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Lakemedel som innehaller 5-fluorouracil: Vid fenotypbestamning av DPD-brist genom
matning av uracilnivaer i blodet, bor resultatet tolkas med forsiktighet hos patienter med
mattligt eller gravt nedsatt njurfunktion

Till halso- och sjukvardspersonal,

Innehavare av godkdnnande for forsaljning av lakemedlet som innehaller 5-fluorouracil i.v. (5-
FU) (Fluorouracil Accord) Accord Healthcare Oy villi samrad med Europeiska
lakemedelsmyndigheten och Fimea informera dig om foljande:

Sammanfattning

¢ Hos patienter med mattligt eller gravt nedsatt njurfunktion bor uracilnivaer i blodet
som anvands for fenotypning av dihydropyrimidindehydrogenas (DPD) tolkas med
forsiktighet, eftersom nedsatt njurfunktion kan leda till 6kade nivaer av uracil i
blodet.

o Foljaktligen finns det en 6kad risk for felaktig diagnos av DPD-brist, vilket kan
resultera i underdosering av 5-FU, vilket leder till minskad behandlingseffekt.

Bakgrund till sakerhetsproblemet

Parenteral 5-fluorouracil (5-FU) ar en del av standardbehandlingen for olika maligna tillstand,
inklusive kolorektal-, bukspottkortel-, mag-, brost-, huvud- och halscancer. Det anvands mesti
kombination med andra anticancermedel.

Det hastighetsbegransande enzymet i katabolismen av 5-FU ar dihydropyrimidindehydrogenas
(DPD). Som ett resultat av detta loper patienter med nedsatt DPD-enzymfunktion en 6kad risk
for allvarlig eller livshotande toxicitet nar de behandlas med 5-FU eller en av dess prodroger.
Darfor rekommenderas att fenotypning och/eller genotypning genomfdrs innan behandling
paborjas.

Trots osdkerheter kring optimal testmetodik, rekommenderas det att DPD-brist testas fore
behandling for att identifiera patienter med risk for svar toxicitet.

e Patienter med fullstandig DPD-brist l6per hog risk for livshotande eller dodlig toxicitet
och far inte behandlas med 5-FU eller andra fluoropyrimidiner (kapecitabin, tegafur).

e Patienter med partiell DPD-brist l6per 6kad risk for allvarlig och potentiellt -livshotande
toxicitet. For att begransa risken for allvarlig toxicitet bor en reducerad startdos
Overvagas. Efterfoljande doser kan dokas om det inte finns nagon allvarlig toxicitet,
eftersom effekten av en reducerad dos inte har faststallts.



Om uracilnivaer i blodet anvands for att bestamma DPD-fenotypen, méaste fenotypresultatet
tolkas med forsiktighet hos patienter med mattligt eller gravt nedsatt njurfunktion, eftersom
nedsatt njurfunktion kan leda till 6kade uracilnivaer i blodet. Detta kan leda till en felaktig
diagnos av DPD-brist och foljaktligen underdosering av 5-FU eller andra fluoropyrimidiner hos
dessa patienter.

Biverkningsrapportering

Misstankta biverkningar av lakemedel som innehaller 5-fluorouracil ombeds rapporteras via det
nationella rapporteringssystemet:

www.fimea.fi, Sdkerhets- och utvecklingscentret for lakemedelsomradet Fimea, PB 55, 00034
FIMEA.

Kontaktuppgifter for Innehavare av godkdnnande for forsaljning

Accord Healthcare Oy, Oksasenkatu 10 A 6, 00100 Helsinki

ra_finland@accord-healthcare.com, tel. 010 2314 180, www.accord-healthcare.com/fi/ilmoita-
haittavaikutuskesta

Med vanlig halsning,

Accord Healthcare Oy



