SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS

1. HEITI LYFS

Carvedilol Actavis 6,25 mg filmuhudadar toflur
Carvedilol Actavis 12,5 mg filmuhddadar toflur
Carvedilol Actavis 25 mg filmuhidadar t6flur

2. INNIHALDSLYSING

Carvedilol Actavis 6,25 mg filmuhudadar toflur:
Hver tafla inniheldur 6,25 mg af carvedildli.
Hjalparefni: 25 mg af laktdsaeinhydrati.
Carvedilol Actavis 12,5 mg filmuhudadar toflur:
Hver tafla inniheldur 12,5 mg af carvedildli.
Hjalparefni: 50 mg af laktdsaeinhydrati.
Carvedilol Actavis 25 mg filmuhtdadar toflur:
Hver tafla inniheldur 25 mg af carvedildli.

Hjalparefni: 100 mg af laktdsaeinhydrati.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Filmuhudud tafla

Utlit:

Carvedilol Actavis 6,25 mg filmuhtdadar toflur:

Hvitar, spordskjulaga, med deiliskoru a4 badum hlidum og merktar ,,6,25% 4 annarri hlidinni.
Toflunni ma skipta i jafna helminga.

Carvedilol Actavis 12,5 mg filmuhudadar toflur:

Hvitar, spordskjulaga, med deiliskoru & badum hlidum og merktar ,,12,5“ 4 annarri hlidinni.
Toflunni méa skipta i jafna helminga.

Carvedilol Actavis 25 mg filmuhudadar toflur:

Hvitar, sporoskjulaga, med deiliskoru & badum hlidum og merktar ,,25* 4 annarri hlidinni.
Toflunni ma skipta i jafna helminga.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1  Abendingar

Haprystingur

Langvinn, stddug hjartadng.
Viobotarmedferd vio midlungi alvarlegri til alvarlegri, stodugri hjartabilun.



4.2 Skammtar og lyfjagjof

Carvedildl feest i 3 styrkleikum: 6,25 mg, 12,5 mg og 25 mg.
Haprystingur

Carvedildl ma nota vid medferd haprystings eitt sér eda asamt 6drum blodprystingslekkandi lyfjum,
einkum tiazid pvagraesilyfjum.

Melt er med skdmmtun einu sinni & dag, radlagdur stakur skammtur er hins vegar ad hamarki 25 mg
0g haesti radlagdi dagsskammtur er 50 mg.

Fullordnir:

Radlagdur upphafsskammtur er 12,5 mg einu sinni & dag fyrstu tvo dagana.

Sidan er medferdinni haldid afram med skammtinum 25 mg/dag.

Skammtinn ma auka meira smam saman, ef porf krefur, med tveggja vikna eda lengra millibili.

Aldradir:

Radlagdur upphafsskammtur vid haprystingi er 12,5 mg einu sinni & dag.

Sa skammtur getur einnig neegt vid aframhaldandi medferd.

Ef svorun vid medferd er ekki fullnegjandi med pessum skammti, ma hins vegar smam saman auka
hann meira, med tveggja vikna eda lengra millibili.

Langvinn, st6dug hjartadng

Fullordnir:

Radlagdur upphafsskammtur er 12,5 mg tvisvar & dag i tvo daga. Sidan er medferdinni haldid afram
med skammtinum 25 mg tvisvar & dag. Skammtinn ma auka meira smam saman, ef porf krefur, med
tveggja vikna eda lengra millibili.

Haesti raolagdi dagsskammtur er 100 mg, skipt i tvo skammta (gefio tvisvar & dag).

Aldragir:

Radlagdur upphafsskammtur er 12,5 mg tvisvar & dag i tvo daga.

Sidan er medferdinni haldid afram med skammtinum 25 mg tvisvar a dag, sem er hasti radlagoi
dagsskammtur.

Hjartabilun

Medferd vid midlungi alvarlegri til alvarlegri hjartabilun til vidbotar vid hefdbundna grunnmedferd
med pvagrasilyfjum, ACE hemlum, digitalis og/eda &edavikkandi lyfjum.

Sjuklingurinn skal vera i klinisku jafnveegi (engin breyting & NYHA-flokki, engin innlégn & sjikrahus
vegna hjartabilunar) og grunnmedferdin & ad hafa verid i jafnveegi i a.m.k. 4 vikur fyrir medferd.

Auk pess atti sjuklingurinn ad hafa skerdingu & Gtfallshlutfalli vinstri slegils og hjartslattartidni etti ad
vera > 50 slég/min. og slagbilsprystingur > 85 mmHg (sja kafla 4.3).

Upphafsskammturinn er 3,125 mg tvisvar & dag i tveer vikur. Ef upphafsskammturinn polist vel, ma
auka skammtinn af carvediléli med tveggja vikna eda lengra millibili, fyrst i 6,25 mg tvisvar a dag,
sidan 12,5 mg tvisvar a dag og sidan 25 mg tvisvar & dag. Radlagt er ad haeekka skammtinn eins mikid
og sjuklingurinn polir.

Haesti radlagdi skammtur er 25 mg tvisvar & dag hja sjuklingum sem vega minna en 85 kg og 50 mg
tvisvar a dag hja sjuklingum sem vega meira en 85 kg, ad pvi tilskyldu ad hjartabilunin sé ekki
alvarleg. Gata skal varudar vid heekkun skammta i 50 mg tvisvar & dag og sjuklingurinn skal vera
undir nakveemu eftirliti leeknis.



Skammvinn versnun einkenna hjartbilunar getur komid fram i upphafi medferdar, eda vegna
skammtahakkunar, einkum hja sjuklingum med alvarlega hjartabilun og/eda i medferd med haum
skommtum af pvagraesilyfjum. petta krefst pess yfirleitt ekki ad medferd sé heett, en ekki atti ad auka
skammtinn. Leeknir/hjartasérfreedingur skal ad hafa eftirlit med sjuklinginum eftir ad carvedildl
medferd er hafin eda skammtur aukinn.

Fyrir hverja skammtahakkun skal framkvaema skodun vegna hugsanlegra einkenna versnandi
hjartabilunar eda einkenna verulegrar @davikkunar (t.d. nyrnastarfsemi, likamspyngd, bl6dprystingur,
hjartslattartioni og hjartslattartaktur).

Versnandi hjartabilun eda vokvauppsoéfnun er medhdndlud med pvi ad auka skammtinn af
pvagraesilyfinu og ekki @tti ad auka skammtinn af carvedildli fyrr en astand sjuklingsins hefur nad
jafnveegi. Ef haegslattur kemur fram eda ef AV leidnitimi lengist atti fyrst ad hafa eftirlit med péttni
digoxins. Stoku sinnum getur verid naudsynlegt ad minnka carvedil6l skammtinn eda haetta medferd
alveg timabundid. Jafnvel i pessum tilvikum getur verid haegt ad halda &fram skammtahaekkunum med
carvedil6li med gddum arangri.

Ef carvedilol medferd er heett i meira en tveer vikur etti ad hefja hana aftur med 3,125 mg tvisvar a
dag og auka skammta smam saman eins og radlagt er hér ad framan.

Skert nyrnastarfsemi

Skammta parf ad dkveda fyrir hvern sjukling sérstaklega, en samkvaemt lyfjahvarfabreytum eru engar
visbendingar um ad skammtaadlogun carvedilols sé naudsynleg hja sjaklingum med skerta
nyrnastarfsemi.

Midlungi alvarleg skerding & lifrarstarfsemi
Skammtaadlogun getur verio naudsynleg.

Born og unglingar (< 18 ara)
Upplysingar um 6ryggi og verkun carvedil6ls fyrir bérn og unglinga eru ekki fullnzgjandi.

Aldragir
Aldradir sjuklingar geta verid naemari fyrir &hrifum carvedil6ls og &ttu ad vera undir nanara eftirliti.

Eins og & vio um adra beta-blokka og sérstaklega hja sjuklingum med kransaedasjukddéma skal hztta
notkun carvediléls smam saman (sjé kafla 4.4).

Lyfjagjof
Toflurnar parf ekki ad taka med maltid. Hins vegar er maelt med pvi ad sjuklingar med hjartabilun taki
carvedilol med maltid til ad haegja a frasoginu og minnka heettu & réttstodulagprystingi.

4.3  Frébendingar

- Hjartabilun samkvamt NYHA flokki IV sem krefst medferdar i blazed med lyfjum sem hafa
ahrif & samdrattarhafni.

- Langvinn lungnateppa med berkjuteppu (sja kafla 4.4).

- Skeraing a lifrarstarfsemi med kliniska pydingu.

- Tilhneiging til berkjukrampa eda astmi.

- AV leidslurof af 66ru eda pridja stigi (undantekning: hjartagangradur).

- Alvarlegur haegslattur (<50 slég/min.).

- Hjartalost.

- Starfstruflun i sinushnat (p.m.t. guls- og gattarof).

- Alvarlegur lagprystingur (slagbilsprystingur leegri en 85 mmHg).

- Ofnaemi fyrir carvedildli eda einhverju hjalparefnanna.

- Efnaskiptablodsyring.

- Omedhdndlad kromfiklazxli.

- Alvarlegar blodrasartruflanir i Gteedum.

- Samhlida medferd med verapamili eda diltiazemi i bldzed (sjé kafla 4.5).



4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Langvarandi hjartabilun

Carvedilol skal fyrst og fremst nota sem vidbot vid pvagrasilyf, ACE hemla, digitalis og/eda
aedavikkandi lyf. Medferd skal adeins hefja ef astand sjuklings hefur verid i jafnveegi med
hefdbundinni grunnmedferd i a.m.k. 4 vikur. Vantempradir sjuklingar purfa ad na jafnvaegi ad nyju.
Hafa skal eftirlit med sjuklingum med alvarlega hjartabilun, salta- og vokvaskort, 6ldrudum eda
sjuklingum med lagan grunnbl6dprysting i u.p.b. 2 klst. eftir fyrsta skammtinn og eftir
skammtahakkun par sem lagur bléaprystingur getur komid fram.

Lagprystingur vegna verulegrar &davikkunar er fyrst medhondladur med pvi ad minnka skammtinn af
pvagrasilyfinu.

Ef einkenni eru enn vidvarandi ma minnka skammt ACE hemils. Carvedilol skammtinn ma minnka
frekar eda heetta medferd timabundid ef naudsyn krefur. EKki skal auka carvedilol skammtinn aftur
fyrr en nddst hefur stjorn & einkennum vegna versnunar hjartbilunar eda a&davikkunar.

Einkenni geta versnad hja sjuklingum sem syna merki um hjartabilun, sem leidir adallega til aukinnar
vokvasofnunar. Ef slik einkenni koma fram skal auka skammt pvagraesilyfsins og halda carvedil6l
skammtinum 6breyttum par til sjuklingurinn er aftur ordinn stodugur. I sumum tilfellum getur verid
naudsynlegt ad draga Gr carvedilél skammtinum eda, i einstoku tilfellum, ad hatta carvedilol medferd
timabundid. petta kemur p6 almennt ekki i veg fyrir arangursrika gjof carvedil6ls seinna meir.

Syna parf adgat pegar carvedilél er gefid asamt hjartaglykosioum par sem beedi efnin seinka
gattasleglaleioni (sja kafla 4.5).

Nyrnastarfsemi hja sjuklingum med hjartabilun

Afturkraef skerding & nyrnastarfsemi hefur komid fram vié medferd med carvedil6li hja sjuklingum
med hjartabilun med lagan blédprysting (slagbilsprystingur < 100 mmHg), bl6dpurrdarsjukdém i
hjarta og Utbreidda edakdlkun og/eda undirliggjandi skerdingu & nyrnastarfsemi.

Hja sjuklingum med hjartabilun og pessa ahattupaetti skal hafa eftirlit med nyrnastarfsemi medan a
skammtaadlogun med carvedil6li stendur. Ef nyrnastarfsemi versnar verulega, skal minnka skammtinn
af carvedil6li eda haetta medferd.

Starfstruflun i vinstri slegli eftir bradan stiflufleyg i hjartavodva

Adur en medferd med carvedildli er hafin verdur sjuklingurinn ad vera kliniskt stddugur og ztti adur
ao hafa fengid medferd med ACE hemlum i minnst 48 klst.

Skammtur ACE hemils etti pvi ad hafa verid ébreyttur i 24 klst. &dur en medferd er hafin.

Langvinn lungnateppa

Sjuklingar med langvinna lungnateppu med einkennum berkjukrampa, sem ekki nota nein lyf til
inntoku eda inndndunar, &ttu ekki ad nota carvedildl nema avinningur vegi pyngra en hugsanleg
aheetta vid notkun. Madi getur komid fram hja sjuklingum sem heettir til ad f& berkjukrampa vegna
hugsanlegrar vidnamsaukningar i 6ndunarvegi.

Ef pessum sjaklingum er gefid carvedildl parf ad hafa nakvaemt eftirlit med peim vid upphaf
medferdar og medan & skammtaadlogun stendur.

Minnka verdur skammtinn af carvedil6li ef einkenni berkjuteppu koma fram medan & medferd stendur.

Sykursyki

Carvedildl getur dulid einkenni bradrar bl6dsykurslaekkunar. Skert stjorn & blddsykri getur stoku
sinnum komid fram hja sjaklingum med sykursyki og hjartabilun i tengslum vid notkun carvedildls.
pvi er porf & nakveemu eftirliti med sykursykissjuklingum sem fa carvedilél, med reglulegum
blédsykursmelingum og adlogun sykursykislyfja eftir porfum (sja kafla 4.5).

Skjaldvakaeitrun
Carvedildl getur dulid einkenni ofvirks skjaldkirtils.



Notkun samhlida kalsiumgangalokum

Pegar carvedildl er notad samhlida kalsiumgangalokum svo sem verapamili og diltiazemi eda med
6drum lyfjum gegn hjartslattartruflunum, einkum amiddaroni, parf ad hafa eftirlit med bl6dprystingi
og hjartalinuriti hja sjaklingnum. Fordast skal samhlida gjof i blazed (sja kafla 4.5).

Augnlinsur
P& sem nota augnlinsur skal vara vid hugsanlegri minnkun taraframleidslu.

Ofnhaemisviobrégd

Geeta skal vartdar vid gjof carvedil6ls hja sjaklingum med ségu um alvarleg ofneemisviobrégo og hja
peim sem gangast undir 6nemingarmedferd par sem beta-blokkar geta aukid baedi neemi fyrir
ofnemisvokum og alvarleika bradaofnaemisviobragda.

Psoriasis
Sjuklingar sem heettir til psoriasis i tengslum vid medferd med beta-vidtakablokkum ettu adeins ad
taka carvedildl eftir vandad mat 4 avinningi og aheettu.

Sjukdomar i Uteedum og Raynauds heilkenni

par sem carvedildl er edavikkandi beta-blokki, er 6liklegra ad sjukdémar i Gteedum versni en pegar
um venjulega beta-blokka er ad reeda. Hins vegar er litil klinisk reynsla hja pessum hépi sjuklinga enn
sem komid er. Sama & einnig vid um pa sem hafa Raynauds heilkenni.

par sem beta-vidtakablokkar geta hrint af stad eda valdid versnun a einkennum slagaedavanvirkni parf
ad nota carvedilél med geetni hja sjuklingum med hjarta- og eedasjukdéma.

Debrisokin
Hafa parf nakveemt eftirlit i upphafi medferoar hja sjuklingum sem vitad er ad hafa skert umbrot
debrisokins (sja kafla 5.2).

Haegtaktur
Vegna neikvadra ahrifa carvediléls & leidnihrada (dromotropic action) skal geeta varudar vid gjof pess
hja sjuklingum med gattasleglarof a fyrsta stigi.

Ef pals sjuklings fellur nidur fyrir 55 slég & mindtu skal minnka skammt carvedildls.

Deyfing/svafing og meirihattar skurdadgerdoir

Beta-vidtakablokkar minnka hattuna & takttruflunum vid svafingu en geta aukid haettu & lagprystingi.
Carvedildl og deyfingar/sveefingarlyf hafa neikveed samlegdarahrif & samdréattarkraft hjartans.

pvi skal geeta varudar vid notkun akvedinna svefingarlyfja. Nyrri rannsoknir benda hins vegar til
avinnings af ahrifum beta-vidtakablokka vid ad hindra sjukdémsastand i hjarta i eda kringum adgerd
(perioperative) og ad peir laekki tioni fylgikvilla i hjarta og &edakerfi.

Kromfiklagxli

Sjuklinga med kromfiklagxli (phaeochromocytoma) skal adeins medhdndla med beta-vidtakablokkum
eftir fullnzegjandi alfa-vidtakablokkun. Pé carvedildl hafi baedi alfa- og beta-vidtakablokkandi ahrif er
engin samsvarandi reynsla af medferd vid kromfiklazxli.

Carvedildl skal pvi nota med adgat ef grunur er um kromfiklazexli.

Hjartadng vegna kransedaherpings (Prinzmetal hjartaéng)

Efni med 0sérhafd beta-blokkandi ahrif geta valdid verk fyrir brjosti hja sjaklingum med Prinzmetal
hjartadng. b6 alfa-vidtakablokkandi eiginleikar geti komid i veg fyrir einkennin er engin markverd
reynsla af medferd pessara sjuklinga enn sem komid er.

Carvedilol skal pvi nota med adgat ef grunur er um Prinzmetal hjartadng.



Frahvarfseinkenni

Eins og & vio um adra beta-blokka etti ekki ad haetta notkun carvediléls skyndilega.

petta & einkum vid hja sjaklingum med bl6dpurrdarsjukdéma i hjarta. Carvedilol medferd verdur ad
heetta smam saman & tveimur vikum, t.d. med laeekkun dagsskammtins um helming & priggja daga
fresti.

Ef porf krefur skal hefja adra medferd & sama tima til ad koma i veg fyrir ad hjartadng versni.

Annad

Vegna skorts a fullneegjandi kliniskum upplysingum skal ekki gefa carvedildl i eftirfarandi tilfellum:
vid 6stédugan eda afleiddan haprysting, réttstodulagprysting, bradan bélgusjukdom i hjarta,
blodaflfredilega markverda teppu i hjartalokum eda Gtflaedisras, sjukddém & lokastigi i Gtleegum
slageedum eda vid samhlida gjof alfa-1- eda alfa-2-vidtakahemla.

petta lyf inniheldur laktdsa. Sjuklingar med galaktésadpol, laktasaskort eda vanfrasog glukosa-
galaktdsa, sem eru mjog sjaldgefir arfgengir kvillar, skulu ekki nota lyfid.

4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Lyf gegn hjartslattartruflunum

I einstékum tilvikum hafa leidnitruflanir, mjég sjaldan asamt blodafifraedilegri réskun, komid fram hja
sjuklingum sem taka carvedil6l og diltiazem (til inntdku), verapamil og/eda amiédaron.

Eins og 4 vid um adra beta-blokka, parf ad hafa nakveemt eftirlit med hjartlinuriti og bldoprystingi
vid samhlida gjof kalsiumgangaloka af verapamil og diltiazem gerd par sem hettan &

AV leidnitruflunum eda hetta & hjartabilun eykst (samlegdarahrif).

Néakvaemt eftirlit skal haft pegar carvedilél er gefid samhlida annad hvort lyfjum vid
hjartslattartruflunum i flokki | eda amiddaroni (til inntdku). Greint hefur verid fra haegslatti,
hjartastoppi og sleglatifi stuttu eftir ad medferd med beta blokkum er hafin hja sjuklingum sem fa
amiddaron. Heetta er & hjartabilun vid samhlida medferd med lyfjum gegn hjartslattartruflunum i flokki
laeda Ic i blazed.

Samhlida medferd med reserpini, glanetidini, metylddpa, gianfacini og ménéaminoxidasahemlum
getur valdid meiri leekkun & hjartslattartioni eda lagprystingi. Malt er med eftirliti med lifsmoérkum.

Dihydropyridin
Gjof dihydrépyridina og carvedil6ls skal framkveema undir nakvaemu eftirliti par sem greint hefur
verid fra hjartabilun og alvarlegum lagprystingi.

Nitrot
Aukin bléaprystingslaekkandi ahrif.

Hjartaglykdsidar (digoxin)

Um 15% hakkun & péttni digoxins og um 13% haekkun a péttni digitoxins vid jafnveegi hefur komid
fram hja sjuklingum med haprysting i tengslum vid samhlida notkun carvediléls og digoxins.

Eftirlit med péttni digoxins i plasma er radlagt pegar medferd med carvedil6li er hafin, henni haett eda
breytingar gerdar & medferd.

Onnur blédprystingslakkandi lyf

Carvedildl getur aukid ahrif annarra blédprystingslekkandi lyfja (t.d a;-vidtakahemla) sem gefin eru
samhlida og lyfja med aukaverkanir sem valda blodprystingslekkun svo sem barbitirata, fenotiazins,
prihringlaga punglyndislyfja, edavikkandi lyfja og afengis.



Ciclosporin

Litilshattar haekkun & plasmagildum ciclosporins sast vid upphaf medferdar hja 21 sjuklingi sem
fengio hafdi nyrnaigraedslu og pjadist af langvinnri edahéfnun. Minnka purfti ciclésporin skammtinn
hja u.p.b. 30 % af pessum sjuklingum til ad halda plasmagildum & lekningalegu bili.

EkKi var porf & skammtaadlogun fyrir adra sjuklinga. Hja sjuklingum sem purftu skammtaadlogun var
skammturinn minnkadur um 20 % ad medaltali.

par sem naudsynleg skammtaadlogun er mjog mismunandi fra einum sjuklingi til annars, parf ad
fylgjast vel med ciclosporinpéttni eftir ad carvedilol medferd hefst og breyta skammiti ciclosporins
eftir porfum hvers einstaklings.

Sykursykislyf p.m.t. insulin

Blddsykurslaekkandi ahrif insulins og sykursykislyfija til inntéku geta aukist.

Einkenni of lags blédsykurs geta dulist. Reglulegt eftirlit med blddsykri er naudsynlegt hja
sykursykissjuklingum.

Klénidin

Samhlida gjof klénidins og efna med beta-blokkandi eiginleika getur einnig leekkad blddprysting og
hjartslattartioni. begar samhlida medferd med carvediléli og klénidini er heett, skal heetta notkun
carvediléls nokkrum dégum adur en skammtar klénidins eru minnkadir smam saman.

Deyfingar/svefingarlyf
Veita skal athygli hugsanlegum neikvaedum ahrifum & samdrattarkraft hjarta og bl6dprystingslekkandi
ahrifum vegna milliverkana carvedilols og deyfingar/sveefingarlyfja vid deyfingu/svaefingu.

Bolgueyoandi gigtarlyf (NSAID), estrogen og barksterar
Bloadprystingsleekkandi ahrif carvedilols minnka vegna uppséfnunar vatns og natriums.

Lyf sem 6rva eda hemla cytékrom P450 ensim

Sjuklingar sem f& lyf sem 6rva (t.d. rifampicin og barbitdrét) eda hamla (t.d. cimetidin, ketékonazdl,
fluoxetin, haldperidol, verapamil, erytrdmycin) cytokrom P450 ensimi purfa ad vera undir ndkveemu
eftirliti vid samhlida medferd med carvediléli par sem péttni carvedildls i sermi getur leekkad vegna
ensimorva (t.d. leekkar rifampicin plasmapéttni carvedil6ls um u.p.b. 70%) og eykst vid ensimhemla
(t.d. eykur cimetidin flatarmal undir ferli (AUC) um kringum 30 % en veldur hinsvegar engum
breytingum & C,. gildum).

Adrenvirk lyf (sympathomimetics) med alfa- og beta-virkni
Haetta er & haprystingi og verulegum haegsleetti.

Ergotamin
Aukin g&daprenging.

Vddvaslakandi lyf
Aukin taugavédvablokkun.

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Rannsoknir & tilraunadyrum hafa ekki veitt fullneegjandi kliniskar upplysingar vardandi medgoéngu,
fosturvisis-/fosturproska, feedingu og proskun eftir fedingu (sjé kafla 5.3).

Hugsanleg ahztta fyrir menn er ekki pekkt.

Carvedilol skal adeins nota & medgongu ef liklegur &vinningur vegur meira en hugsanleg &hetta.

Carvedildl hafdi engin vanskdpunarvaldandi ahrif i exlunarrannséknum hja dyrum, en kliniskar
upplysingar um 6ryggi og notkun kvenna & medgdngu eru ekki fullnaegjandi (sja kafla 5.3).



Beta-blokkar minnka fleedi um fylgju sem getur valdid dauda fosturs i legi og étimabeaerum faedingum.
Auk pess geta aukaverkanir (einkum lagur bl6dsykur, hagslattur, dndunarbzling og lagur likamshiti)
komid fram hj& fostrinu og nyburanum. Aukin hatta er & vandamalum i hjarta og lungum hja
nyburanum fyrst eftir faedingu. Carvedildl skal adeins notad & medgongu ef hugsanlegur avinningur
fyrir mdourina vegur pyngra en hugsanleg &heetta fyrir fostrid/nyburann. Medferdina skal stédva

2-3 dogum fyrir deetlada faedingu. Ef petta er ekki haegt parf ad hafa eftirlit med nyburanum fyrstu

2-3 dagana eftir feedingu.

Brjdstagjof

Madur sem fa carvedilol eiga ekki ad gefa brjdst.

Rannsdknir & tilraunadyrum syna ad carvedil6l og myndefni pess skiljast ut i brjostamjolkina. EKKi er
vitad hvort carvedildl skilst Gt i brjostamjolk.

pvi er ekki malt med brjostagjof medan carvedildl er notad.

4.7  Ahrif & hafni til aksturs og notkunar véla

Epgar rannsoknir hafa verid gerdar til ad skera Ur um ahrif carvedil6ls & haefni til aksturs eda notkunar
\Slilr%ir sjuklingar geta fundid fyrir minnkadri arvekni, sundli eda preytu, sérstaklega vid upphaf
medferdar eda vid skammtabreytingar, pegar skipt er um lyf eda i tengslum vid &fengisneyslu.

4.8 Aukaverkanir

Aukaverkanir koma adallega fram i upphafi medferdar, sérstaklega sundl, yfirlid, héfudverkur og
préttleysi (venjulega med mildum kliniskum gangi).

a) Samantekt dryggislysingar
Ad fratdldum svima, sjontruflunum, versnun & hjartabilun og haegtakti er tioni aukaverkana ekki

skammtahad.

b) Tafla vfir aukaverkanir

Mynd aukaverkana i tengslum vid notkun carvediléls er svipud fyrir allar &bendingar.
Undantekningum er lyst undir c) lid, ,,Lysing 4 v6ldum aukaverkunum®.

Tidni hugsanlegra aukaverkana er synd i téflunni hér ad nedan:

Mjog algengar (>1/10)

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

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

Mjog sjaldgaefar (>1/10.000 til <1/1.000)
Koma orsjaldan fyrir (<1/10.000)

Sykingar af véldum sykla og snikjudyra
Algengar:

Berkjubolga, lungnabdlga, sykingar i efri hluta
ondunarvegar, pvagfaerasykingar

Bl60d og eitlar

Algengar: Bldoleysi

Mjdg sjaldgeefar: Bléoflagnafaed
Koma drsjaldan fyrir: Hvitfrumnafaed
Onamiskerfi

Koma orsjaldan fyrir:

Ofnaemisvidbrogd

Efnaskipti og naering
Algengar:

pyngdaraukning, kélesterélofgnétt, breytingar &
blodsykurgildum (bl6dsykurhaekkun,
blodsykurlaekkun) hja sjaklingum med sykursyki

Gedreaen vandamal
Algengar:
Sjaldgeefar:

punglyndi, depurd
Svefntruflanir




Taugakerfi

Mjdg algengar: Sundl, héfudverkur

Sjaldgeefar: Yfirlidstilfinning, yfirlid, naladofi (paresthesia)

Augu

Algengar: Sjontruflanir, minnkud taraframleidsla (purr
augu), erting i augum

Hjarta

Mjog algengar: Hjartabilun

Algengar: Heegtaktur, bjagur, ofdreyri, vokvaséfnun

Sjaldgeefar: Gattasleglarof, hjartabng

FAEdar

Mjog algengar: Lagprystingur

Algengar: Réttstoduprystingsfall, blédrasartruflanir i

atlimum (kaldir atlimir, teppusjukdémur i
Utleegum slagaedum, versnun & heltigéngu
(intermittent claudication) sem er til stadar fyrir
og Raynauds heilkenni)

Ondunarferi, brjésthol og midmeeti

Algengar: Madi, lungnabjugur, astmi hja adur Gtsettum
sjuklingum

Mj6g sjaldgaefar: Nefstiflur

Meltingarfeeri

Algengar: Ogledi, nidurgangur, uppkdst, meltingartruflanir,
kvidverkir

Sjaldgeefar: Hardlifi

Koma orsjaldan fyrir: Munnpurrkur

Lifur og gall

Koma oOrsjaldan fyrir: Aukning a alanin-aminé-transferasa (ALAT),

aspartat-amind-transferasa (ASAT) og
gammaglitamil transferasa (Gamma-GT)

H6 og undirhid
Sjaldgeefar: HUAvidbrogd (t.d. ofnemisutbrot, hudbdlga,
ofsakladi, kl&oi, psdriasis- og flatskeeningslik
vidbrogo), psoriasislikar hudskemmdir eda
versnun & skemmdum sem fyrir eru, harmissir

Stodkerfi og stodvefur

Algengar: Lidverkir
Nyru og pvagferi
Algengar: Nyrnabilun og éedlileg nyrnastarfsemi hja

sjuklingum med almennan adakvilla og/eda
vanvirk nyru, pvaglatskvillar

Koma orsjaldan fyrir: pvagleki hja konum sem hverfur pegar carvedildl
medferd haettir

AExlunarfeeri og brjost

Sjaldgeefar: Ristruflanir
Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a

ikomustad

Mjog algengar: Mikil preyta
Algengar: Verkur

c) Lysing & véldum aukaverkunum
Samdréattarhaefni hjarta getur i einstaka tilfellum minnkad medan & skammtaadlogun stendur.

Einkenni geta versnad og vokvauppsofnun aukist medan a skammtaadldégun stendur hjé sjuklingum
sem syna merki um hjartabilun (sja kafla 4.4).




Algengt er ad hjartabilun sé skrdd sem aukaverkun hja sjuklingum sem fa lyfleysu eins og hja
sjuklingum sem fa carvedilol (14,5% og 15,4% fyrir hvorn hop um sig, med starfstruflun i vinstri
slegli eftir bradan stiflufleyg i hjartavodva).

Afturkraef skerding 4 nyrnastarfsemi hefur komid fram vid carvedilol medferd hja sjuklingum med
hjartabilun og lagan bl6dprysting, blodpurrdarsjukdom i hjarta og &dakvilla og/eda undirliggjandi
skerdingu & nyrnastarfsemi (sja kafla 4.4).

Osérhafdir beta-blokkar sérstaklega geta einnig leitt til kliniskra einkenna sykursyki, versnun &
stadfestri sykursyki og truflun a stjornun glukésamagns i bldoi. Sjaldan en a svipadan hatt geta komid
fram vaegar truflanir a stjornun glukésamagns i bl6di vid medferd med carvedildli.

49 Ofskdmmtun

Einkenni
Ofskdmmtun getur valdid alvarlegum lagprystingi, haegsletti, hjartabilun, hjartalosti og hjartastoppi.
Einnig geta komid fram dndunarvandamal, berkjukrampar, uppkdst, skert medvitund og krampar.

Medferd
Auk venjulegra meoferdarferla parf ad fylgjast med lifsmérkum og ef naudsyn krefur leidrétta pau &
gjorgeesludeild. Haegt er ad gripa til eftirfarandi studningsadgerda:

Atrépin: 0,5-2 mg i blaaed (til medferdar a alvarlegum hagsletti).

Glukagon: i upphafi 1-10 mg i blazd, ef porf krefur fylgt eftir med haegu innrennsli 2-5 mg/klist. (til ad
vidhalda virkni hjarta og &da).

Adrenvirk lyf samkveemt verkun peirra og pyngd sjuklingsins: débdatamin, iséprenalin eda adrenalin.
Ef fram koma ahrif til aukningar 4 samdrattarkrafti hjartans skal gefa fosfodiesterasa hemil.

Ef vikkun Uteeda er adaleinkenni ofskémmtunar parf ad gefa sjuklingnum noradrenalin, norfenefrin
eda etilefrin. Stodugt eftirlit parf ad hafa med blodras hja sjuklingnum.

Ef sjuklingurinn er med hagslatt sem svarar ekki lyfjamedferd, parf ad hefja medferd med gangradi.
Sjuklinginum skal gefa beta-adrenvirk lyf til medferdar vid berkjukrampa (sem udalyf, eda i blazd, ef
udalyf hefur ekki fullnaegjandi ahrif) eda te6fyllin/amino6fllin i blazd.

Ef sjuklingurinn er med krampa méa gefa diazepam med hagri inndaelingu i blaaed.

Carvedildl er ad verulegu leyti préteinbundid. pvi er ekki haegt ad fjarleegja pad med skilun.
Mikilveegt!

Vid alvarlega ofskémmtun pegar sjuklingurinn er i losti skal halda studningsmedferd &fram i nagilega
langan tima, par sem gera parf rad fyrir haegara brotthvarfi og endurdreifingu carvedildls.

Lengd medferdar med moétefnum reedst af alvarleika ofskdmmtunarinnar; studningsmedferd verour ad
halda &fram par til astand sjuklingsins er ordid stodugt.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

51  Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Bléoprystingsleekkandi lyf med alfa-og beta blokkandi verkun
ATC flokkur: CO7AG02

Carvedildl er edavikkandi dsérteekur beta-blokki, sem dregur Ur vionami i Gtleegum &edum med

sérteekri alfa;-vidtakablokkun og belir renin-angiotensinkerfid med dsérteekri beta-blokkun.
Reninvirkni i plasma minnkar og vokvauppséfnun er mjdg sjaldgeef.
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Carvedilol er an eigin adrenvirkra ahrifa (ISA). Eins og propranoldl hefur pad eiginleika sem auka
stodugleika himna.

Carvedilol er blanda tveggja handhverfa. Badar handhverfurnar reyndust hafa alfa-blokkandi virkni i
dyralikénum. Osértak beta;- og beta,- adrendvidtakablokkun er adallega rakin til S(-) handhverfunnar.

Synt hefur verid fram & praaverjandi eiginleika carvedil6ls og umbrotsefna pess i dyrarannséknum in
vitro og in vivo og i mérgum tegundum frumna Ur ménnum in vitro.

Hja sjuklingum med haprysting er laekkun blodprystings ekki tengd samhlida aukningu i métstodu i
Utleegum aedum, eins og kemur fram med lyfjum sem eru eingéngu beta-blokkar.

Hjartslattartioni leekkar litillega. Utfallsrammal helst 6breytt. BI6dflaedi um nyru og nyrnastarfsemi
haldast edlileg, svo og blodfladi i Utleegum adum, pvi koma kaldir atlimir, sem oft koma fram med
beta-blokkum, mjog sjaldan fram. Carvedilol eykur péttni noradrenalins i plasma hja sjuklingum med
haprysting.

Vid langtimamedferd hja sjuklingum med hjartadng, hefur carvedildl reynst hafa ahrif gegn blédpurrd
og lina verki. Blodaflfreedilegar rannsdknir syndu fram & ad carvedildl minnkar fylliprysting (pre-load)
0g motstdou (after-load) fra sleglum. Hja sjuklingum med starfstruflun i vinstri slegli eda hjartabilun
hefur carvedildl askileg blodaflfraedileg ahrif og batir Gtfallshlutfall fra vinstri slegli og umfang pess.

Carvedildl hefur hvorki neikvaed ahrif & magn lipida eda blédsalta i sermi.
Hlutfall HDL (hapéttnilipoproteina) og LDL (lagpéttnilipoproéteina) helst edlilegt.

5.2  Lyfjahvorf

Almenn lysing

Adgengi carvedilols vid inntoku er um 25%. béttni i plasma naer hdmarki um 1 Kist. eftir inntdku.
Linulegt samband er & milli skammtsins og péttni i plasma. Hja sjuklingum med haega hydroxyleringu
debrisokins, verdur péttni carvedildls 2-3-féld midad vid pa sem hafa 6r umbrot debrisékin.

Samtimis inntaka faedu hefur ekki ahrif 4 adgengi pé timi ad hamarkspéttni i plasma lengist.
Carvedildl er mjog fituseekid efnasamband. Um 98% - 99% af carvedil6li er bundid préteinum i
plasma. Dreifingarrammal pess er um 2 I/kg. Ahrif fyrstu umferdar um lifur vid inntéku eru um

60 - 75%.

Medal helmingunartimi brotthvarfs fyrir carvedildl er a bilinu 6 til 10 Kist. Uthreinsun 0r plasma er um
590 ml/min. Brotthvarf er adallega med galli. Utskilnadur carvedil6ls er adallega i haegdum.
Litill hluti er skilinn Gt um nyru sem umbrotsefni.

Carvedildl er umbrotid ad verulegu leyti i ymis umbrotsefni, sem adallega hverfa brott med galli.
Carvedilol er umbrotid i lifur adallega med oxun arématisks hrings og samtengingu vid glakaronid.
prja virk umbrotsefni med beta-blokkandi virkni myndast vid afmetyleringu og hydroxyleringu
fendlhringsins. bessi prji virku umbrotsefni hafa veeg &davikkandi ahrif samanborid vid carvedildl.
Samkvaemt forkliniskum ranns6knum hefur 4'-hydroxyfendlumbrotsefnid beta-blokkandi virkni sem er
13 sinnum meiri en carvediléls. Péttni umbrotsefnanna hja ménnum er hins vegar um 10 sinnum legri
en carvediléls. Tvo hydroxykarbazdl umbrotsefna carvedilols eru mjog 6flug praavarnarefni,

30-80 sinnum &flugri en carvedildl.
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Sjuklingahopar

Lyfjahvorf carvedildls verda fyrir dhrifum af aldri; péttni carvediléls i plasma er um 50% heerri hja
oldrudum samanborid vid unga einstaklinga. I rannsokn hjé sjaklingum med skorpulifur, var adgengi
carvedildls fjorum sinnum meira og hamarkspéttni i plasma fimm sinnum heerri og dreifingarrammal
prisvar sinnum meira en hja heilbrigdum einstaklingum.

Hja sumum sjuklingum med haprysting med midlungi alvarlega (kreatininGthreinsun 20 - 30 ml/min.)
eda alvarlega (kreatinindthreinsun < 20 ml/min.) skerdingu a nyrnastarfsemi, kom fram 40 - 55%
heaekkun a péttni carvedilols i plasma samanborid vio sjuklinga med edlilega nyrnastarfssemi.
Breytileiki i nidurstédum var hins vegar mikill.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Rannséknir & rottum og masum syndu ekki fram & nein krabbameinsvaldandi ahrif carvedil6ls i
skémmtum sem voru 75 mg/kg og 200 mg/kg (38 — 100 sinnum haesti dagsskammtur hja ménnum).

Carvedildl hafdi engin stokkbreytandi ahrif i in vitro eda in vivo rannséknum.

pegar ungafullum rottum voru gefnir stérir skammtar af carvediloli (> 200 mg/kg = > 100 sinnum
haesti radlagdi skammtur hja ménnum) komu fram 6eaeskileg ahrif & medgdnguna og frjosemi.

Vid skammta sem voru > 60 mg/kg (> 30 sinnum haesti radlagdi skammtur hja ménnum) seinkadi
likamlegum vexti og proska féstursins. Eiturverkanir & féstur (aukin danartioni eftir hreidrun
fostursins) komu fram en engir faedingargallar hjé rottum vid 200 mg/kg eda kaninum vid 75 mg/kg
(38 — 100 sinnum haesta radlagda skammt hja ménnum).

6. LYFJAGERDARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Toflukjarni:
Orkristalladur sellul6si
Laktosaeinhydrat
Krospovidon

Pévidon K30

Kisilkvoda
Magnesiumsterat (Ph.Eur)

Tofluhao:
Hyprémelldsi
Titantvioxid (E171)
prietylsitrat

Makrdgdl 8000
PAlydextrosi

6.2 Osamrymanleiki
A ekki vid.

6.3  Geymslupol
3ér.

6.4  Sérstakar varuoarreglur vio geymslu

Geymid ekki vio herri hita en 30°C.
Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn ljési.
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6.5 Gerd ilats og innihald

Carvedilol Actavis 6,25 mg filmuhudadar toflur:
Pynnupakkningar (PVC/al)

Pakkningasteerdir: 30, 50 og 100 toflur.

Carvedilol Actavis 12,5 mg filmuhudadar toflur:
pynnupakkningar (PVVC/al)

Pakkningasteerdir: 28, 30, 50 og 100 toflur.

Carvedilol Actavis 25 mg filmuhtudadar toflur:
pynnupakkningar (PVVC/al)

Pakkningastaerdir: 30, 50 og 100 toflur.

EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

Engin sérstok fyrirmeli.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Actavis Deutschland GmbH & Co. KG

Elisabeth-Selbert-Strasse 1

40764 Landenfeld

pyskaland

8. MARKADSLEYFISNUMER

1S/1/11/042/01-03

Q. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS/JENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis 10. juni 2011.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

28. juli 2011.
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