Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille
Mitoxantron Ebe we 2 mg/ml infuusiokonsentraatti, liuosta varten
mitoksantroni (hydrokloridina)

Lue timéa pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat tiimiin ladkkeen kiyttimisen, silli se

sisiltid sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailytd tdiméa pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttdvdd, kddnny lddkérin tai sairaanhoitajan puoleen.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerroniistd ladkarille tai sairaanhoitajalle. Tdméa koskee myos
sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssd pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Téssé pakkausselosteessa kerrotaan

Mitd Mitoxantron Ebewe on ja mihin sitid kdytetdén

Mitd sinun on tiedettdvé, ennen kuin kaytdt Mitoxantron Ebewe -valmistetta
Miten Mitoxantron Ebewe -valmistetta kdytetdén

Mabhdolliset haittavaikutukset

Mitoxantron Ebewe -valmisteen séilyttiminen

Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa

AN i

1.  Miti Mitoxantron Ebewe on ja mihin siti kiyte tiéin

Mitoxantron Ebewen siséltima vaikuttava aine on mitoksantroni. Mitoxantron Ebewe kuuluu
antineoplastisten lddkkeiden eli syopalddkkeiden ryhméan. Se kuuluu myds antrasykliineihin, joka on
syopalidkkeiden alaryhmé. Mitoxantron Ebewe estdé syopédsolujen kasvua, minkd seurauksena ne
kuolevat. Ladke myds heikentdd immuunijirjestelmdd, ja sitd kdytetddn tAimén vaikutuksen vuoksi
multippeliskleroosin tietyn muodon hoidossa, kun muita hoitovaihtoehtoja ei ole.

Mitoxantron Ebewe -valmistetta kdytetddn:

- rintasydvan edenneen (metastasoituneen) muodon hoidossa

- tietyn imusolmukesydvian muodon hoidossa (non-Hodgkin-lymfooma)

- tietyn verisyovén hoidossa, jossa luuydin (huokoinen kudos suurten luiden sisélld) tuottaa likaa
valkosoluja (akuutti myelooinen leukemia)

- tietyn valkosolusyovdn hoidossa (krooninen myelooinen leukemia) silloin, kun valkosolujen
lukuméérid on vaikea hallita (blastikriisi); Mitoxantron Ebewe -valmistetta kdytetdan yhdessa
muiden lAdkevalmisteiden kanssa tdssé kidyttdaiheessa.

- eturauhassyovin aiheuttama kivun hoidossa eturauhassyovédn edenneessé vaiheessa yhdessé
kortikosteroidien kanssa

- hyvin aktiivisen, relapsoivan multippeliskleroosin hoidossa, kun sairaus johtaa nopeasti
toimintakyvyttomyyteen eikd muita hoitokeinoja ole (ks. kohdat 2 ja 3).

Mitoksantronia, jota Mitoxantron Ebewe siséltdd, voidaan joskus kdyttdd myos muiden kuin tdssa
pakkausselosteessa mainittujen sairauksien hoitoon. Kysy neuvoa lddkariltd, apteekkihenkilokunnalta tai
muulta terveydenhuollon ammattilaiselta tarvittaessa ja noudata aina heiltd saamiasi ohjeita.

2.  Mité sinun on tiede ttiivi, ennen kuin kiiytit Mitoxantron Ebewe -valmis tetta
Ali kiytd Mitoxantron Ebewe -valmis tetta

- jos olet allerginen mitoksantronille taitimén lddkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu kohdassa 6)
- jos olet allerginen sulfiitille



- jos sinulla on tietynlainen astma (bronkiaaliastma) ja sulfiittiallergia
- jos imetdt (ks. kohta ”Raskaus ja imetys”).

Multippeliskleroosin hoidossa:
- jos olet raskaana.

Varoitukset ja varotoimet
Mitoxantron Ebewe -valmistetta on annosteltava sellaisen Iddkédrin valvonnassa, jolla on kokemusta
soluille myrkyllisten syopélidkkeiden kdytostd (solunsalpaajat).

Mitoxantron Ebewe on annosteltava hitaana ja vapaasti virtaavana infuusiona laskimoon.

Mitoxantron Ebewe -valmistetta ei saa annostella thon alle (subkutaanisesti), lihakseen
(intramuskulaarisesti) eikd valtimoon (intra-arteriaalisesti). Jos Mitoxantron Ebewe -valmistetta vuotaa
annostelun aikana ympérdivddn kudokseen (ekstravasaatio), voi kudoksissa tapahtua vakavia
paikallisvaurioita.

Mitoxantron Ebewe -valmistetta ei mydskdén saa injektoida selkdydinnesteeseen (intratekaalisesti), koska
tdmi voi aiheuttaa vakavan vaurion ja pysyvan toimintah&irion.

Keskustele Lidikirin, apte ekkihenkilokunnan tai sairaanhoitajan kanssa ennen kuin kiytéit

Mitoxantron Ebe we -valmistetta:

- jos sinulla on maksaongelmia.

- jos sinulla on munuaisongelmia.

- jos olet aiemmin kdyttdnyt Mitoxantron Ebewe -valmistetta.

- jos syddmesi ei toimi kunnolla.

- jos olet aiemmin saanut sddehoitoa rintakehén alueelle.

- jos kaytit jo muita lddkkeitd, jotka vaikuttavat syddmeesi.

- jos olet aiemmin saanut antrasykliini- tai antraseenidionihoitoa, kuten daunorubisiinia tai
doksorubisiinia.

- jos luuytimesi ei toimi kunnolla (sentoiminta on heikentynyt) tai jos yleinen terveydentilasi on
huono.

- jos sinulla on jokin infektio. Tadma infektio on hoidettava ennen Mitoxantron Ebewe -valmisteen
kayttoa.

- jos suunnittelet rokotusta tai immunisaatiota hoidon aikana. Rokotukset ja immunisaatiot eivét ehka
tehoa Mitoxantron Ebewe -hoidon aikana eivitkd kolmeen kuukauteen hoidon paéttymisen jilkeen.

- jos olet raskaana tai sind ja kumppanisi yrititte raskautta.

- jos imetit. Sinun on lopetettava imetys ennen Mitoxantron Ebewe -valmisteen antoa.

Jos havaitset jonkin seuraavista merkeistd tai oireista Mitoxantron Ebewe -hoidon aikana, kerro siitd heti

ladkarille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle:

- kuume, infektiot, selittimiton verenvuoto tai mustelmanmuodostus, heikkous ja helposti tuleva
vasymys

- hengenahdistus (my0s hengenahdistus yolld), yskd, nesteen kertyminen (turvotus) nilkoissa tai
jaloissa, syddmentykytys (epdsddnnollinen sydamen rytmi). Tété voi esiintyd joko Mitoxantron
Ebewe -hoidon aikana tai kuukausia tai vuosia Mitoxantron Ebewe -hoidon jilkeen.

Ladkarivoi katsoa tarpeelliseksi tehdd muutoksia hoitoon tai lopettaa Mitoxantron Ebewe -hoidon
viliaikaisesti tai pysyvasti.

Verikokeet ennen Mitoxantron Ebewe -hoitoa ja sen aikana
Mitoxantron Ebewe voi vaikuttaa verisolujen méérdéan. Ladkériteettdd verikokeita ennen kuin aloitat
Mitoxantron Ebewe -hoidon ja hoidon aikana verisolujen méidrin laskemista varten. Ladkéri teettdd



verikokeita, joissa seurataan erityisesti valkosolujen (neutrofiilisten leukosyyttien) lukuméaria,
useammin:

o jos tietyn valkosolutyypin (neutrofiillien) mééra on alhainen (alle 1,5 E°/l).

o jos kdytit suuria annoksia Mitoxantron Ebewe -valmistetta (> 14 mg/m?/vrk kolmen péivin ajan).

Sydiamen toimintaa kartoittavat testit ennen Mitoxantron Ebe we -hoitoa ja sen aikana

Mitoxantron Ebewe voi vahingoittaa sydintési ja aiheuttaa syddmen toiminnan heikentymistd tai

vakavammissa tapauksissa syddmen vajaatoimintaa. Olet alttiimpi niille haittavaikutuksille, jos saat

suuria annoksia Mitoxantron Ebewe -valmistetta tai:

o jos syddmesi ei toimi kunnolla

o jos olet aiemmin saanut sddehoitoa rintakehédn alueelle

o jos kaytdt jo muita lidkkeitd, jotka vaikuttavat syddmeesi

° jos olet aiemmin saanut antrasykliini- tai antraseenidionihoitoa, kuten daunorubisiinia tai
doksorubisiinia.

Ladkariteettdd syddmen toimintaa kartoittavat testit ennen kuin aloitat Mitoxantron Ebewe -hoidon ja
sdanndllisin véliajoin hoidon aikana. Jos saat Mitoxantron Ebewe -hoitoa multippeliskleroosin hoitoon,
ladkari teettdd syddmen toimintaa kartoittavat testit ennen Mitoxantron Ebewe -hoidon alkua, ennen
jokaista seuraavaa annosta ja vuosittain aina sithen asti, kunnes hoidon paattymisestd on kulunut viisi
vuotta.

AKuutti myelooinen leukemia ja myelodys plastinen oire yhtymé

Ryhmé syopilidkkeitd (topoisomeraasi IIin estdjit), myds Mitoxantron Ebewe, voi aiheuttaa seuraavia

sairauksia, kun niitd kdytetddn yksin, mutta erityisesti yhdessd muiden solunsalpaajien ja/tai sdédehoidon

kanssa:

. valkosolusydpa (akuutti myelooinen leukemia)

. luuytimen sairaus, joka aiheuttaa epanormaalin muotoisia verisoluja ja johtaa leukemiaan
(myelodysplastinen oireyhtyma).

Virtsan ja kudosten virjiytyminen
Mitoksantroni voi aiheuttaa virtsaan sinivihredd vérid 24 tuntia annostelun jilkeen. Myos
silménvalkuaisten, ihon ja kynsien virjaytymistd sinertdviksi voi esiintya.

Ehkiisy miehillé ja naisilla

Miehet eivit saa hoidon aikana eiviatkd ainakaan kuuteen kuukauteen hoidon jilkeen siittdd lasta, ja heidin
on kéytettdva ehkiisyd hoidon aikana ja ainakin kuusi kuukautta hoidon jilkeen. Naisten, jotka voivat

tulla raskaaksi, on saatava raskaustestisti negatiivinen tulos ennen jokaista annosta ja kdytettidva tehokasta
ehkdisyd hoidon aikana ja védhintddn neljd kuukautta hoidon paattymisen jélkeen. Jos tdta lddkettd
kaytetddn raskauden aikana tai jos tulet raskaaksikéyttidessdsititi ladkettd, kerro siitd lddkarille, silla
siki6lle voi koitua riskeja.

Hedelmillisyys
Tama ladke voi lisdtd ohimenevin tai pysyvdn kuukautisten poisjdénnin (amenorrea) riskid naisilla, jotka
voivat tulla raskaaksi.

Lapset januoret

Kokemusta lddkkeen kiytosta lapsille ja nuorille on vdhéan.,

Ali anna titi [idkettd lapsille ja nuorille syntymisti 18 vuoden ikéi4n asti, silli Fiikkeen turvallisuutta ja
tehoa lapsille ja nuorille eiole varmistettu.

Muut lédke valmis teet ja Mitoxantron Ebewe



Kerro laédkérille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéytit, olet dskettdin kiyttdnyt tai saatat

kayttdd muita lddkkeitd. On erityisen tirkedé, ettd mainitset seuraavista lidkkeista.

Ladkkeet, jotka saattavat lisdtd Mitoxantron Ebewe -valmisteen haittavaikutusten riskia:

- Ladkkeet, jotka saattavat vahingoittaa sydéntési (esim. antrasykliinit)

- Laskkeet, jotka vahentdvét verisolujen ja verihiutaleiden tuotantoa luuytimessa
(myelosuppressiiviset aineet)

- Ladkkeet, jotka heikentdvit immuunijirjestelmédd (immunosuppressiiviset aineet)

- K-vitamimniantagonistit, erityisesti jos kdytdt Mitoxantron Ebewe4, koska sinulla on syopa.

- Topoisomeraasi II:n estdjit (ryhmé syopélidkkeitd, mukaan lukien mitoksantroni) yhdessd muiden
solunsalpaajien ja/tai sidehoidon kanssa. Namé voivat aiheuttaa:
o valkosolusyopdd (akuutti myelooinen leukemia)
o luuytimen sairautta, joka aiheuttaa epdnormaalin muotoisia verisoluja ja johtaa leukemiaan

(myelodysplastinen oireyhtyma).

Kysy ladkariltd tai apteekkihenkilokunnalta, jos et ole varma, kuuluuko lddkkeesi edelld lueteltuihin
ladkkeisiin.

Naité ladkkeitd on kdytettdva varoen tainiitd voi olla syytd vilttdd Mitoxantron Ebewe -hoidon aikana. Jos
otat jotakin niistd, ladkéri voi katsoa tarpeelliseksi maériti sinulle vaihtoehtoisen lddkkeen.

Sinun on my0s kerrottava ladkérille, jos kédytétjo Mitoxantron Ebewed ja sinulle méératiin uusi lidke,
jota etvield ole ottanut yhtd aikaa Mitoxantron Ebewe -valmisteen kanssa.

Rokotukset ja immunisaatiot (suoja rokotteen sisdltimid aineita vastaan) eivit ehké tehoa Mitoxantron
Ebewe -hoidon aikana eivétkd kolmeen kuukauteen hoidon pééttymisen jilkeen.

Raskaus, imetys ja he delmiillis yys
Jos olet raskaana taiimetét, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy ladkarilta
tai apteekista neuvoa ennen kuin sinulle annetaan tété ladketta.

Raskaus

Mitoxantron Ebewe voi aiheuttaa vahinkoa syntyméittomélle lapselle. Siksi sinun on viltettdva raskaaksi
tulemista. Mitoxantron Ebewe -valmistetta ei saa kidyttdd raskauden aikana multippeliskleroosin hoitoon
(erityisesti raskauden ensimmdisten kolmen kuukauden aikana). Jos tulet raskaaksi Mitoxantron

Ebewe -hoidon aikana, sinun on vélittdmésti kerrottava lidkérille ja lopetettava Mitoxantron

Ebewe -hoito.

Sinun on viltettiva raskaaksitulemista. Miesten on kidytettdvi tehokasta ehkéisyd hoidon aikana ja
vahintddn kuusi kuukautta hoidon paittymisen jilkeen. Naisten, jotka voivat tulla raskaaksi, on tehtidva
negatiivinen raskaustesti ennen jokaista annosta ja kéytettdva tehokasta ehkdisyd hoidon aikana ja
véahintddn neljd kuukautta Mitoxantron Ebewe -hoidon pdéttymisen jilkeen.

Imetys
Mitoxantron Ebewe erittyy rintamaitoon ja voi aiheuttaa lapsellesi vakavia reaktioita. Rintaruokinta on
lopetettava mitoksantronin kéyton ajaksi ja vield kuukauden ajaksi viimeisestd annostelusta.

Hedelmdllisyys

Mitoxantron Ebewe voi lisdtd ohimenevin tai pysyvan kuukautisten poisjdénnin (amenorrea) riskid
naisilla, jotka voivat tulla raskaaksi. Siksi sinun on keskusteltava ldékérisi kanssa, jos suunnittelet
raskautta tulevaisuudessa; munasolujasi voi olla syyti pakastaa. Miehilld tietoja eiole saatavilla.
Urospuolisilla eldimilld havaittin kuitenkin kivesvaurioita ja siittidsolujen véhenemisti.

Ajaminen ja koneiden kaytto



Mitoxantron Ebewe -valmisteella on vihdinen vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn. Syynd ovat
mahdolliset haittavaikutukset, kuten sekavuus ja visyneisyys (ks. kohta 4).
Jos kirsit ndistd haittavaikutuksista, &l4 aja ajoneuvoja ja/tai kdyta koneita.

Ladke voi heikentdd kykyé kuljettaa moottoriajoneuvoa taitehdé tarkkaa keskittymistd vaativia tehtavid.
On omalla vastuullasi arvioida, pystytko ndihin tehtdviin lidkehoidon aikana. Ladkkeen vaikutuksia ja
haittavaikutuksia on kuvattu muissa kappaleissa. Lue koko pakkausseloste opastukseksesi. Keskustele
ladkarin tai apteekkihenkilokunnan kanssa, jos olet epdvarma.

Mitoxantron Ebe we sisiltii natriumia

10 mg/5 ml injektiopullo:

Tama ladkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per injektiopullo eli sen voidaan sanoa olevan
natriumiton”.

20 mg/10 ml injektiopullo:

Tama ladkevalmiste sisdltdd 34,14 mg natriumia (ruokasuolan toinen ainesosa) per injektiopullo. Tama
vastaa 1,7 %:a suositellusta natriumin enimméisvuorokausiannoksesta aikuiselle.

3.  Miten Mitoxantron Ebewe -valmis tetta kéytetéiin

Mitoxantron Ebewe -valmistetta annetaan sinulle sellaisen lddkérin valvonnassa, jolla on kokemusta
solunsalpaajien kéytostd. Se tiytyy aina antaa infuusiona laskimoon (tiputuksena suoneen) ja aina
laimentaa ennen kayttod. Infuusioneste voi vuotaa suonesta kudokseen (ekstravasaatio). Jos ndin tapahtuu,
tiputus on lopetettava ja aloitettava uudelleen tiputtamalla toiseen suoneen. Viltd Mitoxantron

Ebewe -liuoksen kontaktia, erityisesti joutumista iholle, limakalvolle (kosteille alueille, kuten suun
sisdpinnalle) ja silmiin.

Ladkari laskee yksilollisen Mitoxantron Ebewe -annoksen.

Suositeltu annos perustuu kehosi pinta-alaan, joka lasketaan neliometreind (m?) pituuteesi ja painoosi
perustuen. Lisdksi verikokeita tehdddn sddnnollisesti hoidon aikana. Ladkkeen annostelua muokataan
néiden testien tulosten perusteella.

Tavanomainen annos on:

Metastasoitunut rintasydpd, non-Hodgkin-lymfooma

Jos Mitoxantron Ebewe -valmistetta kdytetddn yksin:

Mitoxantron Ebewe -valmisteen suositeltu aloitusannos on 14 mg/m? kehon pinta-alaa kohti, ja se
annetaan yhtend annoksena laskimoon, joka voidaan toistaa 21 pdivdn vélein, jos veriarvosi ovat
palautuneet hyviksyttiville tasolle.

Potilailla, joilla on esim. aiemman kemoterapian tai huonon yleiskunnon takia riittdméattomét
luuydinvarannot, suositellaan pienempdd aloitusannosta (12 mg/m? tai vihemmén).

Laakarisi padttda tarkalleen, minkdlaisen annoksen tarvitset seuraavaksi.

Perdkkédiset annokset voivat yleensé olla keskenédédn yhté suuria, jos valkosolujen ja verihiutaleiden méaara
on 21 péivin kuluttua hoidosta palautunut normaalille tasolle.

Yhdistelmdhoito (jos kdytetddn yhdessd muiden aineiden kanssa):

Mitoxantron Ebewe -valmistetta on annettu osana yhdistelmihoitoa. Mitoxantron Ebewe -valmisteen ja
muiden solunsalpaajien, mukaan lukien syklofosfamidin ja 5-fluorourasiilin tai metotreksaatin ja
mitomysiini C:n, yhdistelmien on osoitettu olevan tehokkaita metastasoituneessa rintasyovéssa.



Mitoxantron Ebewe -valmistetta on myds kidytetty monenlaisina yhdistelmind non-Hodgkin-lymfoomassa;
tiedot ovat kuitenkin talld hetkelld rajallisia, eiké erityistd annosteluohjelmaa voida suositella.

Seuraavaa ohjetta voidaan kéyttdéd, kun Mitoxantron Ebewe -valmistetta kidytetidn yhdessd muiden
solunsalpaajien kanssa: sen aloitusannosta on laskettava 2—4 mg/m? yksildékehoidossa suositeltuihin
annoksiin ndahden.

Akuutti myelooinen leukemia

Jos lddkettd kdytetddn yksin taudin uusiutuessa:

Suositeltu annos elpymévaiheen aikaansaamiseksi on 12 mg/m? kehon pinta-alaa kohti, ja se annetaan
yhtend péivittdisend annoksena laskimoon viitend péivina perdkkéin (yhteensd 60 mg/m’ viiden péivin
aikana).

Jos lddkettd kiytetddn yhdessd muiden syopélddkkeiden kanssa:

Ladkarisi padttda tarkalleen, minkdlaisen annoksen tarvitset. Tatd annosta on ehké tarpeen muuttaa:

- jos lddkeyhdistelmd vdhentdd valko- ja punasolujen sekd verihiutaleiden tuotantoa luuytimessa
enemméin kuin Mitoxantron Ebewe yksin.

- jos sinulla on vakavia maksa- tai munuaisongelmia.

Blastikriisin hoito (kroonisessa) myelooisessa leukemiassa

Yksin kdytettynd taudin uusiutuessa

Suositeltu annos relapsivaiheessa on 10—12 mg/m? kehon pinta-alaa kohti, ja se annetaan yhteni
péivittdisend annoksena laskimoon viitend péivand perdkkiin (yhteensd 5060 mg/m?).

Edennyt kastraatioresistentti eturauhassyopd

Mitoxantron Ebewe -valmisteen suositeltu annos on 12—14 mg/m?, joka annetaan lyhyend infuusiona
laskimoon 21 péivin vilein yhdessé pienten suun kautta annettavien kortikosteroidiannosten kanssa
(hormonilddkkeitd, jotka heikentdvit immuunijirjestelmad).

Multippeliskleroosi
Mitoxantron Ebewe -valmistetta annetaan sinulle sellaisen lddkérin valvonnassa, jolla on kokemusta
solunsalpaajien kdytostd multippeliskleroosin hoidossa.

Suositeltu mitoksantroniannos on yleensd 12 mg/m? kehon pinta-alaa kohti, joka annetaan laskimoon
lyhyend (noin 5—15 minuutin) infuusiona, joka voidaan toistaa 1-3 kuukauden vélein. Elinikdinen
kumulatiivinen enimméisannos ei saa ylittdd 72 mg/n?’.

Jos mitoksantronia annostellaan toistuvasti, muutoksia annostelussa ohjaa veren valko- ja punasolujen ja
verihiutaleiden méadrdssi tapahtuvan vihenemisen aste ja kesto.

Likkait potilaat

Idkkadn potilaan annos on valittava annosalueen alemmasta padstéd maksan, munuaisten ja sydimen
toiminnassa mahdollisesti tapahtuneen heikkenemisen, mahdollisen sairauden tai muilla ladkevalmisteilla
tapahtuvan hoidon takia.

Jos sinulla on kysymyksid tdmén ladkkeen kdytostd, kddnny ladkarin, apteekkihenkildkunnan tai
sairaanhoitajan puoleen.

4. M ahdollis et haittavaikutukset

Kuten kaikki ladkkeet, timédkin lddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan nitd saa.



Vakavimmat haittavaikutukset ovat sydimeen kohdistuvat vauriot (sydidntoksisuus) ja myelosuppressio
(lauytimen toiminnan heikkeneminen). Jotkin haittavaikutukset voivat olla vakavia.
Kerro vilittomdsti lddkdrille, jos huomaat jotain seuraavista:

Jos ihosi kalpenee ja tunnet olosi heikoksi tai tulet dkillisesti hengdstyneeksi, se voi olla merkki
punasolujen vihenemisesti

Epétavallinen mustelmien ilmestyminen tai verenvuoto, kuten veren yskiminen, verta
oksennuksessa tai virtsassa tai musta uloste (mahdollinen merkki verihiutaleiden vdahenemisesti)
Uusi tai paheneva hengitysvaikeus

Rintakipu, hengistyneisyys, muutokset syddmenlyonneissd (nopea tai hidas), nesteen kertyminen
(turvotus) nilkoissa tai jaloissa (mahdollisia merkkejé tai oireita sydédnongelmista)

Vaikea kutiseva ihottuma (nokkosihottuma), késien, jalkaterien, nilkkojen, kasvojen, huulten, suun
tai nielun turvotus (joka voi vaikeuttaa nielemisté tai hengittdmistd) tai pyorryttédvé olo, ndméa voivat
olla merkkeja vakavasta allergisesta reaktiosta

Kuume tai infektiot.

Syopipotilaille:

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

Infektiot

Alhainen punasolujen lukuméédrid, joka voi aiheuttaa visyneisyyttd ja hengistyneisyyttd (anemia).
Voi vaatia verensiirron.

Alhainen erityisten valkosolujen lukumééré (neutrofiilit ja leukosyytit)

Pahoinvointi

Oksentelu

Hiustenlidhto

Yleiset (voi esiintyi enintéiin 1 kayttajalli 10:sti)

Alhainen verihiutaleiden lukumddrd — joka voi aiheuttaa verenvuotoa ja mustelmia
Alhainen erityisten valkosolujen lukuméaéra (granulosyytit)

Visyneisyys, heikkous ja energian puute

Ruokahalun vdheneminen

Sydénkohtaus

Hengistyneisyys

Ummetus

Ripuli

Suun ja huulten tulehdus

Kuume

Kongestiivinen sydidmen vajaatoiminta (vakava tila, jossa sydin ei pysty endd pumppaamaan
tarpeeksi verta)

Melko harvinaiset (voi esiintyi e nintiiin 1 kayttijilld 100:sta)

Luuytimen toiminnan heikkeneminen. Luuytimesi toiminta voi olla voimakkaammin heikentynyt tai
heikentynyt pitemmén aikaa, jos olet saanut solunsalpaajahoitoa tai sddehoitoa.

Riittdméton verisolujen tuotanto luuytimessd (luuytimen vajaatoiminta)

Epdnormaali valkosolujen lukumééra

Vaikea allerginen reaktio (anafylaktinen reaktio, mukaan lukien anafylaktinen sokki) — voit saada
dkillisen kutisevan ihottuman (nokkosihottuman) tai késien, jalkaterien, nilkkojen, kasvojen,
huulten, suun tai nielun turvotusta, joka voi vaikeuttaa nielemistd tai hengittdmisté, tai tuntea
pyorryttavaa oloa.

Yldhengitysteiden infektiot

Virtsatieinfektiot

Verenmyrkytys (sepsis)



- Mikro-organismien aiheuttamat infektiot, jotka eivdt normaalisti aiheuta sairauksia, kun
immuunijirjestelmd on terve (opportunistiset infektiot)

- Valkosolusyopéd (akuutti myelooinen leukemia)

- Luuytimen poikkeavuus, jonka takia muodostuu epdanormaaleja verisoluja, mikd johtaa leukemiaan
(myelodysplastinen oireyhtyma)

- Painon vaihtelu

- Metaboliset hdiriét (tuumorinhajoamisoireyhtymé)

- Ahdistuneisuus

- Sekavuus

- Péaansarky

- Kihelméivd tunne

- Epésddnnollinen syddmen rytmi tai hidas syddmen rytmi

- Epédnormaali syddmen elektrokardiogrammi

- Veritilavuus, jonka syddmen vasen kammio pystyy pumppaamaan, on pienentynyt ilman oireita

- Mustelmat

- Voimakas verenvuoto

- Matala verenpaine

- Vatsakipu

- Verenvuoto mahassa tai suolessa, johon voi Littyd verta oksennuksessa, verta ulostamisen
yhteydessa tai musta tervainen uloste

- Limakalvotulehdus

- Haimatulehdus

- Maksan poikkeavuudet

- Thotulehdukset (punoitus)

- Poikkeavuudet kynsissd (esim. kynnen irtoaminen kynsipedistd, muutokset kynnen pinnassa ja
rakenteessa)

- Thottuma

- Muutokset siminvalkuaisten virissi

- Thon vérjaytyminen

- Nesteen vuotaminen ympardividn kudokseen (ekstravasaatio):
o Punoitus (eryteema)

Turvotus

Kipu

Polttava tunne ja/tai thon vérjaytyminen

Kudoksen solujen kuoleminen, jonka takia kuolleita soluja voi olla tarpeen poistaa ja

suorittaa ihonsiirto

- Maksan ja munuaisten toimintaa kartoittavien verikokeiden epénormaalit tulokset (kohonneet
aspartaattiaminotransferaasitasot, kohonnut veren kreatiniini- ja ureatyppipitoisuus)

- Munuaisvaurio, joka aiheuttaa turvotusta ja heikkoutta (nefropatia)

- Virtsan virjaytyminen

- Turvotus (edeema)

- Makuhéiriot

- Kuukautisten epdnormaali poisjdénti (amenorrea)

O O O O

Harvinaiset (voi esiintyi enintéiin 1 kayttajillid 1 000:sta)
- Sydénlihasvaurio, joka estdd sydantd pumppaamasta kunnolla (kardiomyopatia)
- Keuhkokuume (pneumonia)

M S-tautipotilaille :

Hyvin yleiset (voi esiintyi yli 1 kéyttijilla 10:sti)
- Infektiot, myos yldhengitysteiden infektiot ja virtsatieinfektiot
- Pahoinvointi



Hiustenldhto
Kuukautisten epdnormaali poisjaénti (amenorrea)

Yleiset (voi esiintyé enintiin 1 kayttijialla 10:sta)

Alhainen punasolujen lukuméiri, joka voi aiheuttaa visyneisyyttd ja hengéstyneisyyttd (anemia).
Saatat tarvita verensiirron.

Alhainen erityisten valkosolujen lukuméérd (granulosyytit ja leukosyytit)

Ummetus

Oksentelu

Ripuli

Suun ja huulten tulehdus

Epdnormaali valkosolujen lukumééra

Paansirky

Epédséddnnollinen syddmen rytmi

Epdnormaali syddmen elektrokardiogrammi

Veritilavuus, jonka syddmen vasen kammio pystyy pumppaamaan, on pienentynyt ilman oireita
Maksan toimintaa kartoittavien verikokeiden epdnormaalit tulokset (kohonneet
aspartaattiamiotransferaasiarvot)

Melko harvinaiset (voi esiintyi e nintiiin 1 kayttijillid 100:sta)

Keuhkokuume (pneumonia)

Verenmyrkytys (sepsis)

Mikro-organismien aiheuttamat infektiot, jotka eivédt normaalisti aiheuta sairauksia, kun
immuunijirjestelmd on terve (opportunistiset infektiot)

Valkosolusyopa (akuutti myelooinen leukemia)

Luuytimen poikkeavuus, jonka takia muodostuu epédnormaaleja verisoluja, miké johtaa leukemiaan
(myelodysplastinen oireyhtyma)

Riittdmédton verisolujen tuotanto huytimessd (luuytimen vajaatoiminta)

Luuytimen toiminnan heikkeneminen. Luuytimen toiminta voi olla voimakkaammin heikentynyt tai
heikentynyt pitemmén aikaa, jos olet saanut solunsalpaajahoitoa taisédehoitoa.

Alhainen verihiutaleiden lukuméérd — joka voi aiheuttaa verenvuotoa ja mustelmia

Alhainen erityisten valkosolujen lukumaérd (neutrofiilit)

Vaikea allerginen reaktio (anafylaktinen reaktio, mukaan lukien anafylaktinen sokki) — voit saada
dkillisen kutisevan ihottuman (nokkosihottuman) tai késien, jalkaterien, nilkkojen, kasvojen,
huulten, suun tai nielun turvotusta, joka voi vaikeuttaa nielemistd tai hengittdmisté, tai tuntea
pyorryttiavia oloa.

Ruokahalun véiheneminen

Painon vaihtelu

Ahdistuneisuus

Sekavuus

Kihelméivd tunne

Visyneisyys, heikkous ja energian puute

Vakava tila, jossa sydédn ei pysty endd pumppaamaan tarpeeksi verta (kongestiivinen sydiamen
vajaatoiminta)

Sydénlihasvaurio, joka estidd syddntd pumppaamasta kunnolla (kardiomyopatia)

Hidastunut syddmen rytmi

Sydénkohtaus

Epétavalliset mustelmat

Voimakas verenvuoto

Matala verenpaine

Hengistyneisyys

Vatsakipu



- Verenvuoto mahassa tai suolessa, johon voi liittyd verta oksennuksessa, verta ulostamisen
yhteydessa tai musta tervainen uloste

- Limakalvotulehdus

- Haimatulehdus

- Maksan poikkeavuudet

- Poikkeavuudet kynsissd (esim. kynnen irtoaminen kynsipedistd, muutokset kynnen pinnassa ja
rakenteessa)

- Thottuma

- Muutokset silménvalkuaisten varissa

- Thon vérjaytyminen

- Nesteen vuotaminen ympardivdadn kudokseen (ekstravasaatio):
o) Punoitus (eryteema)

Turvotus

Kipu

Polttava tunne ja/tai thon virjaytyminen

Kudoksen solujen kuoleminen, jonka takia kuolleita soluja voi olla tarpeen poistaa ja

suorittaa ihonsiirto

- Maksan ja munuaisten toimintaa kartoittavien verikokeiden epanormaalit tulokset (kohonnut veren
kreatiniini- ja ureatyppipitoisuus)

- Munuaisvaurio, joka aiheuttaa turvotusta ja heikkoutta (nefropatia)

- Virtsan véirjaytyminen

- Turvotus (edeema)

- Kuume

- Akkikuolema

0 O O O

Harvinaiset (voi esiintyi e nintéiin 1 kayttijilld 1 000:sta)
Ei ole.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerroniistd lddkérille, apteekkihenkilokunnalle taisairaanhoitajalle. Tadma
koskee myo6s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tissé pakkausselosteessa. Voit
ilmoittaa haittavaikutuksista myds suoraan (ks. yhteystiedot alla). Ilmoittamalla haittavaikutuksista voit
auttaa saamaan enemman tietoa timén lidkevalmisteen turvallisuudesta.

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea

Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri
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5.  Mitoxantron Ebe we -valmisteen silyttiiminen
Ei lasten ulottuville eiké nékyville.

Ali kilyti titi Eiketti etiketissd mainitun viimeisen kiyttopdiviméirin (EXP) jilkeen. Viimeinen
kayttopdivimadra tarkoittaa kuukauden viimeistd pdivaa.

Tama lddke ei vaadi erityisid siilytysolosuhteita.
Konsentraatti on laimennettava vilittomésti ensimméisen avaamisen jilkeen.

Laimennettu liuos sdilyy 24 tuntia huoneenlimmdssé ja enintdén 3 paivad 2—8 °C:ssa.



Mikrobiologiselta kannalta laimennettu lddkevalmiste tulee kéyttdd vilittomasti. Jos liuosta eikdytetd
valittdmasti, sdilytysaika ja kdyttod edeltdvét sdilytysolosuhteet ovat kdyttijan vastuulla eivitka
normaalisti saa ylittdd 24 tuntia 2—8 °C:ssa, ellei laimennusta ole tehty kontrolloiduissa ja validoiduissa
aseptisissa olosuhteissa.

Laskkeitd ei pidd heittdd viemariin eikd havittdd talousjitteiden mukana. Kysy kidyttdmattomien
ladkkeiden hévittimisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Mitia Mitoxantron Ebewe sisaltaa

- Vaikuttava aine on mitoksantroni (hydrokloridina). Yksi millilitra sisdltid 2 mg mitoksantronia
(hydrokloridina).

- Muut aineet ovat natriumkloridi, natriumasetaatti, vikeva etikkahappo, natriumsulfaatti,
kloorivetyhappo (pH:n sddtimiseen) ja injektionesteisiin kdytettdva vesi.

Liasdkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot

Mitoxantron Ebewe on kirkas, sininen liuos, jossa eiole hiukkasia. Tdma lddkevalmiste on pakattu
varittomim, lasisiin injektiopulloihin ja koteloon. 5 millilitran injektiopullo sisdltdd 10 mg mitoksantronia
ja 10 millilitran injektiopullo 20 mg mitoksantronia. 1,5 tai 10 samanlaista injektiopulloa on pakattu
yhteen pahvikoteloon.

Pakkauskoot: 1 x 5ml, 5x5ml 10 x5ml, 1 x 10 ml 5x 10 ml ja 10 x 10 mL
Kaikkia pakkauskokoja ei vilttimétti ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Mpyyntiluvan haltija:

Ebewe Pharma Ges. M.b. H Nfg. KG, Mondseestrasse 11,4866 Unterach, Itdvalta
Valmistaja:

Ebewe Pharma Ges. M.b. H Nfg. KG, Mondseestrasse 11,4866 Unterach, Itdvalta
tai

Fareva Unterach GmbH, Mondseestrasse 11, 4866 Unterach, Itdvalta

Lisdtietoja tdsti ladkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Paikallinen edustaja
Sandoz A/S, Edvard Thomsens Vej 14, 2300 Kéopenhamina S, Tanska

Téamé pakkausseloste on tarkis tettu viimeksi 15.06.2021



Bipacksedel: Information till anvindaren
Mitoxantron Ebe we 2 mg/ml koncentrat till infusions vitska, 16sning
mitoxantron (som hydroklorid)

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar anvinda detta liike medel. Den innehaller

information som ir viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva lisa den igen.

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

- Om du far biverkningar, tala med ldkare eller sjukskoterska. Detta géller 4ven eventuella
biverkningar som inte nimns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande

Vad Mitoxantron Ebewe ar och vad det anvinds for

Vad du behover veta innan du anvinder Mitoxantron Ebewe
Hur du anviander Mitoxantron Ebewe

Eventuella biverkningar

Hur Mitoxantron Ebewe ska forvaras

Forpackningens innehéll och 6vriga upplysningar

AN i

1. Vad Mitoxantron Ebewe ir och vad det anvinds for

Mitoxantron Ebewe innehaller den aktiva substansen mitoxantron. Mitoxantron Ebewe tillhér en grupp
lakemedel som kallas cytostatika eller cancerlikemedel. Det ingér dveni en undergrupp av
cancerlikemedel som kallas antracykliner. Mitoxantron Ebewe forhindrar cancerceller fran att vixa, vilket
gor att de sa smaningom dor. Lakemedlet hAmmar ocksd immunsystemet och anvénds av denna anledning
for att behandla en sérskild form av multipel skleros i de fall det inte finns nidgra andra
behandlingsalternativ.

Mitoxantron Ebewe anvénds vid behandling av:

- avancerad (metastaserande) brostcancer

- en form av lymfkértelcancer (non-Hodgkins lymfom)

- en form av blodcancer ddr benmérgen (den svampartade vdvnaden inuti de stora skelettbenen)
tillverkar for manga vita blodkroppar (akut myeloisk leukemi)

- en typ av cancer hos de vita blodkropparna (kronisk myeloisk leukemi) i ett stadium dér det &r svart
atthdlla antalet vita blodkroppar under kontroll (blastkris). Mitoxantron Ebewe anvinds i
kombination med andra likemedel for detta anvindningsomrade

- smérta orsakad av prostatacanceriett langt framskridet skede och da i kombination med
kortikosteroider (kortison)

- multipel skleros (MS) med mycket aktiva aterfall forknippad med snabb utveckling av
funktionsnedsattning i de fall det inte finns nagra andra behandlingsalternativ (se avsnitt 2 och 3).

Mitoxantron som finns i Mitoxantron Ebewe kan ocksa vara godkénd for att behandla andra sjukdomar
som inte ndmns i denna produktinformation. Fraga likare, apoteks- eller annan hélso- och
sjukvardspersonal om du har ytterligare fragor och folj alltid deras instruktion.

2. Vad du behover veta innan du anvinder Mitoxantron Ebe we

Anvind inte Mitoxantron Ebe we



- om du &r allergisk mot mitoxantron eller ndgot annat innehallsdémne i detta likemedel (anges i
avsnitt 6)

- om du dr allergisk mot sulfit

- om du har en form av astma (bronkialastma) med sulfitallergi

- om du ammar (se avsnittet ”Graviditet och amning”).

For anvindning som behandling av multipel skleros (MS):

- om du &r gravid.

Varningar och forsiktighet
Mitoxantron Ebewe ska ges under 6verinseende av en specialistlikare med erfarenhet av anvindning av
cytostatika eller cancerlikemedel (cytotoxisk kemoterapi).

Mitoxantron Ebewe ska ges som en langsam och fritt flytande infusion (dropp) i en ven.

Mitoxantron Ebewe far inte ges under huden (subkutant), i en muskel (intramuskulirt) eller i en artir
(intraarteriellt). Svéra lokala védvnadsskador kan uppstd om Mitoxantron Ebewe ldcker ut i omgivande
vavnad (sé kallad extravasering) ndr det ges.

Mitoxantron Ebewe far inte heller injiceras i ryggméargsvétskan (intratekal injektion), eftersom detta kan
leda till svara skador med permanent funktionsnedséttning.

Tala med likare, apotekspersonal eller s jukskoterska innan du tar Mitoxantron Ebewe om du:

- har leverproblem

- har njurproblem

- har anvint Mitoxantron Ebewe tidigare

- har hjartproblem

- tidigare har fatt strdlbehandling av brostkorgen

- anvénder likemedel som péaverkar hjirtat

- tidigare har behandlats med antracykliner eller antracendioner, sdsom daunorubicin eller
doxorubicin

- har problem med benmérgen eller om du har daligt allméntillstind

- har en infektion. Eventuella infektioner ska behandlas innan du anvénder Mitoxantron Ebewe

- ska vaccineras eller immuniseras under behandlingen. Vaccinationer och immuniseringar kanske
inte har avsedd effekt under behandlingen med Mitoxantron Ebewe och i 3 manader efter avslutad
behandling

- ar gravid eller om du och din partner forsoker att bli gravida

- ammar. Du ska sluta amma mnnan du tar Mitoxantron Ebewe

Tala omedelbart om for likaren, apotekspersonalen eller sjukskéterskan om du far ndgot av foljande

tecken eller symtom under behandlingen med Mitoxantron Ebewe:

- feber, infektioner, oforklarliga blodningar eller blamérken, svaghetskénsla eller om du [itt blir
uttrottad

- andfaddhet (dven nattetid), hosta, vitskeansamling (svullnad) i fotlederna eller benen, hjartfladder
(oregelbunden hjartrytm). Detta kan intrdffa antingen under behandlingen eller méanader till &r efter
att behandlingen med Mitoxantron Ebewe har avslutats.

Lékaren kan behova justera behandlingen eller avbryta den, antingen tillfélligt eller for gott.

Blodprover fore och under behandlingen med Mitoxantron Ebewe

Mitoxantron Ebewe kan paverka antalet blodkroppar. Innan du startar och under behandlingen med
Mitoxantron Ebewe far du limna blodprover for att kontrollera dina blodkroppar. Vid foljande tillstand
kommer likaren att ordinera tétare blodprovskontroller for atti synnerhet rdkna antalet vita blodkroppar
(neutrofila leukocyter) i blodet:



o om du har lagt antal av en sérskild typ av vita blodkroppar (neutrofiler) (firre 4n 1 500 celler/mm)
o om du anvinder hoga doser av Mitoxantron Ebewe (mer én 14 mg/m’ per dag i 3 dagar).

Hjartfunktionen kontrolleras fore och under be handlingen med Mitoxantron Ebewe

Mitoxantron Ebewe kan skada hjértat och orsaka forsdmrad hjirtfunktion eller, i allvarligare fall,

hjirtsvikt. Du drabbas littare av dessa biverkningar om du tar hogre doser av Mitoxantron Ebewe eller:

o om du har hjértproblem

o om du tidigare har fatt stralbehandling av brostkorgen

o om de redan anvénder andra likemedel som paverkar hjértat

o om du tidigare har behandlats med antracykliner eller antracendioner, sdsom daunorubicin eller
doxorubicin.

Likaren kommer att kontrollera din hjdrtfunktion innan du borjar med Mitoxantron Ebewe och
regelbundet under behandlingen. Om du far Mitoxantron Ebewe for att behandla multipel skleros kommer
lakaren att kontrollera din hjartfunktion nnan du borjar behandlingen, fore varje efterféliande dos och
arligen i upp till 5 ar efter avslutad behandling.

Akut myeloisk leukemi (AML) och myelodysplastiskt syndrom

En grupp av cancerlikemedel (topoisomeras I[-hdmmare), dir Mitoxantron Ebewe ingér, kan orsaka

foljande sjukdomar nér de anvinds var for sig men i synnerhet i kombination med annan cytostatika,

cancerlikemedel och/eller strilbehandling:

. cancer i vita blodkroppar (akut myeloisk leukemi, AML)

. benmérgsrubbningar som orsakar onormalt formade blodkroppar och leder till leukemi
(myelodysplastiskt syndrom)

Missfirgning av urin och vivnader
Mitoxantron kan orsaka en bldgron missfargning av urinen i 24 timmar efter infusionen. Aven en blaaktig
missfargning av 6gonvitorna, huden och naglarna kan férekomma.

Gravidite tsskydd hos mén och kvinnor

Min far nte gora sin kvinnliga partner gravid och méste anvinda preventivmedel under behandlingen och
i minst 6 manader efter avslutad behandling. Kvinnor som kan fi barn ska uppvisa ett negativt
graviditetstest fore varje dos och anvénda ett effektivt preventivmedel under behandlingen och i minst 4
ménader efter avslutad behandling. Om detta likemedel anviands under graviditeten eller om du blir gravid
under tiden som du tar detta likemedel ska du meddela ldkaren, eftersom det kan imnebéra en risk for
fostret.

Fertilitet
Detta lakemedel kan 6ka risken for tillfdllig eller permanent utebliven menstruation (amenorré) hos
kvinnor som kan fa barn.

Barn och ungdomar
Det finns enbart liten erfarenhet av anvéndning till barn och ungdomar.

Ge inte detta likemedel till barn och ungdomar fran fodseln upp till 18 ars alder, eftersom sidkerhet och
effekt hos barn och ungdomar inte har faststillts.

Andra liikemedel och Mitoxantron Ebewe
Tala om for likare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan ténkas ta andra likemedel.

Det ar sarskilt viktigt att du anger om du anvéinder ndgot av foljande likemedel:

Likemedel som kan 6ka risken for biverkningar med Mitoxantron Ebewe:



- Likemedel som kan skada hjértat (t.ex. antracykliner)

- Likemedel som himmar benmérgsproduktionen av blodkroppar och blodplittar (myelosuppressiva
substanser)

- Likemedel som himmar immunsystemet (immunsuppressiva substanser)

- Antivitamin K, i synnerhet om du tar Mitoxantron Ebewe som behandling av cancer

- Topoisomeras II-hdmmare (en grupp cancerlikemedel, ddribland mitoxantron) i kombination med
annan cytostatika, cancerlikemedel och/eller strdlbehandling. Dessa kan orsaka:
o cancer i vita blodkroppar (akut myeloisk leukemi, AML)
o benmérgsrubbningar som orsakar onormalt formade blodkroppar och leder till leukemi

(myelodysplastiskt syndrom).

Fraga din likare eller apotekspersonal om du ar osdker pd om nagot av dina likemedel &r ett av de
lakemedel som anges i listan ovan.

Dessa likemedel ska anvindas med forsiktighet eller kan behdva undvikas under behandlingen med
Mitoxantron Ebewe. Om du tar ndgot av dessa kan likaren behova ordinera ett alternativt likemedel till
dig.

Du ska ocksa tala om for likaren om du redan anvénder Mitoxantron Ebewe och du fér ett nytt Eikemedel
som du inte redan har anvént tillsammans med Mitoxantron Ebewe.

Vaccinationer och immuniseringar (skydd mot vaccinationssubstanserna) kanske inte fungerar under
behandlingen med Mitoxantron Ebewe och i tre manader efter avslutad behandling.

Graviditet, amning och fertilitet
Om du ér gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, rddfraga likare eller
apotekspersonal innan du far detta likemedel.

Graviditet

Mitoxantron Ebewe kan skada ditt ofodda barn. Dérfor ska du undvika att bli gravid under behandlingen.
Mitoxantron Ebewe far inte anvindas som behandling mot multipel skleros om du &r gravid (sarskilt inte
under graviditetens tre forsta ménader). Om du blir gravid under tiden du behandlas med Mitoxantron
Ebewe ska du omedelbart tala om detta for din likare och avbryta behandlingen med Mitoxantron Ebewe.

Du ska undvika attbli gravid. Midn maste anvénda ett effektivt preventivmedel under behandlingen ochi
minst 6 manader efter avslutad behandling. Kvinnor som kan fa barn ska uppvisa ett negativt
graviditetstest fore varje dos och anvénda ett effektivt preventivmedel under behandlingen och i minst 4
manader efter avslutad behandling.

Amning
Mitoxantron Ebewe utsondras i brostmjolk och kan orsaka allvarliga biverkningar hos ditt barn. Du far
inte amma under tiden som du anvdnder mitoxantron ochi upp till en minad efter att den sista infusionen

givits.

Fertilitet

Mitoxantron Ebewe kan 6ka risken for tillfillig eller permanent utebliven menstruation (amenorré) hos
kvinnor som kan fa barn. Du ska dérfor tala med din likare om du planerar att skaffa barni framtiden. Du
kan da behova frysforvara dgg. For mén saknas det data. Hos handjur har dock skador pé testiklarna och
minskat antal spermier observerats.

Korforméga och anvindning av maskiner
Mitoxantron Ebewe har en mindre effekt pa formagan att framfora fordon och anvénda maskiner. Detta
beror pa eventuella biverkningar, sdsom forvirring och trétthet (se avsnitt 4).



Kor inte niagot fordon och anvind inte maskiner om du fir ndgon av dessa biverkningar.

Du ér sjilv ansvarig for att bedoma om du 4r 1 kondition att framf6éra motorfordon eller utféra arbeten som
kraver skarpt uppmérksamhet. En av faktorerna som kan paverka din formaga i dessa avseenden dr
anviandning av likemedel pa grund av deras effekter och/eller biverkningar. Beskrivning av dessa effekter
och biverkningar finns iandra avsnitt. Lids darfor all information i denna bipacksedel for vigledning.
Diskutera med likare eller apotekspersonal om du dr osdker.

Mitoxantron Ebe we inne hiller natrium

10 mg/5 ml injektionsflaska:

Detta lakemedel innehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per injektionsflaska, d.v.s. &r ndst intill
“natriumfritt”.

20 mg/10 ml injektionsflaska:

Detta likemedel innehéller 34,14 mg natrium (huvudingrediensen i koksalt/bordssalt) per injektionsflaska.
Detta motsvarar 1,7 % av hogsta rekommenderat dagligt intag av natrium for vuxna.

3. Hur du anvinder Mitoxantron Ebe we

Du kommer att fa Mitoxantron Ebewe under 6verinseende av en specialistlikare med erfarenhet av
cytostatika eller cancerlikemedel. Likemedlet ska alltid ges som en intravends infusion (i en ven) och ska
alltid spidas innan anvéndning. Infusionsvétskan kan licka ut frdn venen i omgivande védvnad
(extravasering). Om detta hander maste infusionen avbrytas och pabdrjas i en annan ven.

Undvik direktkontakt med Mitoxantron Ebewe, sdrskilt via hud, slemhinnor och 6gon.

Dosen av Mitoxantron Ebewe anpassas individuellt av din lidkare.

Dosen baseras pa din kroppsyta métt i kvadratmeter (m’) och som riknas ut med hjilp av lingd och vikt.
Blodprov kommer dessutom att tas regelbundet under behandlingen. Dosen av likemedlet kommer att
anpassas beroende pé resultatet av dessa blodprov.

Vanlig dos ar:

Metastaserande brostcancer, non-Hodgkins lymfom

Nir enbart Mitoxantron Ebewe anvénds:

Den rekommenderade startdosen dr 14 mg/m’ kroppsyta, given som en intravends engéngsdos. Detta kan
upprepas med 21 dagars mellanrum om dina blodvarden har atergatt till godtagbara nivaer.

Om du har benmérgsproblem, till exempel pa grund av tidigare cytostatika, cancerlikemedel eller daligt
almintillstdnd, bor du fa en ligre dos forsta gangen, 12 mg/m’ eller mindre.

Din ldkare bestimmer den fortsatta doseringen.

For efterfollande kurer kan den tidigare dosen oftast upprepas om antalet vita blodkroppar och blodpléttar
har atergdtt till normala nivaer efter 21 dagar.

Vid kombinationsbehandling (om det anvinds med andra likemedel):

Mitoxantron Ebewe har givits som en del i kombinationsbehandlingar. Vid metastaserande brostcancer har
kombinationer med andra cytostatika sdsom cyklofosfamid och 5-fluoruracil, eller metotrexat och
mitomycin C visats vara effektiva.

Mitoxantron Ebewe har ocksé anvénts iolika kombinationer mot non-Hodgkins lymfom, men kunskap om
detta dr i dagslidget begrinsad och det finns heller ingen sdrskild rekommendation for behandlingen.



Som végledning ska startdosen av Mitoxantron Ebewe, nir det anvénds i kombinationsterapi med andra
cytostatika, vara 2 till 4 mg/m’ ligre 4n nir enbart Mitoxantron Ebewe anvénds.

Akut myeloisk leukemi

Vid ensam anvidndning vid aterfall (d& din cancer har kommit tillbaka):

Rekommenderad dos vid inledande behandling 4r 12 mg/m’ kroppsyta, given som en intravends
engangsdos under fem dagar i rad (totalt 60 mg/m’ kroppsyta under fem dagar).

Vid anvindning i kombination med andra cytostatika:

Din ldkare kommer att avgora exakt vilken dos du ska fa. Din dosering kan behdva justeras om:

- kombinationen av likemedlen minskar benmargens produktion av savilvita och roda blodkroppar
som blodplittar i hdgre grad &dn enbart Mitoxantron Ebewe.

- du har allvarliga lever- eller njurproblem.

Behandling av blastkris vid (kronisk) myeloisk leukemi

Vid ensam anvéndning vid aterfall

Rekommenderad dos vid aterfall 4r 10 till 12 mg/m’ kroppsyta, given som en intravends engéngsdos under
fem dagar irad (totalt 50 till 60 mg/m).

Avancerad kastrationsresistent prostatacancer
Rekommenderad dos ér 12 till 14 mg/m’, given som en intravends korttidsinfusion med 21 dagars
intervall, i kombination med laga orala doser kortikosteroider (kortison som himmar immunsystemet).

Multipel skleros
Du kommer att f& Mitoxantron Ebewe under 6verinseende av en specialistlikare med erfarenhet av
cytostatika som behandling av multipel skleros.

Rekommenderad dos av mitoxantron &r normalt 12 mg/m kroppsyta, given som en intravends
korttidsinfusion (ca 5till 15 minuter) som kan upprepas varje eller var tredje manad. Den totala dosen
under en livstid far inte Gverstiga 72 mg/m.

Om mitoxantron ges upprepade ganger ska dosanpassningarna géras beroende pa hur stor sdnkningen av
de vita och roda blodkropparna samt blodplittarna &r samt hur linge den héller i sig.

Aldre patienter
Aldre patienter ska f& de lagsta rekommenderade startdoserna pé grund av risken for nedsatt lever-, njur-

eller hjartfunktion och eventuella andra sjukdomar eller behandling med andra likemedel.

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

4. Eventuella biverkningar
Liksom alla likemedel kan detta likemedel orsaka biverkningar, men alla anvindare behdver inte 4 dem.

De allvarligaste biverkningarna &r skador pa hjirtat (hjarttoxicitet) och myelosuppression (minskad
bildning av blodkroppar och blodplittar i benméargen).

Vissabiverkningar kan vara allvarliga

Om ndgot av foljande hénder, informera omedelbart din likare:

- Om du blir blek och kidnner dig svageller drabbas av plotslig andfdddhet, detta kan vara tecken pa
sankt antal roda blodkroppar.



Onormala blamérken eller blédningar, sadsom blodig upphostning, krikning eller urin, eller svart
avforing (vilket kan tyda pa sénkt antal blodplittar).

Nya eller forviarrade andningssvarigheter.

Brostsmarta, andfaddhet, forandrad hjartfrekvens (snabb eller langsam), vétskeansamling (svullnad)
i fotleder eller ben (vilket kan tyda pa hjartproblem).

Svara, kliande ndsselutslag eller svullnad i hinder, fotter, fotleder, ansikte, lippar, mun eller svalg
(vilket kan orsaka svilj- eller andningssvarigheter), eller om du kidnner att du 4r pad vég att svimma,
dessa kan vara tecken pa en allvarlig allergisk reaktion.

Feber eller infektioner.

For patienter som be handlas mot cancer:

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler an 1 av 10 anviandare):

Infektioner

Lagt antal roda blodkroppar, vilket kan orsaka trétthetskinslor och andfaddhet (anemi). Du kan
behdva en blodtransfusion.

Lagt antal av vissa typer av vita blodkroppar (neutrofiler och leukocyter)

[llamaende

Krikningar

Héravfall

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

Lagt antal blodplattar, vilket kan orsaka blodningar och bldmérken
Lagt antal av en viss typ av vita blodkroppar (granulocyter)
Trotthet, svaghetskinsla och brist pa energi

Aptitforlust

Hjértinfarkt

Andfaddhet

Forstoppning

Diarré

Inflammation i munnen och ldpparna

Feber

Kongestiv hjartsvikt (ett allvarligt tillstdnd da hjartat inte kan pumpa tillrickligt med blod)

Mindre vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 100 anviindare):

Minskad bildning av blodkroppar och blodplittar i benmérgen. Himningen av benméargen kan bli
kraftigare eller mer utdragen om du tidigare har behandlats med cytostatika, cancerlikemedel eller
genomgatt stralbehandling.

Otillrécklig bildning av blodkroppar i benmérgen (benmérgssvikt)

Onormalt antal vita blodkroppar

Svér allergisk reaktion (anafylaktisk reaktion, diribland anafylaktisk chock). Du kan drabbas av
plotsliga kliande ndsselutslag, svullna hinder, fotter, fotleder, ansikte, lippar, mun eller svalg, vilket
kan orsaka svilj- eller andningssvarigheter och du kan kdnna att du dr pd vig att svimma

Ovre luftviigsinfektion

Urinvégsinfektion

Blodforgiftning (sepsis)

Infektioner som orsakas av mikroorganismer som normalt inte orsakar sjukdomar da
immunsystemet dr bra (opportunistiska infektioner)

Cancer ide vita blodkropparna (akut myeloisk leukemi [AMLY])

Onormal benmirg, vilket orsakar bildning av onormala blodkroppar och leder till leukemi
(myelodysplastiskt syndrom [MDS])

Viktférandringar



- Metabola storningar (paverkan pé hjartrytm och njurproblem orsakade av &mnen fran
nedbrytningen av cancerceller s.k. tumérlyssyndrom)

- Angest

- Forvirring

- Huvudvirk

- Stickningar

- Oregelbunden hjéartrytm eller langsamma hjértslag

- Onormalt EKG

- Minskning av den méngd blod som hjirtats vdnstra kammare kan pumpa, utan att ge upphov till
nagra symtom

- Bldmérken

- Kraftiga blodningar

- Lagt blodtryck

- Buksmértor

- Blodningar i magen eller tarmarna, detta kan visa sig som blod i krékningar och avforing, eller
svart, tjirliknande avforing

- Slemhinneinflammation

- Bukspottkdrtelinflammation

- Onormala levervirden

- Hudinflammationer (erytem)

- Nagelrubbningar (t.ex. att nageln lossar fran nagelbddden, fordndrad nagelyta och -struktur)

- Utslag

- Misstérgade 6gonvitor

- Hudmissfargningar

- Léackage av vitska till omgivande vdvnad (extravasering):
o Rodnad (erytem)
o Svullnad
o Smérta
o Sveda och/eller missfargning av huden
o Celldod, vilket kan leda till att dod vdavnad behover tas bort och ny hud transplanteras

- Onormala lever- och njurvérden i blodprover (forhdjda halter aspartataminotransferas, kreatinin och
ureabundet kvéive i blodet)

- Njurskador, vilket orsakar svullnad och svaghetskéinsla (nefropati)

- Missfargad urin

- Svullnad (6dem)

- Smakstdrningar.

- Onormal utebliven menstruation (amenorré)

Sillsynta (kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anvéndare):
- Skador pa hjartmuskeln, vilket forhindrar det fran att fungera som det ska (kardiomyopati).
- Lunginflammation

For patienter som behandlas mot multipel skleros:

Mycket vanliga (kan fore komma hos fler éin 1 av 10 anviindare):

- Infektioner, diribland 6vre luftviagsinfektioner och urinvagsinfektioner
- [llamaende

- Haravfall

- Onormal utebliven menstruation (amenorré)

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anviindare):
- Légt antal roda blodkroppar, vilket kan orsaka trotthetskdnslor och andfdddhet (anemi). Du kan
behova en blodtransfusion.



Lagt antal av vissa typer av vita blodkroppar (granulocyter och leukocyter)
Forstoppning

Krikningar

Diarré

Inflammation i munnen och Iipparna

Lagt antal vita blodkroppar

Huvudvirk

Oregelbunden hjértrytm

Onormalt EKG

Minskning av den méngd blod som hjértats vanstra kammare kan pumpa, utan att ge upphov till
nagra symtom

Onormala levervéarden i blodprov (forhojda halter aspartataminotransferas)

Mindre vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 100 anviindare):

Lunginflammation

Blodforgiftning (sepsis)

Infektioner som orsakas av mikroorganismer som normalt inte orsakar sjukdomar da
immunsystemet dr normalt (opportunistiska infektioner).

Cancer i de vita blodkropparna (akut myeloisk leukemi [AML])

Onormal benmérg, vilket orsakar bildning av onormala blodkroppar och leder till leukemi
(myelodysplastiskt syndrom [MDS])

Otillrdcklig bildning av blodkroppar i benmérgen (benmérgssvikt)

Minskad bildning av blodkroppar och blodplittar i benmérgen. Himningen av benmérgen kan bli
kraftigare eller mer utdragen om du tidigare har behandlats med kemoterapi eller genomgéatt
stralbehandling,

Lagt antal blodplittar, vilket kan orsaka blddningar och bldmérken

Lagt antal av en viss typ av vita blodkroppar (neutrofiler)

Svér allergisk reaktion (anafylaktisk reaktion, diribland anafylaktisk chock). Du kan drabbas av
plotsliga kliande ndsselutslag, svullna hidnder, fotter, fotleder, ansikte, lappar, mun eller svalg, vilket
kan orsaka svilj- eller andningssvarigheter och du kan kinna att du ar pa vig att svimma
Aptitforlust

Viktférandringar

Angest

Forvirring

Stickningar

Trotthet, svaghetskénsla och brist pa energi

Kongestiv hjartsvikt (ett allvarligt tillstind da hjartat inte kan pumpa tillrackligt med blod)
Skador pa hjartmuskeln, vilket forhindrar det fran att fungera som det ska (kardiomyopati).
Langsamma hjirtslag

Hjértinfarkt

Ovanliga blamérken

Kraftiga blédningar

Lagt blodtryck

Andfaddhet

Buksmértor

Blodningar imagen eller tarmarna, detta kan visa sig som blod i kridkningar och avforing, eller
svart, tjdrliknande avforing

Slemhinneinflammation

Bukspottkdortelinflammation

Onormala levervirden

Nagelrubbningar (t.ex. att nageln lossar fran nagelbddden, fordndrad nagelyta och -struktur)
Utslag

Missfargade 6gonvitor



- Hudmissféargningar
- Liackage av vitska till omgivande vdvnad (extravasering):
o Rodnad (erytem)

o Svullnad
o Smarta
o Sveda och/eller missfirgning av huden

o Celldod, vilket kan leda till att dod vdavnad behover tas bort och ny hud transplanteras

- Onormala lever- och njurvédrden i blodprover (férhdjda halter kreatinin och ureabundet kvéve i
blodet)

- Njurskador, vilket orsakar svullnad och svaghetskénsla (nefropati)

- Missfargad urin

- Svullnad (6dem)

- Feber

- Plotsligt dodsfall

Sillsynta (kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anvindare):
Inga.

Rapportering av biverkningar

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

Sverige: Liakemedelsverket, Box 26, 751 03 Uppsala. Webbplats: www.lakemedelsverket.se.

Finland: Sikerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea, Biverkningsregistret PB55,
00034 FIMEA. Webbplats: www.fimea.fi.

5. Hur Mitoxantron Ebewe ska forvaras
Forvara detta likemedel utom syn- och riackhall for barn.

Anvénds fore utgangsdatum som anges pa etiketten efter EXP. Utgéngsdatumet dr den sista dagen i
angiven manad.

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

Koncentratet ska spddas omedelbart efter forsta 6ppnandet.

Utspédd I6sning &r stabil i 24 timmar vid rumstemperatur och i maximalt 3 dagar vid 2-8 °C.

Frén mikrobiologisk synpunkt ska denutspéddda produkten anvdndas omedelbart. Om produkten inte
anvinds omedelbart dr forvaringstid och forvaringsférhallanden fore anvdndning anvdndarens ansvar.
Forvaringstiden ska normalt inte Gverstiga 24 timmar vid 2—8 °C, savida inte spaddning skett under
kontrollerade, validerade aseptiska forhallanden.

Likemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man kastar
lakemedel som inte lingre anviands. Dessa atgirder ér till for att skydda miljon.

6.  Forpackningens innehill och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration


http://www.lakemedelsverket.se/

- Den aktiva substansen dr mitoxantron (som hydroklorid). Varje ml innehéller 2 mg mitoxantron
(som hydroklorid).

- Ovriga innehallsimnen r natriumklorid, natriumacetat, koncentrerad ittiksyra, natriumsulfat,
saltsyra (for pH-justering) och vatten for injektionsvétskor.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Klar, bl 16sning, fri fran partiklar. Férpackad i farglosa injektionsflaskor av glas, i ytterkartong. 1, 5 eller
10 identiska injektionsflaskor innehallande 10 mg mitoxantron per 5 ml eller 20 mg mitoxantron per 10 ml
ar forpackade i en kartong.

Forpackningsstorlekar: 1 x Sml, Sx5ml 10x5ml, 1 x 10ml, 5x 10 ml och 10 x 10 ml.
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

Kontakta ombudet for innehavaren av godkédnnande for forsdljning om du vill veta mer om detta
lakemedel.

Lokal foretradare
Sandoz A/S, Edvard Thomsens Vej 14, 2300 Kopenhamn S, Danmark

Denna bipacksedel dindrades senast 15.06.2021



