hiiridt, jotka imenevit padnsirkynd, pahoinvointina ja oksenteluna, kouristuksina, nikoéhairiding,
mukaan lukien nddn menetys, psyykkisen tilan muutoksina (epatavalliset ajatukset, sekavuus, tajunnan
muutos), ja joskus hermo-lihashdiriét, jotka ilmenevét raajojen lihasheikkoutena (mukaan lukien pysyva
osittainen tai tdydellinen halvaus) (leukoenkefalopatian, akuutin toksisen leukoenkefalopatian tai reversiibelin
posteriorisen leukoenkefalopatiaoireyhtymén oireita)

e keuhkoverenvuoto.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerroniistd lddkérille, apteekkihenkilokunnalle taisairaanhoitajalle. Tdméi koskee
my0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita eiole mainittu tisséd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa
haittavaikutuksista myds suoraan (ks. yhteystiedot alla). IImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan
enemmén tietoa timén lidkevalmisteen turvallisuudesta.

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea

Léadkkeiden haittavaikutusrekisteri
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5. Fludarabin Ebewe -valmisteen siilyttiminen



Ei lasten ulottuville eiké nakyville.

Ali kiytd titi ldkettd pakkauksessa ja injektiopullossa mainitun viimeisen kiyttopdivimiirin (EXP) jilkeen.
Viimeinen kadyttopdivimaira tarkoittaa kuukauden vimeistd pdivaa.

Séilytd jadkaapissa (2 °C - 8 °C).
Fludarabin Ebewe -liuoksen sdilyttiminen laimentamisen jélkeen, ks. hoitoalan ammattilaisille tarkoitetut tiedot.

Laakkeitd ei pidd heittdd viemériin eikd havittdd talousjitteiden mukana. Kysy kdyttaméttomien lddkkeiden
havittimisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Miti Fludarabin Ebewe sisiltidi
- Vaikuttava aine on fludarabiinifosfaatti. Yksi millilitra sisidltdd 25 mg fludarabiinifosfaattia.
- Muut aineet ovat dinatriumfosfaattidihydraatti, natriumhydroksidi ja injektionesteisiin kéytettdva vesi.

Liadkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot
Fludarabin Ebewe on kirkas, viriton tai melkein viriton liuos.

Fludarabin Ebewe on pakattu lasisiin injektiopulloihin, joissa on 1 x 2 ml, 5 x 2 ml tai 10 x 2 ml injektio-
/infuusiokonsentraattia, liuosta varten.

1, 5 tai 10 injektiopullon pakkaukset, joissa voi olla muovisuojus (Onco-Safe taisuojakalvo). Onco-Safe tai
suojakalvo ei joudu kosketuksiin lddkevalmisteen kanssa, vaan suojaa valmistetta kuljetuksen aikana, miké lisda
hoito- ja apteekkihenkiloston turvallisuutta.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttiméatta ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija ja valmistaja
Myyntiluvan haltija:
EBEWE Pharma Ges.m.b.H. Nfg. KG, Mondseestrasse 11,4866 Unterach, Itivalta

Valmistaja:

EBEWE Pharma Ges.m.b.H. Nfg. KG, Mondseestrasse 11,4866 Unterach, [tdvalta
tai

Fareva Unterach GmbH, Mondseestrasse 11, 4866 Unterach, Itdvalta

Tami pakkausseloste on tarkistettu viimeksi 10.12.2021

Muut tiedonlihteet

Seuraavat tiedot on tarkoite ttu vain terveydenhuollon ammattilaisille :

Fludarabin Ebewe injektio-/infuusiokonsentraatti, liuosta varten

Ohjeet kiyttod, kasittelya ja hivittimisti varten

Laimentaminen

Tarvittava annos (potilaan kehon pinta-alan perusteella laskettu) vedetdan ruiskuun.

Laskimoon annettavaa bolusinjektiota varten timé annos laimennetaan edelleen 10 millilitraan

9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridiliuosta. Vaihtoehtoisesti infuusiona annettaessa tarvittava annos voidaan laimentaa

100 millilitraan 9 mg/ml (0,9 %) natriumkloridiliuosta ja antaa infuusiona noin 30 minuutin aikana.

Tarkastus ennen kiyttod




Vain kirkas, véritén liuos, jossa ei ole hiukkasia havaittavissa, tulee kayttda. Jos pakkaus on viallinen, valmistetta ei
pidd kayttad.

Kisittely ja hdvittdiminen

Raskaana olevien naisten ei tulisi késitelld fludarabiinifosfaattia. Maardyksid asianmukaisesta késittelystd ja
hévittdmisestd on noudatettava ottaen huomioon ohjeet sytotoksisten lidkeaineiden késittelysta ja
hévittdmisestd. Roiskunut tai kdyttiméaton liuos voidaan hévittdé polttamalla.

Varovaisuutta tulee noudattaa fludarabiinifosfaattiliuvoksen késittelyssé ja valmistamisessa. Suojakésineiden ja
suojalasien kdyttdmistd suositellaan altistuksen vélttimiseksi siind tapauksessa, ettd injektiopullo rikkoutuu tai
ainetta muutoin roiskuu vahingossa. Jos liuosta pddsee kosketuksiin ihon tai limakalvojen kanssa, alue on
puhdistettava huolellisesti saippualla ja vedella.

Tama valmiste on tarkoitettu vain kertakayttoon. Kayttdméaton lidkevalmiste taijite on hévitettiva paikallisten
vaatimusten mukaisesti.

| VAIN LASKIMOON ANNETTAVAKSI |

Yhte e ns opimattomuudet
Fludarabiiniliuoksia ei saa sekoittaa muiden lidkevalmisteiden eikd muiden liuosten kuin fysiologisen
natriumkloridiliuoksen kanssa aseptisissa olosuhteissa.

Kéyttdimaton ldkevalmiste taijite on hévitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

Laikkeen antaminen

Vahvasti suositellaan, ettd Fludarabin Ebewe -valmiste annetaan yksinomaan laskimoon. Fludarabiinin annon
laskimon viereen ei ole ilmoitettu johtaneen merkittdviin paikallisiin drsytysreaktioithin. Antoa laskimon viereen on
kuitenkin véltettava.

Sailytys ja kestoaika
Myyntipakkaus:
Séilytd jadkaapissa (2 °C - 8 °C).

Kestoaika laimentamisen jdlkeen:
Edelld mainittu infuusioliuos siilyy fysikaalisesti ja kemiallisesti stabiilina vahintddn 28 pdivéaa jadkaapissa (2—
8°C) sdilytettynd ja suojattuna valolta ja huoneenlimmdssi (20-25°C) suojattuna valolta tai iiman suojausta.

Mikrobiologiselta kannalta infuusioliuos tulee kéyttida vélittomasti. Jos sitd ei kdytetd vilittomésti, laimennetun
liwoksen sdilytysaika ja olosuhteet ennen kiyttod ovat kayttdjan vastuulla eikd sdilytysaika yleensd saa olla pidempi
kuin 24 tuntia 2-8°C:ssa, ellei laimentamista ole tehty kontrolloiduissa ja validoiduissa aseptisissa olosuhteissa.



Bipacksedel: Information till anvéndaren
Fludarabin Ebewe 25 mg/ml koncentrat till inje ktions - eller infusions vitska, l6sning
fludarabinfosfat

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar anvinda dettalike medel. Den innehiller information

som ir viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor véind dig till likare eller apotekspersonal.

- Detta likemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &ven om de uppvisar
sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géller &ven eventuella biverkningar som
nte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande

Vad Fludarabin Ebewe ar och vad det anviands for

Vad du behover veta mnan du anvinder Fludarabin Ebewe
Hur du anvinder Fludarabin Ebewe

Eventuella biverkningar

Hur Fludarabin Ebewe ska forvaras

Forpackningens innehéll och &vriga upplysningar

S e e

1. Vad Fludarabin Ebewe ir och vad det anvénds for
Fludarabin Ebewe ir ett likemedel mot cancer (cytostatikum) som hdmmar tillvixten av cancerceller.

Fludarabin Ebewe anvinds for att behandla kronisk B-cellslymfatisk leukemi (B-KLL) hos patienter med
tillrdckligt bra produktion av blodkroppar. Fludarabinfosfat ska bara ges som forsta behandling av kronisk
Iymfatisk leukemi till patienter som har langt framskriden sjukdom och symtom som beror pé sjukdomen eller
tecken pa att sjukdomen fGrsdmras.

KLL &r cancer i vita blodkroppar (lymfocyterna).

Om du har fatt diagnosen KLL bildas det for manga vita blodkroppar (lymfocyter). Antingen fungerar de inte pa
ratt sitt eller ocksé dr de for unga (omogna) for att bekdmpa sjukdomar som vita blodkroppar normalt gér. Om det
finns for manga av dessa onormala celler tringer de undan friska blodkroppar ibenmérgen (dir de flesta nya
blodkropparna bildas). De slar ocksa ut friska blodkroppar i blodet och andra organ. Utan tillricklig méangd friska
blodkroppar kan man drabbas av infektioner, blodbrist, bldmérken, stora blodningar och vissa organ kan sluta att
fungera.

Fludarabinfosfat som finns i Fludarabin Ebewe kan ocksa vara godkédnd for att behandla andra sjukdomar som inte
ndmns i denna produktinformation. Fréga ldkare, apoteks- eller annan hilso- och sjukvardspersonal om du har
ytterligare fragor och folj alltid deras instruktion.

2. Vad du behdver veta innan du anvénder Fludarabin Ebewe

Anvind inte Fludarabin Ebe we

- omdu &rallergisk mot fludarabinfosfat eller nagot annat mnehallsimne i detta likemedel (anges i avsnitt 6)
- om du ammar

- omdin njurfunktion &r kraftigt nedsatt. Din ldkare har talat om for dig om du har detta tillstind.

Varningar och forsiktighet
Tala med ldkare innan du tar Fludarabin Ebewe.

Var sdrskilt forsiktig med Fludarabin Ebewe:



om din benmérg inte fungerar som den ska eller om du har daligt fungerande eller nedsatt immunsystem
eller har haft allvarliga infektioner.

Lékaren kan besluta att inte ge dig detta likemedel eller vidta forsiktighetsatgarder.

om du mar mycket daligt, mirker att du far ovanligt manga blamérken eller att sar bloder mer &n vanligt,
eller om du verkar f2 minga infektioner.

om du under behandlingen far rod till brunaktig urin, eller om du far utslag eller blsor pa huden.

Tala omedelbart om det for likaren. Dessa symtom kan vara tecken pd minskat antal blodkroppar, vilket kan
orsakas antingen av sjukdomen i sig eller av behandlingen. Det kan paga iupp till ett &r, oberoende avom du
har behandlats med Fludarabin Ebewe tidigare eller inte. Under behandlingen med Fludarabin Ebewe kan
ditt immunsystem &ven angripa olika delar av kroppen eller de roda blodkropparna (s.k. autoimmuna
tillstand). Dessatillstdnd kan vara livshotande.

Om detta intraffar kommer din ldkare att avbryta behandlingen och du kan fa andra behandlingar, t.ex.
blodtransfusion med bestralat blod (se nedan) och kortikosteroider.

Du kommer att fa limna blodprov regelbundet under behandlingen och du kommer att uppfoljas noga under
tiden du behandlas med Fludarabin Ebewe.

om du miirker nigra ovanliga symtom frin nervsystemetsasom synstorningar, huvudvérk, forvirring,
kramper.

Om Fludarabin Ebewe anvénds under lang tid, dr dess langtidseffekter pa centrala nervsystemet inte kénda.
Patienter som behandlats med den rekommenderade dosen i upp till 26 behandlingscykler kunde dock
tolerera det.

Nir Fludarabin Ebewe ges i rekommenderad dos, efter behandling med andra likemedel eller samtidigt med
andra likemedel, har foljande biverkningar rapporterats: neurologiska problem som yttrar sig som
huvudvirk, illamaende och kriakningar, kramper, synstorningar sdsom synforlust, forandrat psykiskt tillstand
(avvikande tankar, forvirring, fordndrat medvetande) och ndgon gang neuromuskulira storningar som yttrar
sig som muskelsvaghet i armar och ben (bl.a. bestaende ofullstindig eller fullstindig forlamning) (symtom
pé leukoencefalopati, akut toxisk leukoencefalopati eller reversibelt posteriort leukoencefalopatisyndrom).

Hos patienter som har fétt fyra ganger hogre dos dn den rekommenderade dosen har blindhet, koma och
dodsfall rapporterats. En del av dessa symtom var fordrojda med ca 60 dagar eller mer efter det att
behandlingen hade avbrutits. Hos vissa patienter, som har fatt hogre doser av Fludarabin Ebewe dn den
rekommenderade dosen, har d&ven leukoencefalopati, akut toxisk leukoencefalopati eller reversibelt posteriort
leukoencefalopatisyndrom rapporterats. Samma symtom som beskrivs ovan for dessa sjukdomar kan
uppkomma.

Leukoencefalopati, akut toxisk leukoencefalopati eller reversibelt posteriort leukoencefalopatisyndrom kan
vara bestaende, livshotande eller orsaka dodsfall.

Vid misstanke om négon av dessa sjukdomar kommer behandlingen med Fludarabin Ebewe att avbrytas for
ytterligare undersokningar. Om diagnosen av leukoencefalopati, akut toxisk leukoencefalopati eller
reversibelt posteriort leukoencefalopatisyndrom bekréftas, kommer likaren att avsiuta din behandling med
Fludarabin Ebewe permanent.

om du fir ontisidan, blod i urinen eller minskad urinméngd.

Om din sjukdom &r mycket svér, kanske kroppen inte klarar att géra sig av med alla avfallsprodukter fran de
celler som forstors av Fludarabin Ebewe. Detta kallas tumorlyssyndrom och kan orsaka njursvikt och
hjartbesvar fran och med den forsta behandlingsveckan. Din likare kdnner till detta och kan ge dig andra
lakemedel for att forhindra det.

om du genomgér stamcellssamling och du be handlas (eller har be handlats) med Fludarabin Ebe we.



. om du behover blodtransfusion och du be handlas (eller har be handlats) me d Fludarabin Ebe we.

Lakaren kommer att se till att du endast far blod som har bestralats. Svara komplikationer, och t.o.m.
dodsfall, har forekommit efter transfusion av obestralat blod.

. om du mirker niagra hudforindringar medan du far detta likemedel eller e fter avslutad be handling.

. om du har eller har haft hudcancer, kan den forvérras eller aterkomma under eller efter behandling med
Fludarabin Ebewe. Du kan utveckla hudcancer under eller efter behandling med Fludarabin Ebewe.

Annat du bor tinka pa nir du behandlas med Fludarabin Ebe we:

. mén och kvinnor som ir fertila maste anvinda e ffektiva pre ventivimedel under behandlingen och i minst
6 manader efter avslutad behandling. Det kan inte uteslutas att Fludarabin Ebewe kan skada det ofodda
barnet. Din likare kommer att noggrant véga fordelarna med din behandling mot mgjliga risker for det
ofddda barnet. Om du ar gravid kommer du bara att behandlas med Fludarabin Ebewe om det 4r absolut

nédvandigt.
. du ska inte amma eller piabérja amning under behandling med Fludarabin Ebewe.
. om du behover fa en vaccination, ska du radfraga likaren, eftersom levande vacciner bor undvikas under

och efter behandling med Fludarabin Ebewe.

. om du har njurbesviir eller ir ildre én 65 ar, kommer du att regelbundet fa limna blodprover och/eller
andra laboratorieprover for kontroll av njurfunktionen. Om din njurfunktion ir kraftigt nedsatt, kommer du
inte att fa detta likemedel alls (se avsnitten 2 och 3).

Barn och ungdomar
Sakerhet och effekt for Fludarabin Ebewe hos barn under 18 ar har inte faststéllts. Fludarabin Ebewe
rekommenderas darfor inte for anvindning hos barn.

Aldre och Fludarabin Ebewe
Personer som ir ildre én 65 ar kommer regelbundet att fa limna prover for kontroll av njurfunktionen (se dven
avsnitt 3, ”Hur du tar Fludarabin Ebewe”). Personer som ér ildre én 75 ar kommer att foljas mycket noggrant.

Andra liikemedel och Fludarabin Ebe we
Tala om for likare om du tar, nyligen har tagit eller kan tinkas ta andra likemedel.

Det ar sdrskilt viktigt att du beréttar for likaren om du anvéinder:

- pentostatin (=deoxicoformycin) som ocksé anvinds for att behandla kronisk lymfatisk leukemi av B-cellstyp,
eftersom samtidigt intag av dessa tva likemedel kan leda till svara lungkomplikationer.

- dipyridamol eller andra liknande likemedel som anvinds for att forhindra blodkoagulation. De kan minska
effekten av Fludarabin Ebewe.

- cytarabin (Ara-C) som anvéinds for att behandla kronisk lymfatisk leukemi. Om fludarabinfosfat kombineras
med cytarabin kan halten av den aktiva formen av fludarabinfosfat i leukemicellerna 6ka. Daremot kunde det
inte visas att den totala halten iblodet och elimineringen fran blodet hade fordndrats.

Gravidite t, amning och fertilitet

Graviditet

Fludarabin Ebewe ska inte ges till kvinnor som dr gravida, eftersom djurstudier och mycket begrinsad erfarenhet
hos méinniska har visat en mojlig risk for avvikelser hos det ofédda barnet savél som tidigt missfall eller for tidig
fodsel.

Om du ér gravid eller tror att du kan vara gravid ska du omedelbart tala om det for din likare.

Likaren kommer att noggrant viga fordelarna med din behandling mot mojliga risker for det ofddda barnet. Om du
dr gravid kommer du bara att behandlas med Fludarabin Ebewe om det 4r absolut nddvandigt.



Amning
Du fér inte borja eller fortsdtta amma under behandling med Fludarabin Ebewe, eftersom detta likemedel kan
péaverka tillvixten och utvecklingen av ditt barn.

Fertilitet
Main och kvinnor som ér fertila maste anvinda ett sékert preventivmedel under behandlingen och i minst 6 manader
efter avslutad behandling.

Om du ér gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga likare eller
apotekspersonal innan du anvénder detta likemedel

Korformaga och anvindning av maskiner
En del personer blir trétta, kénner sig svaga, far synstorningar, blir férvirrade eller upprorda eller far kramper nér de
behandlas med Fludarabin Ebewe. Kor inte bil eller anvind maskiner forrdn du ér sdker pé att du inte dr paverkad.

Du ir sjilv ansvarig for att bedoma om du dr i kondition att framfora motorfordon eller utfora arbeten som kréver
skérpt uppmérksamhet. En av faktorerna som kan paverka din férmaga i dessa avseenden dr anvindning av
lakemedel pé grund av deras effekter och/eller biverkningar. Beskrivning av dessa effekter och biverkningar finns i
andra avsnitt. Las dirfor all information i denna bipacksedel for vigledning. Diskutera med din likare eller
apotekspersonal om du &r oséker.

Fludarabin Ebewe inne haller natrium
Detta likemedel mnehéller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per 45 mg (genomsnittlig dos), d.v.s. dr nést mtill
“natriumfritt”.

3. Hur du anvander Fludarabin Ebewe

Anvindning for barn och ungdomar
Fludarabin Ebewe rekommenderas inte till barn och ungdomar.

Dosering

Den rekommenderade dosen ir 25 mg/m? kroppsyta.

Dosen du far beror pa kroppsytan. Kroppsytan mits i kvadratmeter (m?) och raknas ut med hjilp av din lingd och
vikt.

Administreringssiitt och adminis tre ringsvig
Du kommer att fa Fludarabin Ebewe antingen som en injektion (ien ven) eller som en infusion (med dropp).
En infusion tar cirka 30 minuter.

Likaren ser till att Fludarabin Ebewe inte ges bredvid venen (paravendst). Om detta dnda sker har dock inga svara
lokala biverkningar rapporterats.

Behandlingstid

Dosen ges en gang dagligen under 5 pa varandra foljande dagar.

Denna femdagarsbehandling kommer att upprepas var 28:e dag tills din likare bestimmer att den bésta effekten
har uppnétts (vanligtvis efter 6 behandlingscykler).

Behandlingens lingd beror pd hur vél du svarar pa behandlingen och hur vél du tolererar den. En ytterligare
behandlingscykel kan skjutas upp om biverkningar &r ett problem.

Du kommer att regelbundet fi limna blodprover under behandlingen. Din individuella dos kommer att justeras
noggrant beroende pa antalet blodkroppar och hur du svarar pa behandlingen. Dosen kan sénkas om du far besvér i
form av biverkningar.

Om du har njurbesvir eller ér édldre éin 65 ar, kommer du att regelbundet fa limna prover for kontroll av
njurfunktionen. Om det konstateras att njurarna inte fungerar som de ska, kan din likare ordinera en ligre dos. Om
din njurfunktion &r kraftigt nedsatt, kommer du inte att fa detta likemedel alls (se avsnitt 2).



Om Fludarabin Ebewe 16sning av misstag s pills

Om Fludarabin Ebewe 16sning kommer i kontakt med huden eller ndsans eller munnens slemhinna, tvétta omradet
noga med tval och vatten. Om 16sning hamnar i 6gonen, skolj demnoga med rikligt med kranvatten. Undvik
exponering via inhalering.

Om du har anviant for stor méngd av Fludarabin Ebe we

Det finns inget speciellt motgift mot dverdosering av Fludarabin Ebewe. Om du kan ha fétt for mycket Fludarabin
Ebewe kommer likaren att avbryta behandlingen och behandla symtomen.

Hoga doser kan orsaka en kraftig minskning av antalet blodkroppar.

For Fludarabin Ebewe som givits intravendst har det rapporterats att dverdosering kan orsaka fordrdjd blindhet,
koma och t.o.m. dod.

Om du har glomt att anvinda Fludarabin Ebe we
Din likare kommer att bestimma nir du ska fé likemedlet. Kontakta din Ilikare s& snart som mdjligt om du tror att
du kan ha missat en dos.

Om du slutar att anvinda Fludarabin Ebewe
Om biverkningarna blir for svara, kan likaren i samrad med dig besluta att behandlingen med Fludarabin Ebewe
ska avbrytas.

Om du har ytterligare fragor om detta likemedel, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla likemedel kan Fludarabin Ebewe orsaka biverkningar, men alla anvéndare behdver inte & dem.
Om du &r osdker pa vad nedanstdende biverkningar innebér, ska du be din Idkare att forklara det for dig.

Vissa biverkningar kan vara livshotande. Beriitta genast for din léikare:

o om du mirker plotslig vidsande andning, andningssvarigheter, svullnad av 6gonlocken, ansiktet eller lipparna,
utslag eller klada (sdrskilt om det paverkar hela kroppen), eftersom detta kan vara tecken pé en allergisk
reaktion.

e om du fér svart att andas, hosta eller smértor i brostet med eller utan feber. Detta kan vara tecken pa infektion 1
lungorna.

e om du mirker ovanligt manga blamirken, att sér bloder mer dn vanligt eller om det verkar som om du far
ménga infektioner. Detta kan orsakas av ett minskat antal blodkroppar. Detta kan ocksé medfora okad risk for
(allvarliga) infektioner, orsakade av organismer som vanligen inte framkallar sjukdom hos friska personer
(opportunistiska infektioner),bl.a. att ett virus sdsom herpes zoster senare upptrider pa nytt.

e omdu fér ont i sidan, blod i urinen eller minskad urinmingd. Detta kan vara tecken pa tumérlyssyndrom.

e om du mérker hud- och/eller slemhinnereaktioner med rodnad, inflammation, blasor eller vivnadsnedbrytning.
Detta kan vara tecken pa en svar allergisk reaktion (Lyells syndrom, Stevens-Johnsons syndrom).

e om du far hjirtklappning (om du plotsligt kénner hur ditt hjirta slar) eller brostsmértor. Detta kan vara tecken
pé hjartproblem.

Foljande biverkningar har rapporterats:

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler éin 1 av 10 anvindare)
e infektioner (vissa allvarliga)
o infektioner p& grund av nedsatt immunforsvar (opportunistiska infektioner)

o infektioner i lungorna (lunginflammation) med méjliga symtom som andningssvarigheter och/eller hosta, med
eller utan feber

minskat antal blodplittar (trombocytopeni) med mdjlig okad tendens till bldmérken och blodning
minskat antal vita blodkroppar (neutropeni)

minskat antal roda blodkroppar (anemi)

hosta

krékningar, diarré, illamaende

feber

trotthet



svaghet.

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anviindare)

andra blodrelaterade cancerformer (myelodysplastiskt syndrom, akut myeloisk leukemi). De flesta patienter
med dessa tillstind har tidigare, samtidigt eller senare behandlats med andra likemedel mot cancer (alkylerande
medel, topoisomerashdmmare) eller strdlbehandling

benmérgssuppression (myelosuppression)

starkt nedsatt aptit som leder till viktnedgéng (anorexi)

domningar eller svaghetskénsla i armar och ben (perifer neuropati)

dimsyn

inflammation nne i munnen (stomatit)

utslag

svullnad pa grund av alltfor kraftig vitskeretention (6dem)

inflammation i matsméltningssystemets slemhinnor, frdn munnen till anus (mukosit)

frossa

allmén sjukdomskénsla.

Mindre vanliga (kan fore komma hos upp till 1 av 100 anvéndare)

autoimmuna sjukdomar (se avsnitt 2)

tumdrlyssyndrom (se avsnitt 2)

forvirring

lungtoxicitet, drrbildning i lungorna (pulmonell fibros), lunginflammation (pneumoni), svart att andas (dyspné)
blodningar i magtarmkanalen

onormala halter av lever- eller bukspottkdrtelenzymer.

Sillsynta (kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anviindare)

sjukdomar i lymfsystemet pa grund av en virusinfektion (EBV -associerad lymfoproliferativ sjukdom)
koma

krampanfall

agitation

blindhet

inflammation ieller skada p& 6gonens nerver (optisk neurit, optisk neuropati)

hjartsvikt

oregelbunden hjértrytm (arytmi)

hudcancer

reaktion i hud och/eller slemhinnor med rodnad, inflammation, blasbildning och vdvnadsskada (Lyells
syndrom, Stevens-Johnsons syndrom).

Har rapporterats (forekommer hos okiint antal anviindare)

inflammation iurinblasan som kan orsaka smérta vid urinering och kan leda till blod i urinen (hemorragisk
cystit)

blodning 1 hjdrnan

neurologiska storningar som yttrar sig som huvudvirk, illamaende och krékningar, kramper, synstérningar
inklusive synforlust, fordndrad mental status (avvikande tankar, forvirring, fordndrad medvetandegrad) och
ibland neuromuskulira stdrningar som yttrar sig som muskelsvaghet i armar och ben (bl.a. bestaende
ofullstindig eller fullstindig forlamning) (symtom pa leukoencefalopati, akut toxisk leukoencefalopati eller
reversibelt posteriort leukoencefalopatisyndrom)

blodning 1 lungorna.

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med likare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller dven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ockséa rapportera biverkningar direkt (se detaljer nedan).
Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till att 6ka informationen om likemedels sidkerhet.

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea, Biverkningsregistret PB5S5, 00034 FIMEA.
Webbplats: www.fimea.fi.



5. Hur Fludarabin Ebewe ska forvaras
Forvara detta likemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pa kartongen och injektionsflaskan efter EXP. Utgadngsdatumet dr den sista
dagen i angiven manad.

Fludarabin Ebewe forvaras i kylskap (2 °C — 8 °C).
For forvaring av spddd Fludarabin Ebewe 16sning, se ”’Information for hdlso- och sjukvardspersonal”.

Likemedel ska inte kastas iavloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man kastar likemedel
som inte lingre anvéinds. Dessa dtgirder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehill och évriga upplys ningar

Innehélls de klaration
- Denaktiva substansen ér fludarabinfosfat. En ml innehéller 25 mg fludarabinfosfat.
- Opvriga innehallsimnen é&r dinatriumfosfatdihydrat, natriumhydroxid och vatten for injektionsvétskor.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar
Fludarabin Ebewe dr en klar, farglos till nistan farglos 16sning.

Fludarabin Ebewe &r forpackat i injektionsflaskor av glas med 1 x 2 ml, 5 x 2 ml och 10 x 2 ml koncentrat till
mjektions- eller infusionsvétska, 16sning.

Det finns i forpackningar med 1 injektionsflaska, 5 injektionsflaskor eller 10 injektionsflaskor med eller utan
plastskydd (Onco-Safe eller skyddsfolie). Onco-Safe och skyddsfolie ar inte i kontakt med likemedlet och ger 6kad
sékerhet under transport, vilket dkar sékerheten for apoteks- och sjukvirdspersonal.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkéinnande for forséljning och tillverkare
Innehavare av godkdnnande for forsdljning:
EBEWE Pharma Ges.m.b.H. Nfg. KG, Mondseestrasse 11,4866 Unterach, Osterrike

Tillverkare: )
EBEWE Pharma Ges.m.b.H. Nfg. KG, Mondseestrasse 11,4866 Unterach, Osterrike
eller

Fareva Unterach GmbH, Mondseestrasse 11, 4866 Unterach, Osterrike

Denna bipacksedel éindrades senast 10.12.2021

Ovriga informationskillor
Foljande uppgifter dr endast avsedda for hélso- och sjukvards personal:
Fludarabin Ebewe koncentrat till injektions- eller infusionsvétska, 16sning

Instruktioner for anviindning, hantering och destruktion

Spédning

Dragupp den erforderliga dosen (berdknad utifran patientens kroppsyta) i en injektionsspruta.

For intravends bolusinjektion spéds dosen ytterligare med 10 ml natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) injektionsvitska,
16sning. Alternativt, for infusion, spdds den erforderliga dosen med 100 ml natriumklorid 9 mg/ml (0.9 %)
injektionsvitska, 16sning och infunderas under ca 30 minuter.



Inspektion fore administrering
Endast klara och farglosa 16sningar utan partiklar ska anvindas. Lakemedlet ska inte anvéindas om forpackningen ar
skadad.

Hantering och destruktion

Fludarabinfosfat ska inte hanteras av gravida kvinnor. Rutiner for lamplig hantering och destruktion skall foljas i
enlighet med de lokala riktlinjer som giller for hantering och destruktion av cytostatika. Utspilld eller oanvéind
16sning kan forstdras genom forbranning,

Forsiktighet skall iakttagas vid hantering och beredning av fludarabinfosfatlosning. Anvédndning av skyddshandskar
och skyddsglasdgon rekommenderas for att undvika exponering om injektionsflaskan skulle ga sonder eller
losningen spillas ut. Om I6sningen kommer 1 kontakt med hud eller slemhinnor ska ytan noga rengoras med tval
och vatten.

Lékemedlet dr endast avsett for engangsbruk. Ej anvant likemedel och avfall ska destrueras enligt géllande
anvisningar.

ENDAST FOR INTRAVENOS ANVANDNING.

Inkompatibilite ter:
Fludarabinlosningar ska inte blandas med andra likemedel med undantag av fysiologisk natriumkloridlésning
under aseptiska forhallanden.

Ej anvint likemedel och avfall ska destrueras enligt gillande anvisningar.

Adminis trering:
Fludarabin Ebewe ska endast ges intravendst. Signifikant lokal irritation har inte rapporterats efter paravends
administrering. Paravends administrering ska dock undvikas.

Forvaring och hallbarhet:

[ originalforpackningen:
Forvaras i kylskap (2 °C -8 °C).

Hallbarhet efter spddning:

Infusionslosningar enligt ovan dr fysikaliskt och kemiskt stabila under minst 28 dagar om de forvaras i kylskép (2—
8 °C) 1 skydd for ljuset och vid rumstemperatur (20—25 °C) med eller utan skydd for fjuset.

Ur ett mikrobiologiskt perspektiv skall produkten anvéndas direkt efter 6ppnandet. Om den inte anvdnds
omedelbart, sé ligger ansvaret for hallbarhetstider och forvaring fore anvindning pa anvéndaren. Denna forvaring
skall normalt inte vara lingre &n 24 timmar vid 2—8 °C sévida inte blandningen har utf6rts under kontrollerade och
validerade aseptiska forhallanden.




