I. MELLEKLET

A GYOGYSZERKESZITMENYEK MEGNEVEZESEL GYOGYSZERFORMAK,
HATASEROSSEGEK, AZ ALKALMAZAS MODJAI , KERVENYEZOK, A FORGALOMBA
HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJAI A TAGALLAMOKBAN



Tagallam A forgalomba hozatali engedély Kereskedelmi név (Hataserésség |Gyogyszerforma Az alkalmazas

EU/EGT jogosultja moédja

Ausztria Novartis Pharma GmbH Famvir 125 mg— |125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Brunner Strasse 59 Filmtabletten alkalmazasra
1235 Wien
Ausztria

Ausztria Novartis Pharma GmbH Famvir 250 mg— |250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Brunner Strasse 59 Filmtabletten alkalmazasra
1235 Wien
Ausztria

Ausztria Novartis Pharma GmbH Famvir 500 mg— |500 mg filmtabletta Szajon at torténd
Brunner Strasse 59 Filmtabletten alkalmazasra
1235 Wien
Ausztria

Ciprus Demetriades & Papaellinas Ltd Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
21 Kasou P.O. Box 23490 alkalmazasra
Nicosia
Ciprus

Ciprus Demetriades & Papaellinas Ltd Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
21 Kasou P.O. Box 23490 alkalmazasra
Nicosia
Ciprus

Dania Novartis Healthcare A/S Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Lyngbyvej 172 alkalmazasra
2100 Kopenhagen @
Dania

Dania Novartis Healthcare A/S Famvir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
Lyngbyvej 172 alkalmazasra
2100 Kopenhagen @

Dania




Tagallam A forgalomba hozatali engedély Kereskedelmi név (Hataserésség |Gyogyszerforma Az alkalmazas

EU/EGT jogosultja moédja

Finnorszag Novartis Finland Oy Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Metsanneidonkuja 10 alkalmazasra
F1-02130 Espoo
Finnorszag

Finnorszag Novartis Finland Oy Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Metsdnneidonkuja 10 alkalmazasra
FI1-02130 Espoo
Finnorszag

Finnorszag Novartis Finland Oy Famvir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
Metsdnneidonkuja 10 alkalmazasra
FI1-02130 Espoo
Finnorszag

Franciaorszdg |Novartis Pharma S.A.S. Oravir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
2 - 4, rue Lionel Terray alkalmazasra
92500 Rueil-Malmaison
Franciaorszag

Franciaorszag |Novartis Pharma S.A.S. Oravir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
2 - 4, rue Lionel Terray alkalmazasra
92500 Rueil-Malmaison
Franciaorszag

Németorszag  |Novartis Pharma GmbH Famvir 125 mg 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 Filmtabletten alkalmazasra
90429 Niirnberg
Németorszag

Németorszag  |Novartis Pharma GmbH Famvir 250 mg 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 Filmtabletten alkalmazasra
90429 Niirnberg
Németorszag




Tagallam A forgalomba hozatali engedély Kereskedelmi név (Hataserésség |Gyogyszerforma Az alkalmazas
EU/EGT jogosultja moédja
Németorszag  |Novartis Pharma GmbH Famvir Zoster 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 250 mg alkalmazasra
90429 Niirnberg Filmtabletten
Németorszag
Németorszag Griinwalder Gesundheitsprodukte Famciclovir- 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
GmbH Sandoz 250 mg alkalmazasra
Ruhlandstr. 5 Filmtabletten
83646 Bad Tolz
Németorszag
Németorszag Griinwalder Gesundheitsprodukte Famciclovir- 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
GmbH Sandoz 500 mg alkalmazasra
Ruhlandstr. 5 Filmtabletten
83646 Bad Tolz
Németorszag
Németorszag Griinwalder Gesundheitsprodukte Famciclovir-SB 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
GmbH 250 mg alkalmazasra
Ruhlandstr. 5 Filmtabletten
83646 Bad Tolz
Németorszag
Németorszag Griinwalder Gesundheitsprodukte Famciclovir-SB 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
GmbH Zoster 250 mg alkalmazasra
Ruhlandstr. 5 Filmtabletten
83646 Bad Tolz
Németorszag
Gorogorszag Novartis (Hellas) S.A.C.L Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd

12th Km National Road No. 1
GR-144 51 Metamorphosis
GoOrdgorszag

alkalmazasra




Tagallam A forgalomba hozatali engedély Kereskedelmi név (Hataserésség |Gyogyszerforma Az alkalmazas

EU/EGT jogosultja moédja

Gorogorszag Novartis (Hellas) S.A.C.1. Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
12th Km National Road No. 1 alkalmazasra
GR-144 51 Metamorphosis
GoOrdgorszag

Gorogorszag Novartis (Hellas) S.A.C.1. Famvir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
12th Km National Road No. 1 alkalmazasra
GR-144 51 Metamorphosis
GoOrdgorszag

Magyarorszag |Novartis Hungaria Kft. Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Bartok Béla ut 43-47 alkalmazasra
H-1114 Budapest
Magyarorszag

Magyarorszag |Novartis Hungaria Kft. Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Bartok Béla ut 43-47 alkalmazasra
H-1114 Budapest
Magyarorszag

Izland Novartis Healthcare A/S Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Lyngbyvej 172 alkalmazasra
2100 Kopenhagen @
Dania

Izland Novartis Healthcare A/S Famvir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
Lyngbyvej 172 alkalmazasra
2100 Kopenhagen @
Dania

frorszag Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd

Frimley Business Park
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR

Egyesiilt Kiralysag

alkalmazasra




Tagallam A forgalomba hozatali engedély Kereskedelmi név |Hatdserosség |Gyogyszerforma Az alkalmazas

EU/EGT jogosultja moédja

frorszag Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Frimley Business Park alkalmazasra
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kiralysag

frorszag Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 750 mg filmtabletta Szajon at torténd
Frimley Business Park alkalmazasra
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kiralysag

Olaszorszag Novartis Farma S.p.A. Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Largo Umberto Boccioni 1 alkalmazasra
1-21040 Origgio
Olaszorszag

Olaszorszag Novartis Farma S.p.A. Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Largo Umberto Boccioni 1 alkalmazasra
1-21040 Origgio
Olaszorszag

Olaszorszag Novartis Farma S.p.A. Famvir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
Largo Umberto Boccioni 1 alkalmazasra
1-21040 Origgio
Olaszorszag

Olaszorszag Sandoz S.p.A. Famciclovir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Largo Umberto Boccioni 1 Sandoz alkalmazasra
1-21040 Origgio
Olaszorszag

Olaszorszag Sandoz S.p.A. Famciclovir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Largo Umberto Boccioni 1 Sandoz alkalmazasra

1-21040 Origgio
Olaszorszag




Tagallam A forgalomba hozatali engedély Kereskedelmi név |Hatdserosség |Gyogyszerforma Az alkalmazas

EU/EGT jogosultja moédja

Olaszorszag Sandoz S.p.A. Famciclovir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
Largo Umberto Boccioni 1 Sandoz alkalmazasra
1-21040 Origgio
Olaszorszag

Luxemburg Novartis Pharma GmbH Famvir 125 mg 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 Filmtabletten alkalmazasra
D-90429 Nirnberg
Németorszag

Luxemburg Novartis Pharma GmbH Famvir 250 mg 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 Filmtabletten alkalmazasra
D-90429 Nirnberg
Németorszag

Luxemburg Novartis Pharma GmbH Famvir Zoster 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Roonstrasse 25 250 mg alkalmazasra
D-90429 Niirnberg Filmtabletten
Németorszag

Malta Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Frimley Business Park alkalmazasra
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kiralysag

Malta Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Frimley Business Park alkalmazasra
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kirdlysag

Hollandia Novartis Pharma B.V. Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
P.O. Box 241 alkalmazasra
6800 LZ Arnhem

Hollandia




Tagallam A forgalomba hozatali engedély Kereskedelmi név (Hataserésség |Gyogyszerforma Az alkalmazas

EU/EGT jogosultja modja

Hollandia Novartis Pharma B.V. Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
P.O. Box 241 alkalmazasra
6800 LZ Arnhem
Hollandia

Hollandia Novartis Pharma B.V. Famvir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
P.O. Box 241 alkalmazasra
6800 LZ Arnhem
Hollandia

Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanes alkalmazasra
764.E-08013 Barcelona
Spanyolorszag

Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanes alkalmazasra
764.E-08013 Barcelona
Spanyolorszag

Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Famvir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanes alkalmazasra
764.E-08013 Barcelona
Spanyolorszag

Spanyolorszag |Novartis Farmacéutica S.A. Famvir 750 mg filmtabletta Szajon at torténd
Gran Via de les Corts Catalanes alkalmazasra
764.E-08013 Barcelona
Spanyolorszag

Svédorszag Novartis Sverige AB Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Box 1150 alkalmazasra
183 11 Taby
Svédorszag




Tagillam A forgalomba hozatali engedély Kereskedelmi név |Hatdserdsség |Gyogyszerforma Az alkalmazds
EU/EGT jogosultja mddja
Svédorszag Novartis Sverige AB Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Box 1150 alkalmazasra
183 11 Taby
Svédorszag
Svédorszag Novartis Sverige AB Famvir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
Box 1150 alkalmazasra
183 11 Téaby
Svédorszag
Egyesiilt Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 125 mg filmtabletta Szajon at torténd
Kiralysag Frimley Business Park alkalmazasra
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kiralysag
Egyesiilt Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 250 mg filmtabletta Szajon at torténd
Kiralysag Frimley Business Park alkalmazasra
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kiralysag
Egyesiilt Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 500 mg filmtabletta Szajon at torténd
Kiralysag Frimley Business Park alkalmazasra
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kiralysag
Egyesiilt Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 750 mg filmtabletta Szajon at torténd
Kiralysag Frimley Business Park alkalmazasra
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Egyesiilt Kiralysag




II. MELLEKLET
AZ EMEA ALTAL BETERJESZTETT TUDOMANYOS KOVETKEZTETESEK ES AZ

ALKALMAZASI ELOIRAS, A CIMKESZOVEG ES A BETEGTAJEKOZTATO
MODOSITASANAK INDOKLASA
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TUDOMANYOS KOVETKEZTETESEK

A FAMVIR ES KAPCSOLODO NEVEK TUDOMANYOS ERTEKELESENEK ATFOGO
OSSZEGZESE (LASD I. MELLEKLET)

A Famvir (famciklovir) szerepelt az alkalmazasi eldiras harmonizacidjara vard gyogyszerek
jegyzékében, és beterjesztést kezdeményeztek az eltérések megoldasa és a nemzetileg jovahagyott
alkalmzasi el6irasok eurdpai harmonizalasa céljabol. A beterjesztés minden hataserdsségre (125mg,
250mg, 500mg és 750mg) és engedélyre kiterjedt.

A famciklovir a virusellenes nukleozidanalog penciklovir oralis eléanyaga, amely az 1-es (HSV-1) és
2-es tipust herpes simplex virus (HSV-2) és a varicella zoster virus (VZV) ellen hatésos.

A szajon at tortén6 beadas utan a famciklovir jelentds first-pass metabolizmuson megy keresztiil, és
penciklovirra alakul. A penciklovir abszolut biologiai hozzaférhetdsége a famciklovir adasa utan 77%.
A fert6zott sejtekben a penciklovir a viralis timidin-kinaz altal gyorsan alakul penciklovir-
monofoszfattd, amely viszont penciklovir-trifoszfatta alakul a cellularis kinazok altal. A penciklovir-
trifoszfat hasonlit a deoxiguanozin-trifoszfathoz (dGTP), amely a DNS alkotoja. A virus DNS
polimeraz tévesen egyesiil a nukleozid analdg penciklovir-trifoszfattal a névekvo virus DNS szalba
dGTP helyett, amely a virus DNS lanc terminaciojat és a virusreplikacio leallasat eredményezi. Ezért a
ériel.

4.1 Terapias javallat

A kiilonbozo tagallamok alkalmazasi eldirasaiban szamos javallat szerepelt a Famvir-ra..

A rendelkezésre allo adatokat €s a jelenlegi tudomanyos ismereteket tekintetbe véve, a CHMP a
kovetkezoket tekintette az harmonizalt javallatoknak:

Varicella zoster virus (VZV) fertézések — herpes zoster

A Famvir javallt

- a herpes zoster ¢s herpes zoster ophthalmicus kezelésére immunkompetens felndtteknél (1asd
4.4 pont)

- a herpes zoster kezelésére immunkompromittalt feln6tteknél (1asd 4.4 pont)

Herpes simplex virus (HSV) fert6zések — herpes genitalis

A Famvir javallt

- a herpes genitalis elsé és rekurralé epizodjanak kezelésére immunkompetens felndtteknél

- a herpes genitalis rekurralo epizodjanak kezelésére immunkompromittalt felnétteknél

- a rekurral6 herpes genitalis szupresszidjara immunkompetens ¢s immunkompromittalt
felnotteknél

Nem végeztek klinikai vizsgalatokat olyan HSV-vel fertézott betegeknél, akik HIV'-fert6zéstél egyéb
ok miatt immunkompromittaltak (lasd 5.1 pont).

A tudomanyos megbeszélések részletezése javallatonként lebontva alabb talalhato.

- HERPES ZOSTER IMMUNKOMPETENS ES IMMUNKOMPROMITTALT FELNOTTEKNEL

A 007. és 008. szamu dont6 fontossagu vizsgalatok alkottak a kezdeti engedélyezési dossziék alapjat.
A 007. sz. vizsgalat randomizalt, kettds-vak, double-dummy, aktiv kontrollos vizsgalat volt. A 008. sz.
vizsgalat randomizalt, kettés-vak, placebo kontrollos volt. Mindkét vizsgalatba szovédménymentes
herpes zosterben szenved6 immunkompetens betegeket vontak be . Az elsddleges hatékonysagi
végpont mindkét vizsgalatban a 1€zidk teljes hegesedéséig eltelt id6 volt az elsddlegesen érintett
borteriileten a bevalogatas szerinti (intent-to-treat, ITT) populacidban. A mésodlagos végpontok a
kovetkezok voltak: a holyagok, fekélyek és hegek eltiinéséig eltelt id6; a viralis shedding id6tartama;
az akut fajdalom elmulasaig eltelt id6; és a post-herpeticus neuralgia (PHN) idGtartama.

' HIV: humén immunhiany virus
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A 008. sz.vizsgalat kimutatta a naponta haromszor adott 750mg famciklovir statisztikailag
szignifikans kiilonbségét a placeboval dsszehasonlitva, az els6dleges és szamos masodlagos végpont
tekintetében. A placebo valasztasat komparatorként ugyanakkor vitathatonak tartottak, mivel
rendelkezésre allt az aciklovir aktiv kezelési lehetdségként. A CHMP egyetértett abban, hogy a
famciklovir szignifikans csokkenést eredményezett a herpes zoster bortiineteinek gyogyulasaig eltelt
idében. A herpes zoster akut kezelésében a naponta haromszor adott 750mg famciklovir hatasara a
teljes hegesedés rovidebb 1d6 alatt tértént, mint placebo esetén, és a naponta haromszor adott 750mg
és 500mg is a holyagok és fekélyek rovidebb id6 alatti eltinését eredményezte. A 007. sz. vizsgalat
tervében n¢hany hianyossagot talaltak. Nem mutattak ki a felsdbbrendiiséget a f6 kimeneteli
mutatokra és statisztikailag a nem-alsobbrendiiségre vonatkozd nem kiilonb6z6 eredményekbdl
kovetkeztetés levonasa nem volt lehetséges. Ugyanakkor, az adatokat megalapozottnak talaltak.

A 086. sz. vizsgalat randomizalt, kettGs-vak, double-dummy, aktiv kontrollos multicentrikus vizsgalat
volt. Azokat a betegeket vontak be, akik csontveld vagy szolid szerv transzplantaciot, vagy onkoldgiai
kezelést kovetéen immunkompromittaltak voltak, és szovédménymentes herpes zosterben szenvedtek.
Az elsddleges hatékonysagi paraméter azon betegek aradnya volt, akiknél 01 1€zi6 jelentkezett a
vizsgalati készitmény alkalmazasa soran. Masodlagos hatékonysagi paraméterek a kdvetkezok voltak:
a 1éziok teljes hegesedéséig eltelt id6, a teljes gyogyulasig eltelt id6, és a fajdalom és a kiterjedés
értékelése. A famciklovir hatékony volt a herpes zoster kezelésében immunkompromittalt betegeknél.
Egyenértékii volt az aciklovirral az 01j 1éziok kialakulasanak megel6zésében, és nem volt szignifikans
kiilonbség a 2 kezelési csoport kozott a hatékonysagi paraméterekben. Ezen kiviil, a famciklovir
csokkent adagolasi gyakorisagat a betegek nagyobb mértékben fogadtak el. Ugyanakkor
megjegyezték, hogy bar a masodlagos végpontok eredményei nem mutattak kiilonbséget, a vizsgalat
nem volt megfeleléen alatimasztott a nem-alsobbrendiiség bizonyitasaban.

A rendelkezésre allo adatok alapjan a CHMP egyetértett abban, hogy javasolja a herpes zoster
kezelése immunkompetens és immunkompromittalt betegeknél javallatot.

- HERPES ZOSTER OPHTHALMICUS IMMUNOKOMPETENS FELNOTTEKNEL

A 098. sz. vizsgalat multicentrikus, randomizalt, kettds vak, double-dummy vizsgalat volt, a naponta
haromszor adott 500 mg famciklovir 6sszehasonlitasara a naponta 5-szor adott 800 mg aciklovirral. A
nervus trigeminus ophthalmicus agat is érintd lokalizalt herpes zosterben szenvedd betegeket vontak
be. Az elsédleges hatékonysagi végpont azon betegek aranya volt, akiknél szemészeti manifesztacid
jelentkezett a vizsgalat soran (7 napos kezelési fazis és 6 honapos utankovetési idoszak).

Azoknak a betegeknek az aranya, akiknél szemészeti manifesztaciot észleltek a vizsgalat soran,
hasonlo volt a famciklovirrel és aciklovirrel kezeltek kozott. A stlyos szemészeti manifesztacioval
rendelkezd betegek aranya szintén hasonlo volt a két kezelési csoportban. Azon betegek aranya,
akiknél latasromlas jelentkezett a vizsgalat soran, kétszer olyan magas volt az aciklovirral kezelteknél,
mint a famciklovirt kapott betegeknél. Az els6dleges vagy masodlagos hatékonysagi végpontok
tekintetében nem volt szignifikans kiilonbség.

A CHMP egyetértett abban, hogy az aktiv kezelések a sz6voidmények aranyanak csokkenéséhez
vezettek a herpes zoster ophthalmicus esetében; amelynek mértéke azonban vitathaté maradt.
Megallapitottak az aciklovir kezelés klinikai eldnyeit, és az aciklovir volt a standard ellatas a herpes
zoster ophthalmicusszal 6sszefliggd szemészeti szovodmények minimalizalasara. Ezért nem vizsgaltak
placebo-kart, ami magyarazza az antiviralis szerek e vizsgalatban megmutatkozé abszolut
hatékonysagat a szemészeti szovodmények megeldzésében. Mindazonaltal, a kezeletlen és a
placeboval kezelt betegek irodalmi adatainak 6sszehasonlitasaban a famciklovir cskkentette a fontos
szemészeti manifesztaciok eléfordulasat.

A CHMP egyetértett abban, hogy a rendelkezésre allo adatok alatdmasztjak ,,a herpes zoster
ophthalmicus kezelése immunkompetens betegeknél” javallatot.

- HERPES GENITALIS, ELSO ES REKURRALO EPIZODOK IMMUNKOMPETENS FELNOTTEKNEL ES
REKURRALO EPIZODOK IMMUNKOMPROMITTALT FELNOTTEKNEL

A 004., 011. és 040. sz. vizsgalatok randomizalt, multicentrikus vizsgalatok voltak. Aciklovirt
alkalmaztak komparatorként €s az elsdleges végpont a virus elarasztas megsziinéséig eltelt ido volt.
A 035. sz.és 036. sz. vizsgalatok randomizalt, ketts-vak, placebo kontrollos multicentrikus
vizsgalatok voltak 3 famciklovir dozis (125mg, 250mg, 500mg) hatékonysaganak és
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biztonsagossaganak dsszehasonlitasara a placeboval szemben a herpes genitalis rekkurald epizodjanak
akut kezelésében. A betegeknek a genitalis teriileten voltak 1ézidik. A vizsgalatok kimutattak, hogy a
famciklovir a rekurralo herpes genitalis kezelésében szignifikansan jobb volt, mint a placebo..
Ugyanakkor, kérdéses volt a placebo kontrollok valasztasa mindkét vizsgalatban. A dont6 fontossagu
vizsgalatokat kiilonb6z6 famciklovir adagolasi karokkal végezték.

A 083. sz. vizsgalat mutatta be a hatékonysagot herpes simplex virusfert6zésben szenvedo
immunkompromittalt betegeknél. A vizsgalat randomizalt, aciklovir-kontrollos, kettds-vak, double-
dummy, multicentrikus volt a famciklovir és aciklovir 6sszehasonlitasara a rekurralé muco-cutan
herpes simplex virusfertdzés korhazban megkezdett epizodikus kezelésben HIV-fertdzott betegeknél.
Az elsddleges hatékonysagi paraméterek esetén az aranyok kiilonbségére viszonyitott konfidencia
intervallumot (famciklovir minusz aciklovir) alkalmaztak a kezelési hatasok értékelésére. A
famciklovirt akkor tekintették egyenértékiinek az aciklovirrel, ha a kétoldali1 95%-o0s konfidencia
intervallum felsd hatara kevesebb, mint 15% volt. Masodlagos valtozok a kovetkezok voltak: azon
betegek aranya, akiknél a vizsgalati idoszak soran 1ij 1éziok alakultak ki (beleértve az idén kiviil adott
vizsgalati készitményt), a teljes gyogyulasig eltelt idd, a virus elaraszt megsziinéséig eltelt id6 és a
1ézi6s fajdalom megsziinéséig eltelt id6. A 083. sz. vizsgalat azt mutatta, hogy a famciklovir
ugyanolyan hatasos a herpes simplex kezelésben a HIV pozitiv betegeknél, mint az aciklovir.

A CHMP egyetértett abban, hogy a rendelkezésre alld adatok alatamasztjak a kezelési javallatot a
herpes genitalis elsd és rekurrald epizodjaiban immunkompetens betegeknél és a herpes genitalis
rekurrald epizédjaiban immunkompromittalt betegeknél.

- A REKURRALO HERPES GENITALIS SZUPPRESSZIOJA IMMUNKOMPETENS ES
IMMUNKOMPROMITTALT FELNOTTEKNEL

A famciklovir terapias elényeinek alatamasztasara a herpes genitalis szuppressziv kezelésében
immunkompetens betegeknél egy doziskeresd vizsgalatot (024. sz. vizsgalat) és két dontd fontossagu
vizsgalatot (033. és 049. vizsgalat), immunkompromittalt betegeknél egy doziskereso vizsgalatot (102.
vizsgalat) mutattak be.

Minden, a herpes genitalis szuppressziojat értékeld vizsgalat placebo kontrollalt volt. Az
immunkompetens betegeken végzett 033. és 049. sz. dontd fontossagh vizsgalat randomizalt, kettos
vak és placebo kontrollalt volt. Az alkalmassagi kritériumokat teljesit6 betegeket véletlenszertien
jelolték ki 52 hetes famciklovir (naponta 3x 125mg, naponta 2x 250mg vagy naponta 3x 250mg) vagy
placebo kezelésre. A betegpopulacio azokbdl a betegekbdl allt, akiket jeldltek a szuppressziv
kezelésre. A 033. és 049. sz. vizsgalat eredményei a famciklovir szignifikans hatasat mutattak a

A 024. sz. vizsgalat randomizalt, kett6s-vak, placebo kontrollos vizsgalat volt, amely az els6 kiujuldsig
eltelt id6t kereste. Az eredmények azt mutattak, hogy mindkét, naponta kétszeri adagolasi rend
(naponta kétszer 125 és 250) szignifikansan jobb volt, mint a placebo. A legtobb elvégzett elemzés azt
mutatta, hogy csak a naponta kétszer 250mg famciklovir nyujtott szignifikansan jobb eredményeket,
mint a placebo.

A 102. sz. vizsgalat randomizalt, kettds-vak, placebo kontrollos keresztmetszeti vizsgalat volt az oralis
famciklovir biztonsadgossaganak ¢és hatékonysaganak értékelésére a tiineti €s tlinetmentes rekurrald
herpes genitalis szuppressziojaban HIV-fertdzott betegeknél. A résztvevoket véletlenszertien jelolték
ki naponta kétszer 500mg famciklovir vagy placebo kezelésre 8 hétig, amelyet egy 7 napos kimosasi
id6szak, majd egy masodik 8 hetes id6szak kovetett, amely soran azt az adagolasi rendet kaptak,
amelyet az els6 idOszak soran nem. Az elsddleges hatékonysagi paraméter a viralis shedding
napjainak szama (%) volt az anogenitalis helyeken. A legfontosabb masodlagos hatékonysagi
paraméterek a kovetkezok voltak: a viralis shedding napjainak szama (%) barmely mas helyen és a
helyspecifikus viralis shedding napjainak szama (%) az egyes kezelési idészakok soran.

Minden olyan beteget, akik a vizsgalati készitmény alkalmazasat az 1. idészak soran kezdték el,
bevontak a bevalogatas szerinti elemzésbe. 48 beteget valogattak be és kezeltek. Ezek koziil csak
27-en fejezték be a vizsgalatot. Osszesen 14 beteget vontak ki az 1. iddszakban és 7 beteget a 2.
idészakban. Nem figyeltek meg kiilonbséget a kezelési csoportok kozott a visszavonas idejére
vonatkozdan. A vizsgalat idétartamat tul rovidnek véleményezték a famciklovir profilaktikus
hatékonysaganak valos értékeléséhez. Ugyanakkor megfigyelték, hogy az anogenitalis régioban
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érintettek kozil a placeboval kezeltek aranya az 1. idészakban koriilbeliil 4-szer nagyobb volt, mint a
famciklovirrel kezeltek, s a kezelési csoportok kozotti kiilonbségek a virussal elarasztott betegek
aranyaban statisztikailag szignifikans volt az 1. id6szakban ¢és a keresztmetszeti elemzésekben is.

A CHMP elismerte, hogy nem késziilt 6sszehasonlitd vizsgalat az aciklovirral. Ugyanakkor,
egyetértettek abban, hogy a rendelkezésre allo adatok alatamasztjak a kezelési javallatot a rekurrald
herpes genitalis szuppresszidjaban immunkompetens és immunkompromittalt betegeknél.

4.2: Adagolas és az alkalmazas modja

HERPES ZOSTER
HERPES ZOSTER IMMUNKOMPETENS FELNOTTEKNEL

Szamos dozist és adagolasi rendet (naponta kétszer, naponta haromszor) vizsgaltak kiilonb6z6 klinikai
vizsgalatokban. A rendelkezésre allé adatok alapjan a CHMP tgy vélte, hogy a naponta haromszor
500mg adagolasi rend hatékonyabb, mint a naponta haromszor 250mg adagolasi rend, tekintetbe véve
a vizsgalt végpontokat. A naponta haromszor 750mg adagolasi rend nem mutatott elényt a naponta
haromszor 500 mg adagolasi renddel dsszehasonlitva.

A CHMP jovahagyta erre a javallatra a naponta haromszor 500mg dozist 7 napos id6szakig.

HERPES ZOSTER IMMUNKOMPROMITTALT FELNOTTEKNEL

A 086. sz. vizsgalatban herpes zosterben szenvedé immunkompromittalt betegeket kezeltek 10 napig
naponta haromszor 500 mg famciklovirral vagy 10 napig naponta haromszor 800 mg aciklovirral. A
naponta haromszor 500 mg famciklovir volt a legmagasabb jovahagyott dozis a herpes zoster
kezelésre immunkompetens betegeknél. 10 napos kezelési idotartamot maximalizaltak hatékonyként
ebben a ,,kockazatnak kitett” populacioban.

A CHMP ugy talalta, hogy a javallat alatimasztasara benyujtott vizsgalat (086.) szamos hianyossagot
tartalmazott (pl. az elsédleges végpont, ,,j 1ézi6 kialakuldsa a gyogyszer alkalmazasa mellett”
relevanciaja kérdéses, a vizsgalat nem helyezett hangstlyt a masodlagos végpontok
Osszehasonlitasara), de az adatok hasonlo hatékonysagot mutattak a famciklovir esetén, mint az 5x800
mg/nap aciklovir. A javasolt adagolasi rend (naponta kétszer 500mg) 6sszhangban van a jelenlegi
ajanlasokkal és az alkalmazasi elGirassal a tagallamok nagy tobbségében.

HERPES ZOSTER OPHTHALMICUS IMMUNKOMPETENS FELNOTTEKNEL

A 098. vizsgalatban a naponta haromszor 500 mg famciklovir nem bizonyult alsébbrendiinek az 5x800
mg/nap aciklovirral szemben. Megjegyezték, hogy ez a dozis dsszhangban van a jelenlegi irodalmi
ajanlasokkal is (Dworkin RH et al, Clin. Inf. Dis. 2007; 44 (Suppl. 1): S1-26, Volpi A. Herpes 2007;
14 (Suppl. 2): 35A-39A). Nincs egyezetlenség a TA-ban az adagolasi rendre vonatkozoan ezen
javallat esetén. A CHMP megjegyezte, hogy a 098. vizsgalat elfogadhatonak tlinik a vizsgalati terv és
az eredmények tekintetében is. A famciklovir naponta haromszor 500 mg ajanlott dozisa 7 napig adva
jovahagyhatonak bizonyult.

HERPES GENITALIS

IMMUNKOMPETENS FELNOTTEK

KEZDETI (ELSO) EPIZOD

Szamos dozist vizsgaltak a dont6 fontossagu vizsgalatokban (004., 011., 040).. Nem figyeltek meg
statisztikailag szignifikans kiilonbséget az 6sszes famciklovir doziscsoport és az aciklovir kozott az
Osszes elsddleges hatékonysagi paraméterre vonatkozoan a harom klinikai vizsgalatban. A 004.
vizsgalatban a naponta haromszor 750mg famciklovir nem volt felsébbrendii, mint a naponta
haromszor 250mg vagy naponta haromszor 500mg famciklovir az elsédleges végpontokon, és azt nem
vontak be a kovetkezo vizsgalatokba.

A 125mg famciklovir déziscsoport esetén ugy tiint, hogy a hatékonysag csokkent néhany végpontban
a magasabb doziscsoportokkal 6sszehasonlitva, amely allando volt a két vizsgalatban. A 125mg
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famciklovir dézis is alsobbrendiinek t{int a magasabb dozisokkal szemben az antiviralis kezelés
kezdete utan az 11j 1éziokat észleld primer betegeknél. Mivel a primer betegek jellemzden tobb sulyos
els epizodot észlelnek, mint azok a betegek, akiknél rekurrald epizod jelentkezik (Sacks 1995), ugy
veltek, hogy a famciklovir 125 mg-os kezd6 dozisa kevésbé lehet hatékony, mint egy magasabb dozis.
Nem figyeltek meg kiilonbséget a hatékonysagi kimenetelekben a 250mg és 5S00mg famciklovir
kozott. A famciklovir minden ddzisa jol toleralhatd volt, és nem volt kiilonbség a nemkivanatos
események jellegében vagy gyakorisagaban a famciklovir kiillonb6z6 dozisaiban. Ezért a 250mg
famciklovirt valasztottak a legalacsonyabb hatékony dozisként a herpes genitalis els6 epizodjanak
kezelésére.

A REKURRALO HERPES EPIZODIKUS KEZELESE ES A REKURRALO HERPES SZUPPRESSZIOJA Nem
figyeltek meg ellentmondast az epizodikus kezelés tekintetében a TA-kban, ezért a naponta kétszer
125mg dozist 6t napig adva elfogadhato adagolasnak talaltak.

A szuppressziot illetden a naponta kétszer 250mg-os adagolas megfelel az aktualis iranyelveknek. Két
donto fontossagu vizsgalatban harom adagolasi rendet vizsgaltak: naponta haromszor 125mg, naponta
kétszer 250mg, naponta haromszor 250mg. Minden adagolasi rend felsébbrendii volt a placeboval
szemben két elsddleges végpont tekintetében, és ezeket helyénvalonak tekintették. A 033. és 049.
vizsgalat esetén megjegyezték, hogy nem figyeltek meg dozis-valasz osszefiiggést.

A CHMP megjegyezte, hogy az ajanlott napi dozis a rekurralo herpes genitalis epizodikus kezelésére
(naponta kétszer 125mg) immunkompetens betegeknél alacsonyabb, mint a szuppresszidhoz ajanlott
dozis (naponta kétszer 250mg). A rekurral6 herpes genitalis epizodikus kezelésére és szuppressziojara
valasztott dozisokat immunkompetens betegeknél ismételt, tobb dozist, placebo kontrollos
vizsgalatokban hataroztak meg.

Két vizsgalatot mutattak be (035. és 036.) harom dozis (naponta kétszer 125mg, 250mg és 500mg 6t
napig) vizsgalatara a rekurralo herpes genitalis epizodikus kezelésében immunkompetens betegeknél.
Mindharom dézis szignifikansan felsdbbrendii volt a placebohoz képest a 1éziok gyogyulasaig eltelt
idd, a tiinetek megsziinése €s a virus elarasztas megsziinéséig eltelt id6 tekintetében. Nem figyeltek
meg kiilonbséget a hatékonysagban a harom aktiv doziscsoport kozott. Osszességében nem volt
kiilonbség a nemkivanatos események jellegében, gyakorisagaban vagy sulyossagaban a harom aktiv
déziscsoport vagy a placebo kozott. Ezért a naponta 2x 125mg dézist allapitottak meg a
legalacsonyabb hatékony doézisként.

A dozis adagolasi rendjét a rekurrald herpes genitalis szuppresszidjara immunkompetens betegeknél
szintén harom vizsgalatban értékelték. Egy dozis besorolasos vizsgalat (024) azt talalta, hogy a
naponta kétszer 125mg és 250mg adagolasi rend is szignifikansan jobb, mint a placebo. Ugyanakkor, a
naponta kétszer 250mg ddzisnak jobb hatasa van a szuppresszidra a herpes genitalis klinikailag igazolt
els6 ismételt megjelenéséig eltelt id6 elemzésében.

Mig paradoxnak tlinik, hogy a herpes genitalis kitjulasanak szuppressziojara ajanlott dozis nagyobb,
mint amelyet a kiujulds aktiv fellangolasanak kezelésére hasznalnak, a legfontosabb végpont a
klinikailag igazolt kitjulasig eltelt id6 volt. Ezen a végponton a naponta kétszer 250mg dozis
fels6bbrendi volt a naponta kétszer 125mg dozissal szemben.

A 033. és 049. sz. dont6 fontossagn vizsgalatokban a naponta kétszer 250mg dozist értékelték a
naponta haromszor 125mg és naponta haromszor 250mg dozissal szemben. Mindegyik adagolasi rend
hatékony volt a placeboval dsszehasonlitva, és egymashoz hasonlo volt az elsé klinikailag igazolt
kitjulasig eltelt id6 és a virologiailag igazoltan 1¢zi6 epizodtol mentes betegek aranya alapjan 6 honap
elteltével.

A harom vizsgalat eredményei alapjan a naponta kétszer 250mg dozist valasztottak a herpes genitalis
szuppresszidjara, mivel felsébbrendl volt, mint a naponta egyszer és a naponta kétszer 125mg
adagolasi rend a 024. sz. vizsgalatban, a hatékonysagot mindharom vizsgalatban kimutattak; a naponta
haromszori adagolasi rendnek nem volt egyértelmi elénye a 033. és 049. sz. vizsgalatokban.

A CHMP arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a rendelkezésre 4llo adatok alatamasztjak a két valasztott
dozis hatékonysagat és biztonsagossagat, a naponta kétszer 125mg javallatat a rekurralo epizodok
kezelésére ¢és a naponta kétszer 250mg javallatat a herpes genitalis szupressziv kezelésére.
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IMMUNKOMPROMITTALT FELNOTTEK

A REKURRALO HERPES EPIZODIKUS KEZELESE

A Famvir a rekurralo herpes simplex fert6zések epizodikus kezelésére javallt HIV-fertdzott
betegeknél, ahol az ajanlott dozis adagolasi rend naponta kétszer 500 mg hét napig. Ezért a CHMP
jovahagyta a korlatozast a rekurrald herpes genitalisra HIV fert6zott betegeknél, amely a vonatkozo
klinikai vizsgalat (083) kimenetelét tiikkrozi.

A 102. és 195. sz. kombinalt vizsgalatok 0sszegzése a famciklovir elényeit mutatja a HSV
kitjulasanak szuppresszalasban immunkompetens és HIV fert6zott betegeknél. A 102. sz. vizsgéalatban
a famciklovirt kapott HIV fert6zott betegek 83%-a maradt kitjulasmentes a placebot kapott betegek
42%-4aval 0sszehasonlitva. A 195. sz. vizsgalat 4 honapja soran a HIV fert6zott betegek 90%-a maradt
mentes a klinikailag diagnosztizalt kitjjulasoktol. A két vizsgalat eredményei hasonldak voltak ahhoz,
amelyet (Mertz, et al 1997) jelentett immunkompetens betegeknél egy 4 honapos vizsgalatban, ahol a
famciklovirt kapott betegek 90%-a maradt mentes a virologialag igazolt herpes genitalistol szemben a
placeboval kezelt betegek 48%-aval. Mig a 102. és 195. sz. vizsgalat is kisméretl volt és hasonlo
betegeket vontak be, a virus kitijulasanak szuppresszidjara vonatkozo eredmények megegyeztek és a
kevesebb ill. tobb mint 200 sejt/mm3 CD4+ sejtszammal rendelkez6 betegekre is kiterjedt. Az aktiv
kezelési idOszak id6tartama csak 8 hét volt. Bar nem kontrollaltan, a 195. sz. vizsgalat néhany
bizonyitékot nyljtott a szuppressziv hatékonysagra vonatkozoan egyéb végpontok tekintetében is
(virologiai/klinikai kitjulas).

Bar a dontd fontossagu vizsgalat erre a javallatra/csoportra (083.) kimutatott néhany hianyossagot,
amelyek egyiittesen eleve kizarjak a naponta kétszer 500mg famciklovir nem alsobbrendiiségének
valos kovetkeztetését az Sx 400mg aciklovirral sszehasonlitva, ismert, hogy ez az adagolasi rend
engedélyezett az EU TA-k tobbségében. (Strick, et al 2006) cikke targyalta a HSV szuppressziv
kezelésének elényeit az epizodikus kezeléssel szemben HIV fertézott betegeknél. Osszességében a
naponta kétszer S00mg famciklovir hatékony és biztonsagos a rekurrens HSV fellangolasok
szuppresszalasra HIV fertdzott betegeknél. Ezért a CHMP jovahagyta a naponta kétszer 5S00mg adasat
hét napig erre a javallatra.

A REKURRALO HERPES SZUPPRESSZIOJA

Néhany iranyelv javasolja a naponta kétszer 500mg adagolasi rendet, és nem is vizsgaltak mas
adagolasi rendet. A 102. sz. vizsgalat a naponta kétszer S00mg famciklovirt hasonlitotta 6ssze
placeboval. A jovahagyott adagolasi rend a rekurrald herpes genitalis epizodikus vagy szuppressziv
kezelésére HIV fertdzott betegeknél naponta kétszer S00mg. Az ajanlott dozis a HIV fert6zott
betegeknél nagyobb, mint az immunkompetens betegeknél ajanlott, mivel a klinikai tapasztalat és a
receptirasi gyakorlat szerint az antiviralis szerek magasabb ddzisa sziikséges a megfeleld szuppresszid
biztositasahoz HIV fert6zo6tt betegeknél. Valamint, a naponta kétszer 500mg famciklovirt a klinikai
vizsgalatok hatékonynak, biztonsagosnak és jol toleralhatonak talaltak ebben a betegcsoportban.

Az adagolast ezért jovahagyta a CHMP.

Specialis populdacio

A veseelégtelenségben szenvedd, hemodializalt, veseelégtelenségben szenvedd, majelégtelenségben
szenvedo és 1dGs betegeknek ajanlott dozisokat jovahagyta a CHMP.

A Famvir alkalmazasa nem ajanlott gyermekek és 18 év alatti betegek kezelésére, mivel sem
biztonsagossagi, sem hatékonysagi adatokat nem szereztek ebben a betegpopulacioban.

Megfontoldasok a 750mg-os dozisrol

A CHMP tudomasul vette az ajanlott dozisokat a kiilonb6z6 a fent jelolt adagolasi rendekben. A
famciklovir legmagasabb adhato dozis a benyujtott adatok értékelése alapjan S00mg. Ezért a 750mg
hataser6sségl tablettat elavultnak tekintik. A CHMP ezért javasolja ennek a hataserésségnek a
visszavonasat az érintett TA-kban. Az EEA-n beliil a 750mg erdsségii tabletta jelenleg csak
frorszagban, az Egyesiilt Kiralysagban és Spanyolorszagban engedélyezett.

4.3: Ellenjavallatok
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A pontot frissitették, kivették azokat a betegpopulaciokat, amelyeket nem vizsgaltak, ezeket meg kell
emliteni a 4.4 pontban. A Famvir nem alkalmazhat6 a hatéanyaggal, barmely adalékanyaggal és a
penciklovirral szembeni tulérzékenység esetén.

4.4: Specialis alkalmazasi figyelmeztetések és ovintézkedések

A pontot frissitették, magaban foglalja a specialis populaciokat, amelyet korabban a 4.3 pont
tartalmazott. Raadasul egy figyelmeztetést modositottak, miszerint bar a virus elarasztas gyakorisaga
csokkent az antiviralis szer alkalmazasaval, az atvitel kockazata tovabbra is lehetséges elméletileg,
ezért a betegeknek javasoljak az érintkezés keriilését. Money B et al 0jabb kdzleménye alatdmasztotta
a figyelmeztetés bevonasat, amelyet a CHMP is jovahagyott.

4.5: Kolcsonhatas egyéb gyogyszerkészitményekkel és a kélcsonhatas egyéb formai

Nem figyeltek meg klinikailag szignifikans kélcsénhatast. Ugyanakkor, a famciklovir in vivo gyorsan
alakul penciklovirra, amely a plazmabol elsésorban a vesén keresztiil valasztodik ki. A probenecid, a
szerves sav transzportrendszer ismert gatloszere vagy olyan gyogyszerek, amelyek foként az aktiv
renalis tubularis szekrécidval valasztodnak ki, befolyasolhatjak a penciklovir vesén keresztiili
kivalasztasat a tubularis szekrécid gatlasaval, vagy a szekrécids helyekkel valo vetélkedéssel. Az
irodalomban talalhat6 bizonyiték arra, hogy a probenecid befolyasolja a penciklovirrel szerkezetileg
Osszefliggd 0sszetevok kivalasztasat. Ezért a famciklovir/penciklovir kélcsonhatasa a probeneciddel
nem zarhato ki. A fenti jelentésekhez hasonléan feltételezték, hogy a probenecid koriilbeliil 50%-kal
novelheti a penciclovir AUC-t. A CHMP egyetértett abban, hogy a naponta haromszor 500mg
femciklovirrel és probeneciddel egyiittesen kezelt betegeknél monitorozni kell a toxicitast. Abban is
egyetértettek, hogy a dozis naponta haromszor 250mg-ra torténd csokkentése a legjobb valasztas
jelentds toxicitas jelentkezésekor. Az SPC szovegét ennek megfelelden frissitették.

A gydgyszerkdlesonhatasok fejezetét is frissitették az aldehid-oxidaz érintettsége miatt. A famciklovir
penciklovirré torténo in vivo atalakulasa két 1épésbdl all: a famciklovir deacetilalasa 6-deoxi-
penciklovirra és a 6-deoxi-penciklovir oxidacioja penciklovirra. A deacetilalast az aldehid-oxidaz
enzim katalizalja. A kdzelmultban két cikket kozoltek az emberi maj aldehid-deoxidaz gatlasrol in
vitro vizsgalatokban (Obach 2004; Obach, et al 2004). A leghatékonyabb gatloként az in vitro
vizsgalatokban a raloxifent azonositottak.

4.6: Terhesség és szoptatas

Az 5.3 pontban taldlhat6 informaciokkal 6sszhangban frissitették a pontot, kiilonos tekintettel a férfiak
termékenységére. A vizsgalati eredmények azt mutatjak, hogy nincs a spermiumszémra vagy
koncentraciora kifejtett hatas, amely erételjes bizonyitékul szolgal arra, hogy az allatoknal megfigyelt
tipusu toxicitas a herékre nem nyilvanvald a betegeknél. A toxikoldgiai eredményekkel ellentétben,
ahol a famciklovir heretoxikus volt patkanyoknal, egereknél és kutyaknal legalabb 150mg/kg
dozisban, ezek a klinikai vizsgalatok egyértelmiien bemutatjak, hogy naponta kétszer 250mg
(kortilbeliil 6mg/kg) terapias dozisban a famciklovir nem befolyasolja a human spermatogenezist vagy
az ondo mindségét. Tovabba, a hosszl tava famciklovir kezelés naponta kétszer 250mg dozisban 52
hétig adva jol toleralhatd volt a rekurralo herpes genitalisban szenved6 férfiaknal és a placebohoz
hasonlo biztonsagossagi profilt mutatott.

Nem figyeltek meg kdvetkezetes valtozasokat az ondé tobb jellemz6jében a naponta kétszer 250mg
famciklovirral torténd hossza tava kezelés utan. Azonban nem zarhato6 ki, hogy a magas dé6zisokkal
(pl. naponta haromszor 500mg) torténd rovid tava kezelés befolyasolja a férfiak termékenységét. A 4.6
pontot ennek megfelelden frissitették.

4.7: Gépjarmiivezetésre és gépek iizemeltetésére vonatkozo hatasok
Nem végeztek vizsgalatot a gépjarmiivezetésre €s gépek lizemeltetésére vonatkozo hatasokrol.

Ugyanakkor, a bizonyos nemkivanatos eseményeket észleld betegeknek tartozkodniuk kell a
vezetéstol és a gépek lizemeltetésétol.
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4.8: Nemkivanatos hatasok

A nemkivanatos események gyakorisagat €s a felsorolasat a klinikai vizsgélatokban megfigyelt
nemkivanatos események egységes biztonsagossagi értékelése és a forgalomba hozatal utani
tapasztalatok alapjan frissitették ebben a pontban.

5.1: Farmakodindamiai jellemzék

A famciklovirral szembeni viralis rezisztenciarol szol6 aktualis adatok elemzését attekintették és a
pontban bemutatjak. Nincs bizonyiték arra, hogy a rezisztencia névekedne az antiviralis szerek
alkalmazasanak progressziv emelkedése ellenére. A HSV képessége élethosszig tartd latens fert6zés
kialakitasara azzal a megfigyeléssel egyiitt, hogy az ezidaig vizsgalt rezisztens HSV izolatumok nagy
tobbsége csokkentette a patogenitast a virus vad tipusahoz képest, segitik a megfigyelés magyarazatat.
Az SPC ezen fejezetét ezért modositottak a viralis rezisztenciara vonatkozo ujabb ismeretek
bemutatasara.

5.2: Farmakokinetikai jellemzék

A pontot attekintették, kiilondsen a specialis populaciokat, példaul az idoseket illetéen. A
keresztmetszeti 0sszehasonlitasok alapjan az atlagos penciklovir AUC koriilbeliil 30%-kal magasabb
volt és a penciklovir renalis clearance kortilbeliil 20%-kal alacsonyabb volt a famciklovir oralis
beadasa utan idds onkénteseknél (65-79 év) a fiatal onkéntesekkel dsszehasonlitva. Ez a kiilonbség
részben lehet a vesefunkcio két korcsoport kozotti kiillonbsége miatt. Nem javasolnak dozisbeallitast
az életkor alapjan, kivéve, ha karosodott a vesemuiikddés.

5.3: Preklinikai biztonsagossagi adatok

A degenerativ here epithelium reverzibilitasara vonatkozo allitast frissitették. Az allitast, miszerint a
here elvaltozasai nagyban reverzibilisek, a kronikus dozis toxicitasi vizsgalatok megfigyelései
tamasztjak ald, amelyekben a here elvaltozasai nagymértékben reverzibilisek voltak 12 hetes
gyogyulas utan és részben rendezodtek rovidebb gyogyulasi idészakok utan.

A CHMP a FEB-anak valaszat nem tekintette teljesen elégségesnek. Ugyanakkor, a CHMP jovahagyta
a FEB javaslatat a kellemetlen tapasztalatok specifikus monitorozasara és jelentésére a jovobeni

PSUR-ekben.

Betegtajékoztato
A betegtajékoztatot az alkalmazasi eloiras harmonizalasanak tiikrében aktualizaltak.
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ALKALMAZASI ELOIRAS, CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
MODOSITASANAK INDOKLASA

Befejezésiil, a FEB javaslatanak és valaszainak értékelése alapjan €s a bizottsagi megbeszélést
kovetéen, a CHMP jovahagyta az egyeztetett Termékinformaciok dokumentumot a Famvir-ra és
kapcsolodo nevekre, figyelembe véve a gyogyszerformak. Kiilonosen a javallatokat és az azokra
vonatkoz6 adagolasi ajanlasokat egyeztették. Egyetértettek a FEB altal végzett
kotelezettségvallalassal. A fentiek alapjan a CHMP a Famvir elény/kockazat aranyat kedvezének és az
egyeztetett Termékinformaciok dokumentumot elfogadhatonak talalta.

Mivel

- a beterjesztés targya az alkalmazasi eldirés, cimkeszoveg és betegtajékoztatdé harmonizalasa volt.

- a forgalomba hozatali engedély jogosultjai altal javasolt alkalmazasi elirast, cimkeszoveget €s
betegtajékoztatot a benyujtott dokumentacio és a bizottsag tudomanyos megbeszélése alapjan
értékelték,

a CHMP javasolta a forgalomba hozatali engedély modositasat, amelyre vonatkozoan az alkalmazasi
eldirasot, a cimkeszoveg és a betegtajékoztatdo a Famvir és kapcsolodo nevekre (lasd 1. melléklet)

vonatkozo a III. mellékletben talalhato A CHMP javasolta a 750 mg filmtabletta visszavonasat a
Famvir és kapcsol6do nevek vonatkozasaban.
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III. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS,
CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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ALKALMAZASI ELOIRAS
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1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Famvir és kapcsolodo nevek (lasd I. melléklet) 125 mg filmtabletta
Famvir és kapcsol6do nevek (lasd I. melléklet) 250 mg filmtabletta
Famvir és kapcsolodo nevek (lasd I. melléklet) 500 mg filmtabletta
[Lasd I. melléklet — A tagallam tolti ki]

2.  MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

[A tagallam tolti ki]

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Filmtabletta
[A tagallam tolti ki]

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

Varicella zoster virus (VZV) fertézések — herpes zoster

A Famvir javallatai

- a herpes zoster és a herpes zoster ophthalmicus akut kezelése, egészséges immunrendszer(i
felno6tteknél (lasd 4.4 pont),

- a herpes zoster kezelése, csokkent immunitasu felnétteknél (1asd 4.4 pont).

Herpes simplex virus (HSV) fert6zések — herpes genitalis

A Famvir javallatai

- herpes genitalis elsé és recidiv epizddjainak kezelése egészséges immunrendszerii felnétteknél,
- recidiv herpes genitalis epizodok kezelése csokkent immunitasa felnétteknél,

- recidiv herpes genitalis szuppresszidja egészséges immunrendszerii és csokkent immunitasi
feln6tteknél.

Nem végeztek klinikai vizsgalatokat, azon HSV-fertdzott betegeknél, akik HIV-fertdzéstol eltérd
okbol csokkent immunitastak.

4.2 Adagolas és alkalmazas

Herpes zoster egészséges immunrendszeri felndtteknél
Naponta haromszor 500 mg, hét napon keresztiil.

A kezelést a herpes zoster diagndzisanak felallitasa utan a lehet6 leghamarabb el kell kezdeni.

Herpes zoster csokkent immunitasu felnétteknél
Naponta haromszor 500 mg, tiz napig.

A kezelést a herpes zoster diagnozisanak felallitasa utan a lehetd leghamarabb el kell kezdeni.

Herpes genitalis egészséges immunrendszert felndtteknél
A herpes genitalis elsé epizodja: naponta haromszor 250 mg, 6t napig. A kezelés megkezdése a herpes
genitalis els6 epizodjanak diagnosztizalasa utan a lehetd leghamarabb javasolt.
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A recidiv herpes genitalis epizodok kezelése: naponta kétszer 125 mg, 6t napig. A kezelés megkezdése
a prodromalis tiinetek (pl. bizsergés, viszketés, €g6 érzés, fajdalom) vagy a laesiok megjelenése utan a
lehetd leghamarabb javasolt.

Recidiv herpes genitalis csokkent immunitasu felndtteknél

Recidiv herpes genitalis epizod kezelése: naponta kétszer 500 mg, hét napig. A kezelés megkezdése a
prodromalis tiinetek (pl. bizsergés, viszketés, égd érzés, fajdalom) vagy a laesiok megjelenése utan a
lehet6 leghamarabb javasolt.

Recidiv herpes genitalis szuppresszidja egészséges immunrendszert felndtteknél

Naponta kétszer 250 mg. A szuppressziv kezelést a recidiva gyakorisaganak és stlyossaganak ismételt
felmérése érdekében maximum 12 honapig tartd, folyamatos antiviralis kezelés utan fel kell
fliggeszteni. Az ijboli értékelés minimalis periddusa két recidivat kell tartalmazzon. Azoknal a
betegeknél, akiknél a betegség tovabbra is jelentOs, a szuppressziv kezelés 0jbol elkezdhetd.

Recidiv herpes genitalis szuppresszidja csdkkent immunitasu felnotteknél
Naponta kétszer 500 mg.

Karosodott vesemiikodésii betegek

Mivel a penciklovir csokkent clearance-e dsszefligg a kreatinin-clearance-szel mért vesemiikddéssel,
ezért a karosodott vesemiikddésii betegeknél kiilondsen oda kell figyelni az adagokra. A kéarosodott
vesemiikodési, feln6tt betegekre vonatkozo ajanlott adagolast az 1. sz. tablazat tartalmazza.

23



1. tablazat Dozis ajanlas karosodott vesemiikddést, felnott betegek esetén

Javallat és nominalis adagolasi

Kreatinin-clearance

Modositott adagolas

rend [ml/min]

Herpes zoster egészséges

immunrendszeri felndtteknél

naponta haromszor 500 mg, > 60 naponta haromszor 500 mg, 7 napig

7 napig
40 - 59 naponta kétszer 500 mg, 7 napig
20 -39 naponta egyszer 500 mg, 7 napig
<20 naponta egyszer 250 mg, 7 napig
Haemodialysalt minden dialysis utan 250 mg, 7 napig
betegek

Herpes zoster csokkent

immunitasa felnotteknél

naponta haromszor 500 mg, > 60 naponta haromszor 500 mg, 10 napig

10 napig
40 - 59 naponta kétszer 500 mg, 10 napig
20 -39 naponta egyszer 500 mg, 10 napig
<20 naponta egyszer 250 mg, 10 napig
Haemodialysalt minden dialysis utan 250 mg,
betegek 10 napig

Herpes genitalis egészséges

immunrendszeri felnétteknél —

herpes genitalis els6 epizodja

naponta haromszor 250 mg, > 40 naponta haromszor 250 mg, 5 napig

5 napig
20 -39 naponta kétszer 250 mg, 5 napig
<20 naponta egyszer 250 mg, 5 napig
Haemodialysalt minden dialysis utan 250 mg, 5 napig
betegek

Herpes genitalis egészséges

immunrendszerii felndtteknél —

recidiv herpes genitalis epizéd

kezelése

naponta kétszer 125 mg, 5 napig >20 naponta kétszer 125 mg, 5 napig
<20 naponta egyszer 125 mg, 5 napig
Haemodialysalt minden dialysis utan 125 mg, 5 napig
betegek

Herpes genitalis csokkent

immunitasa felnotteknél —

recidiv herpes genitalis epizod

kezelése

naponta kétszer 500 mg, 7 napig > 40 naponta kétszer 500 mg, 7 napig
20 -39 naponta egyszer 500 mg, 7 napig
<20 naponta egyszer 250 mg, 7 napig
Haemodialysalt minden dialysis utan 250 mg, 7 napig
betegek

Recidiv herpes genitalis
szuppresszioja, egészséges
immunrendszeri felnétteknél
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naponta kétszer 250 mg > 40 naponta kétszer 250 mg

20 -39 naponta kétszer 125 mg
<20 naponta egyszer 125 mg
Haemodialysalt minden dialysis utan 125 mg
betegek

Recidiv herpes genitalis

szuppresszidja, csokkent

immunitasu felnotteknél

naponta kétszer 500 mg > 40 naponta kétszer 500 mg
20 -39 naponta egyszer 500 mg
<20 naponta egyszer 250 mg
Haemodialysalt minden dialysis utan 250 mg
betegek

Kérosodott vesemiikodésti, haemodialysalt betegek

Mivel egy 4 oras haemodialysis a plazma penciklovir-koncentraciok akar 75%-os csokkenését
eredményezte, ezért a famciklovirt kozvetleniil a dialysis utan kell adni. A haemodialysalt betegekre
vonatkozo javasolt adagolasi rendet az 1. tablazat tartalmazza.

Karosodott majmuikodésh betegek

Enyhén vagy kozepes mértékben karosodott majmiikodésii betegeknél nem sziikséges az adag
modositasa. Sulyosan karosodott majmikodésii betegek esetén nem allnak rendelkezésre adatok (1asd
4.4 ¢s 5.2 pont).

1d6s betegek (> 65 év)
Dozismodositas nem sziikséges, hacsak a vesemiikodés nem karosodott.

Gyermekek és serdiilok
A Famvir nem javasolt gyermekek és 18 év alatti serdiilok szamara a biztonsagossagra és a
hatékonysagra vonatkozo adatok hianya miatt.

Alkalmazas
A Famvir az étkezésektol fliggetleniil bevehet6 (1asd 5.2 pont).

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatoanyagaval vagy barmely segédanyagaval szembeni tilérzékenység.
A penciklovirrel szembeni talérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Alkalmazasa karosodott vesemiikodésii betegeknél
Karosodott vesemiikodésti betegeknél az adagolas modositasa sziikséges (1asd 4.2 és 4.9 pont).

Alkalmazasa karosodott majmitk6désti betegeknél

A famciklovirt stilyosan karosodott majmikdodésii betegeknél nem vizsgaltak. A famciklovirnak aktiv
metabolitjava, penciklovirré torténd atalakulasa ezeknél a betegeknél karosodhat, ami alacsonyabb
penciklovir plazmakoncentraciokat eredményezhet, és igy a famciklovir hatékonysaganak csékkenése
kovetkezhet be.

Alkalmazasa a zoster kezelése esetén

A klinikai valaszreakciot gondosan monitorozni kell, kiillondsen a csdkkent immunitast betegeknél.
Ha a per os kezelésre adott valsz elégtelennek tlinik, akkor mérlegelni kell az intravénas antiviralis
kezelést.
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A szovédményes hepes zosterben, azaz visceralis érintettséggel jaro, disseminalt zosterben, motoros
neuropathidban, encephalitisben szenvedd vagy cerebrovascularis szovodménnyel bird betegeket
intravénas antiviralis kezelésben kell részesiteni.

Ezenkiviil az olyan, legyengiilt immunrendszerti betegeket, akiknek herpes zoster ophthalmicusuk van,
vagy akiknél magas a betegség disseminatidjanak és a visceralis szervek érintettségének kockazata,
intravénas antiviralis kezelésben kell részesiteni.

A herpes genitalis transzmisszidja
A betegeknek azt kell javasolni, hogy ha tiineteik vannak, keriiljék a k6zosiilést, még akkor is, ha az

antiviralis kezelés megkezdddott. Az antiviralis szerekkel végzett szuppressziv kezelés alatt a
viruskirajzas gyakorisaga jelent6sen lecsokken. A transzmisszié azonban még igy is lehetséges. Ezért
a famciklovir-kezelés mellett a betegeknek biztonsagossabb szexualis gyakorlatot kell folytatniuk.

Egyéb
Ritkan el6fordulo, orokletes galaktoz intoleranciaban, Lapp laktaz-hianyban vagy gliikoz-galaktoz
malabszorpcioban a készitmény nem szedhetd.

4.5 Gyodgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Mas gyogyszerek famciklovirre gyakorolt hatasai
Klinikailag jelentds kolcsonhatasokat nem azonositottak.

A probenecid egyidejli alkalmazasa az eliminacioért valo kompeticio kovetkeztében a famciklovir

crer

Ezért a famciklovirt naponta haromszor 500 mg-os adagban probeneciddel egyidejiileg kapo
betegeknél ellendrizni kell a toxicitast. Ha a betegek erds szédiilést, almossagot, zavartsagot vagy
egyéb, kozponti idegrendszeri zavart észlelnek, akkor a famciklovir adagjanak napi haromszor
250 mg-ra torténd csokkentését lehet mérlegelni.

Ahhoz, hogy a famciklovir aktiv metabolitjava, penciklovirré alakuljon at, aldehid-oxidazra van
sziikség. Kimutattak, hogy a raloxifen in vitro potens inhibitora ennek az enzimnek. A raloxifennel
torténd egylittes alkalmazas befolyasolhatja a penciklovir képzodését, és ezzel a famciklovir
hatékonysagat. Ha a raloxifent famciklovirrel adjak egyiitt, akkor az antiviralis kezelés klinikai
hatékonysagat ellendrizni kell.

4.6 Terhesség és szoptatas

Terhesség
A famcikovir terhes noknél torténd alkalmazasa tekintetében korlatozott mennyiségii informacio all

rendelkezésre (kevesebb, mint 300 terhesség kimenetelérdl). Ezen, korlatozott mennyiségii informacio
alapjan, a terhességi eseteknek sem a prospektiv, sem a retrospektiv kumulativ analizise sem
szolgaltatott arra utald bizonyitékot, hogy a készitmény barmilyen specifikus foetalis defektust vagy
kongenitalis anomaliat idézne eld. Az allatkisérletek a famciklovir vagy a penciklovir (ami a
famciklovir aktiv metabolitja) esetén nem jeleztek semmilyen embriotoxikus vagy teratogén hatast. A
famciklovirt csak akkor szabad terhesség alatt alkalmazni, ha a kezelés potencialis elényei feliilmuljak
a lehetséges kockazatokat.

Szoptatas
Nem ismert, hogy a famciklovir kivalasztodik-e a human anyatejbe. Allatkisérletek igazoltak, hogy a

penciklovir kivalasztodik az anyatejbe. Ha a n6 allapota sziikségessé teszi a famciklovir-kezelést, akkor
a mérlegelni lehet a szoptatas felfliggesztését.

Termékenység
Napi kétszer 250 mg per os dozissal végzett, hosszan tartd kezelés utani klinikai adatok nem utalnak

arra, hogy a famciklovir hatassal lenne a férfi fertilitasra (Iasd 5.3 pont).

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
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A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasolo
hatasait nem vizsgaltak. Mindazonaltal azoknak a betegeknek, akik a Famvir szedése alatt szédiilést,
aluszékonysagot, zavartsagot vagy mas, kozponti idegrendszeri zavart észlelnek, tartézkodniuk kell a
gépjarmiivezetéstol vagy a gépek kezelésétol.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A klinikai vizsgalatokban fejfajast és hanyingert jelentettek. Ezek természete rendszerint enyhe vagy
kozepesen sulyos volt, és hasonlo elofordulasi gyakorisaggal fordult el6 a placebo-kezelést kapod
betegeknél. Minden mas mellékhatas a forgalomba hozatalt kovetéen deriilt ki.

A placebo- (n = 657) és az aktiv-kontrollos (n = 930) vizsgalatokban 0sszesen 1587 beteg kapott
famciklovirt az ajanlott dozisban. Ezeket a vizsgélatokat retrospektiv modon nézték at, hogy minden, a
késObbiekben emlitette mellékhatasra vonatkozoan gyakorisagi kategoriat lehessen felallitani. Azon
mellékhatasok esetén, amelyeket sosem észleltek ezekben a vizsgalatokban, a 95%-o0s konfidencia
intervallum fels6 hatara varhatoan nem magasabb, mint 3/X (a ,,harmas szabaly” alapjan), ahol az X a
minta teljes méretét jelenti (n = 1587).

A mellékhatasok (2. tablazat) a gyakorisag feltiintetésével, az alabbi megallapodasnak megfeleléen
vannak csoportositva: nagyon gyakori (= 1/10); gyakori (= 1/100 — < 1/10); nem gyakori (= 1/1000 —
< 1/100); ritka (= 1/10 000 — < 1/1000); nagyon ritka (< 1/10 000).

2. tablazat Mellékhatasok

Vérképzoszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek

Ritka: Thrombocytopenia.
Pszichiatriai kérképek

Nem gyakori: Zavartsag.

Ritka: Hallucinaciok.

Idegrendszeri betegségek és tiinetek
Nagyon gyakori: Fejfajas.

Gyakori: Szédiilés, aluszékonysag.
Emésztorendszeri betegségek és tiinetek
Gyakori: Hanyinger, hanyas.
Mij- és epebetegségek, illetve tiinetek
Gyakori: Koros majfunkcios eredmények.
Ritka: Cholestaticus icterus.

A bér és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei
Gyakori: Borkitités, pruritus.

Nem gyakori: Urticaria, sulyos borreakciok™ (pl. erythema multiforme,
Stevens-Johnson szindroma, toxicus epidermalis necrolysis).

* Klinikai vizsgalatokban sosem jelentették, a kategoria a ,,harmas szabalyon” alapul.

Osszességében a klinikai vizsgélatokban a csokkent immunitast betegek esetén jelentett
mellékhatasok hasonloak voltak azokhoz, amiket az egészséges immunrendszerii betegeknél
jelentettek. Hanyingert, hanyast és kéros majfunkcios eredményeket gyakrabban jelentettek,
kiilonosen magasabb doézisok esetén.

4.9 Tuladagolas
A famciklovir taladagolasaval szerzett tapasztalat korlatozott. Tuladagolés esetén megfeleld
szupportiv és tiineti terapiat kell alkalmazni. Ritkan, a kisérébetegségként vesebetegségben szenvedd

betegeknél heveny veseelégtelenségrol szamoltak be, amikor a famciklovir adagjat nem csokkentették
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a vesemiikodés mértékének megfelelden. A penciklovir dializalhato, a plazmakoncentraciok 4 oras
haemodialysist kovetden kb. 75%-kal csokkennek.

5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Nucleosidok ¢és nucleotidok, kivéve a reverse transcriptase-gatlokat,
ATC kéd: JOSAB09

Hatdsmechanizmus

A famciklovir a penciklovir oralis ,,prodrug”-ja. A famciklovir in vivo gyorsan atalakul penciklovirré,
aminek in vitro herpes simplex virus (HSV types 1 and 2), varicella zoster virus, Epstein-Barr virus és
cytomegalovirus ellenes aktivitasa van.

A per os adott famciklovir antiviralis hatasat kiilonféle allatmodelleken igazoltak: ez a hatas a
penciklovirré torténd in vivo atalakulas kovetkezménye. A virussal fertdzott sejtekben a viruseredetii
timidin-kinaz (TK) foszforilalja a penciklovirt egy monofoszfat formava, ami viszont a cellularis
kinazokon keresztiil penciklovir-trifoszfatta alakul at. Ez a trifoszfat a fert6zott sejtekben t6bb mint
12 6ran 4t megmarad, és a ndvekvo virus-DNS-be torténd beépiilésért a deoxiguanozin-trifoszfattal
DNS-ének replikaciojat. A penciklovirrel kezelt, nem fert6zott sejtekben a penciklovir-trifoszfat
koncentracidja éppen hogy csak kimutathato. Ebbdl kovetkezéen az emlOs gazdasejtekre gyakorolt
toxicitas valoszinisége kicsi, és a nem fert6zott sejtekre a penciklovir terapids koncentraciokban
valdszintileg nincs hatassal.

Rezisztencia

Az aciklovirhez hasonloan, a HSV tdrzsek kozott a rezisztencia leggyakoribb forméaja a timidin-kinaz
(TK) enzim elégtelen termelddése. Az ilyen, TK-hidnyos toérzsek varhatdan tobbnyire
keresztrezisztenciat mutatnak mind a penciklovirrel, mind pedig az aciklovirrel szemben.

A penciklovirrel (lokalis vagy intravénas formula) vagy famciklovirrel egészséges vagy legyengiilt
immunrendszerti betegekkel vildgszerte végzett 11 klinikai vizsgalat eredményei, koztiik olyan
vizsgalatoké is, amelyekben a betegeket legfeljebb 12 honapig kezelték famciklovirrel, a
penciklovir-rezisztens izolatumok alacsony Osszesitett gyakorisagat mutattak: 0,2% (2/913) az
egészséges immunrendszeril betegek és 2,1% (6/288) a legyengiilt immunrendszerii betegek esetén. A
rezisztens izolatumokat foként a kezelés megkezdésekor vagy a placebo-csoportban talaltak, és a
famciklovirrel vagy penciklovirrel végzett kezelés kdzben vagy utan csak két, legyengiilt
immunrendszeri betegnél alakult ki rezisztencia.

Klinikai hatékonysag

A placebo- és az aktiv-kontrollos, mind egészséges, mind pedig legyengiilt immunrendszer(i, nem
szovodményes herpes zosteres betegekkel végzett vizsgalatokban a famciklovir hatasosan sziintette
meg a 1ézidkat. Egy aktiv-kontrollos klinikai vizsgalatban a famciklovirrdl kimutattak, hogy
egészséges immunrendszeri betegeknél hatasos a herpes zoster ophthalmicus kezelésére.

A famciklovir egészséges immunrendszerii betegek elsé herpes genitalis epizodjaban valo
hatasossagat harom aktiv-kontrollos vizsgalatban igazoltak. Két, egészséges immunrendszerii
betegeken végzett placebo-kontrollos, és egy, HIV-fert6zott betegeken miatt végzett aktiv-kontrollos
vizsgalat kimutatta, hogy a famciklovir recidiv herpes genitalisban hatasos volt.

Két, egészséges immunrendszerd, recidiv herpes genitalisban szenved6 betegeken végzett 12-honapos,
placebo-kontrollos vizsgalat kimutatta, hogy a placeboval kezelt betegekhez képest a famciklovirrel
kezelt betegeknél jelentds csokkenés kdvetkezett be a recidivakban. A legfeljebb 16 hétig tartd
placebo-kontrollos és nem kontrollos vizsgalatok kimutattak, hogy a famciklovir hatasosan gatolta a
recidiv herpes genitalist a HIV-fert6zott betegeknél. A placebo-kontrollos vizsgalat igazolta, hogy a
famciklovir jelent6sen csokkentette mind a tiinetekkel jaro, mind a tiinetmentes HSV kirajzésos napok
aranyat.
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5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Altalanos jellemzék

Felszivodas

A famciklovir az antiviralis aktivitassal rendelkez6 vegyiilet, a penciklovir ,,prodrug”-ja. Szajon at
torténd adast kovetden a famciklovir gyorsan ¢€s teljes mértékben felszivodik, és penciklovirré alakul.
A famciklovir per os adasat kévetden a penciklovir biohasznosulasa 77% volt. A penciklovir atlagos
plazma csticskoncentracioja 125 mg-os, 250 mg-os, 500 mg-os és 750 mg-os famciklovir adagok per
os adasat kovetden sorrendben 0,8 mikrogramm/ml, 1,6 mikrogramm/ml, 3,3 mikrogram/ml, valamint
5,1 mikrogramm/ml volt, és az adagolast kovetden a kialakulasanak median idStartama 45 perc volt.

A penciklovir plazmakoncentracio — id6 gorbéje egyszeri és ismételt (naponta haromszor és naponta
kétszer) adagolast kovetden hasonld, ami arra utal, hogy a penciklovir a famciklovir ismételt
adagolasakor nem akkumulalodik.

A penciklovir per os famciklovirbdl torténé szisztémas hasznosulasanak mértékét (AUC) nem
befolyasolja a taplalék.

Megoszlas
A penciklovir és annak 6-deoxi prekurzora rosszul kotédik a plazmaproteinekhez (< 20%).

Metabolizmus és eliminacio

A famciklovir foként penciklovir és annak 6-deoxi prekurzora formajaban eliminalodik, melyek a
vizeletbe valasztodnak ki. Valtozatlan famciklovirt nem mutattak ki a vizeletben. A penciklovir renalis
eliminaciojat a tubularis szekréciod segiti eld.

A famciklovir egyszeri és ismételt adagolasat kdvetden a penciklovir terminalis felezési ideje a
plazmaban egyarant megkdzelitéen 2 ora.

A preklinikai vizsgalatokbdl szarmaz6 bizonyitékok nem jeleztek a citokrom P450 enzimek
indukcidjara és a CYP3 A4 inhibiciojara utald potencialt.

Jellemzok a specialis betegesoportokban

Herpes zoster fertozésben szenvedo betegek

A szovédménymentes herpes zoster fert6z¢és nem valtoztatja meg jelentdsen a penciklovirnek a
famciklovir adasat kovetéen mért farmakokinetikajat. A penciklovir terminalis felezési ideje a herpes
zosteres betegeknél a famciklovir egyszeri adagja utan 2,8 ora, ismételt adagolasa utan 2,7 o6ra volt.

Kdarosodott vesemiikodésii betegek

A penciklovir latszolagos plazma-clearance-e, renalis clearance-e, valamint eliminacidjanak sebessége
a plazmabol konstans, a vesemiikodés csokkenésével parhuzamosan linearisan csokken, egyszeri €s
ismételt adagolast kdvetden egyarant. Karosodott vesemiikodésti betegeknél dozismodositas sziikséges
(lasd 4.2 pont).

Karosodott majmiikédésii betegek

A famciklovir per os adasat kovetden a penciklovir szisztémas hasznosulasanak mértékére az enyhén
és kozepesen stlyosan karosodott majmiikodés nincs hatassal. Enyhe és kdzepes fokban karosodott
majmiikodésii betegeknél nem javasolt a d6zis modositasa (1asd 4.2 pont és 4.4 pont). A penciklovir
farmakokinetikajat sulyosan karosodott majmiikodésti betegeknél nem értékelték. Ezeknél a
betegeknél gatolt lehet a famciklovir aktiv metabolitjava, penciklovirré torténd atalakuldsa, ami
alacsonyabb penciklovir-koncentraciot eredményez, és igy el6fordulhat, hogy csokken a famciklovir
hatasossaga.

1dés betegek (> 65 év)

Vizsgalatok kozotti 6sszehasonlitas alapjan a penciklovir atlagos AUC-je kb. 30%-kal magasabb, és a
penciklovir renalis clearance-e kb. 20%-kal alacsonyabb volt a famciklovir idds (65-79 éves)
onkénteseknek torténd per os adasat kovetden, mint a fiatalabb 6nkénteseknél. Ez a kiilonbség részben
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a két korcsoport vesemiikddése kozti kiillonbségek kovetkezménye lehet. Az életkor alapjan nem
javasolt a dozis modositasa, hacsak a vesemiikodés nem karosodott (lasd 4.2 pont).

Nem

A penciklovir renalis clearance-ének nok és férfiak kozotti kis kiilonbségeirdl szamoltak be, és azt a
vesemiikodés nemek kozotti kiilonbségeinek tulajdonitottak. A nem alapjan nem javasolt a dozis
modositasa.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei
Altalanos toxicitas

A farmakoldgiai biztonsagossagi €s ismételt dozistoxicitasi vizsgalatok azt igazoltak, hogy a
készitmény nem jelent kiilonleges vesz€lyt az emberre.

Genotoxicitds

A génmutaciok, kromoszoéma-karosodasok és javithatdo DNS-karosodéasok kimutatasara alkalmas
széleskorl in vivo és in vitro vizsgalatokban nem észlelték, hogy a famciklovir genotoxikus lenne.
Ebbe a gyogyszercsoportba tartozo mas hatdéanyagokkal egyiitt a penciklovirrdl is kimutattak, hogy
kromoszoma-karosodast idéz el6, de a baktérium- vagy emlés sejtrendszerekben nem indukal
génmutaciot, és in vitro a fokozott DNS-javitasra sem volt bizonyiték.

Karcinogenitas
Nostény patkanyoknal, magas dozis mellett nétt az eml6 adenocarcinoma incidencidja, ami az ezekben

a karcinogenitasi vizsgalatokban alkalmazott patkanytorzseknél egy gyakran megfigyelt tumor. Him
patkanyoknal és egyik nembe tartozo egérnél sem volt hatassal a daganatok el6fordulasi
gyakorisagara.

Reproduktiv toxicitds
Him patkanyoknal karosodott fertilitast (koztiik a here korszovettani elvaltozasait, a spermiumok

crer

figyeltek meg 500 mg/kg/nap adag adasa mellett. Ezen kiviil altalanos toxicitasi vizsgalatokban a
testicularis epithelium degenerativ elvaltozasait észlelték. Ez az eltérés reverzibilis volt, és mas, ebbe a
gyogyszercsoportba tartozo hatéanyag esetén is megfigyelték. Allatkisérletek nem utalnak semmilyen,
a nostény fertilitasra kifejtett karos hatésra.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa

[A tagallam tolti ki]

6.2 Inkompatibilitisok

[A tagallam tolti ki]

6.3 Felhasznalhatésagi idotartam

[A tagallam tolti ki]

6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok

[A tagallam tolti ki]

6.5 Csomagolas tipusa és Kkiszerelése

[A tagallam tolti ki]
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6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges évintézkedések

Barmilyen fel nem hasznalt készitmény, illetve hulladékanyag megsemmisitését a helyi eldirasok
szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

[Lasd I. melléklet — A tagallam tolti ki

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

[A tagallam tolti ki]

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

[A tagallam tolti ki]

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

[A tagallam tolti ki]
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CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KARTONDOBOZ

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Famvir és kapcsolodo nevek (lasd I. melléklet) 125 mg filmtabletta
Famvir és kapcsol6do nevek (lasd I. melléklet) 250 mg filmtabletta
Famvir és kapcsolodo nevek (lasd I. melléklet) 500 mg filmtabletta
[Lasd I. melléklet — A tagallam tolti ki]

famciklovir

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

[A tagallam tolti ki]

| 3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

[A tagallam tolti ki]

|4 GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

filmtabletta
[A tagallam tolti ki]

MODJA(I)

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

Szajon at torténd alkalmazasra.
Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

\ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

[A tagallam tolti ki]

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

\ 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

[Lasd I. melléklet — A tagallam tolti ki]

‘ 12.  AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

[A tagallam tolti ki]

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

[A tagallam tolti ki]

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

[A tagallam tolti ki]
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A BUBOREKFOLIAN VAGY A SZALAGFOLIAN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

BUBOREKCSOMAGOLAS

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Famvir és kapcsolodo nevek (lasd I. melléklet) 125 mg filmtabletta

Famvir és kapcsol6do nevek (lasd I. melléklet) 250 mg filmtabletta

Famvir és kapcsol6do nevek (lasd I. melléklet) 500 mg filmtabletta
[Lasd I. melléklet — A tagallam tolti ki]

famciklovir

‘ 2. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE

[A tagallam tolti ki]

| 3. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

5.  EGYEB INFORMACIOK
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BETEGTAJEKOZTATO
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BETEGTAJEKOZTATO: INFORMACIOK A FELHASZNALO SZAMARA
Famvir és kapcsolodo nevek (lasd I. melléklet) 125 mg filmtabletta
Famvir és kapcsolodo nevek (lasd I. melléklet) 250 mg filmtabletta
Famvir és kapcsolodo nevek (lasd I. melléklet) 500 mg filmtabletta
[Lasd I. melléklet — A tagallam tolti ki]

famciklovir

Mielott elkezdené szedni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alibbi betegtajékoztatét.

o Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informacidkra a késobbiekben is sziiksége
lehet.

. Tovabbi kérdéseivel forduljon orvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

. Ezt a gyogyszert az orvos Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert szamara
artalmas lehet még abban az esetben is, ha tiinetei az Onéhez hasonloak.

o Ha barmely mellékhatas stilyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt

mellékhatasokon kiviil egy¢b tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészet.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Famvir és milyen betegségek esetén alkalmazhato?
Tudnivalok a Famvir szedése elott

Hogyan kell szedni a Famvir-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Famvir-t tarolni?

Tovabbi informaciok

AN S e

1. MILYEN TiPUSU GYOGYSZER A FAMVIR ES MILYEN BETEGSEGEK ESETEN
ALKALMAZHATO?

A Famvir egy virusellenes gyogyszer. Megallitja a fert6z6 virus szaporodasat. Mivel a virus a fert6zés
nagyon korai szakaszaban szaporodik, ezért akkor lesz a kezelés a leghasznosabb, ha a Famvir-t az
elso tiinetek jelentkezése utan a leghamarabb elkezdik szedni.

A Famvir-t kétféle virusfert6zés kezelésére alkalmazzak felnétteknél:

- az Ovsomorre (herpesz zoszter), ami egy olyan virusfertdzés, amit a varicella zoster nevezetii
virus okoz (ugyanaz a virus, amelyik a baranyhiml6t okozza). A Famvir megallitja a virus
terjedését a szervezetben, igy a gyogyulas gyorsabban bekdvetkezhet.

- A Famvir-t alkalmazzak még a szem koriili teriiletnek vagy maganak a szemnek a herpesz
okozta fert6zés (herpesz oftalmikusz) kezelésére..

- a nemiszerveken jelentkez0 herpeszre (herpesz genitalisz) A herpesz genitalisz egy
virusfertézés, amit a herpesz szimplex virus 1-es vagy 2-es tipusai okoznak. Ez rendszerint nemi
érintkezés utjan terjed. Holyagokat, ég6 és viszket6 érzést idéz el6 a nemiszerveken, ami
fajdalmas is lehet. A Famvirt felnéttek herpesz genitélisz fert6zésének kezelésére alkalmazzak.
Azok az emberek, akiknek gyakran van herpesz genitalisz epizodjuk, a rohamok kitérésének
megel6zésére is szedhetik a Famvir-t.

2.  TUDNIVALOK A FAMVIR SZEDESE ELOTT

Ne szedje a Famvir-t

- Ha allergias (talérzékeny) a famciklovirre, a Famvir 6. pontban felsorolt egyéb Osszetevojére
vagy a penciklovirre (a famciklovir hatékony anyagcsereterméke, és néhany mas gyogyszer
Osszetevoje).

Kérjen tanacsot kezel6orvosatol, ha igy gondolja, hogy allergias lehet.
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A Famvir fokozott elévigyazatossaggal alkalmazhato

- Ha vesebetegsége van (vagy korabban volt). Kezeléorvosa donthet 0igy, hogy kisebb adagban
adja Onnek a Famvirt.

- Ha problémak vannak az immunrendszerével.

- Ha majbetegsége van.

Ha ezek koziil barmelyik igaz Onre, mondja el kezeldorvosanak, mielétt beszedi a Famvir-t.

Gyermekek és serdiilok (18 éves kor alatt)
A Famvir alkalmazéasa gyermekek és serdiilok esetén nem javasolt.

A nemi szervek herpesz fertozése terjesztésének megelozése

Ha On a Famvir-t a herpesz genitalisz kezelésére vagy a rohamok megeldzésére szedi, vagy ha
korabban volt herpesz genitalisza, akkor még inkabb biztonsagosan kell a nemi életet folytatnia,
beleértve a gumiodvszer alkalmazasat. Ez azért fontos, mert megel6zi, hogy masoknak atadja a
fert6zést. Nem szabad nemi életet élnie, amikor sebek vagy holyagok vannak a nemi szervén.

A kezelés ideje alatt szedett egyéb gyégyszerek
Feltétleniil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb
gyogyszereirdl, beleértve a vény nélkiil kaphatd készitményeket is.

Kiilonosen fontos, hogy elmondja kezeldorvosanak vagy gyogyszerészének, ha az alabbi gydgyszerek

valamelyikét szedi:

o raloxifen (a csontritkulds megeldzésére és kezelésére alkalmazzak).

o probenecid (a kdszvénnyel jaro magas hugysavszint kezelésére €s a penicillin tipust
antibiotikumok vérszintjének emelésére alkalmazzak) vagy barmilyen mas olyan gydgyszer,
ami a vesékre hat.

A Famvir egyidejii bevétele bizonyos ételekkel vagy italokkal
A Famvir-t beveheti étkezés kdzben vagy attol fliggetleniil is.

Terhesség és szoptatas
Mielott barmilyen gyogyszert elkezdene szedni, beszélje meg kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.

Ha terhes vagy Gigy gondolja, hogy terhes lehet, mondja el kezel8orvosanak. A Famvir nem
alkalmazhato terhesség alatt, kivéve, ha feltétleniil sziikséges. KezelGorvosa el fogja mondani Onnek a
Famvir terhesség alatti szedésének lehetséges kockazatait.

Ha szoptat, mondja el kezel6orvosanak. A Famvir nem alkalmazhaté szoptatas alatt, csak akkor, ha
erre egyértelmiien sziikség van. Kezeldorvosa meg fogja beszélni Onnel a Famvir szoptatas alatt
torténd szedésének lehetséges kockazatait.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A Famvir szédiilést, almossagot vagy zavartsagot okozhat. Ne vezessen gépjarmiivet és ne kezeljen
gépeket, ha a Famvir szedése alatt ezen tlinetek barmelyikét is észleli.

Fontos informaciok a Famvir egyes osszetevoirol

Amennyiben kezeldorvosa korabban mar figyelmeztette Ont, hogy bizonyos cukrokra érzékeny,
keresse fel orvosat, miel6tt elkezdi szedni ezt a gyogyszert. A Famvir 125 mg, 250 mg és 500 mg
tablettak tejcukrot tartalmaznak (orszagtol fliggden).

3. HOGYAN KELL SZEDNI A FAMVIR-T?
A Famvir-t mindig az orvos altal elmondottaknak megfeleléen szedje. Amennyiben nem biztos az
adagolast illetben, kérdezze meg orvosat vagy gyogyszerészet.

- A napi adag ¢s a kezelés hossza fligg majd az On virusfertézésének a tipusatol — lasd alabb.
KezelGorvosa a megfelelé adagot fogja felirni Onnek.
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- A legjobb eredmények elérése érdekében a gyogyszer szedését az elsé panaszok és tiinetek
megjelenése utan a lehet6 leghamarabb kezdje el.

- Senkivel ne 1étesitsen szexualis kapcsolatot, ha barmilyen, herpesz genitaliszra utalo tiinete van,
még akkor se, ha mar elkezdte a Famvir-kezelést. Ennek az az oka, hogy atadhatja a herpesz
fert6zést a partnerének.

- Ha vesebetegsége van vagy korabban volt, kezel6orvosa donthet ugy, hogy kisebb adagban adja
Onnek a Famvirt.

Adagolas 6vsomorben
Ha egészséges immunrendszere van, akkor az ajanlott adag:
- egy 500 mg-os tabletta, naponta haromszor, hét napig,

Ha immunendszerének mikddése csokkent, akkor az ajanlott adag:
- egy 500 mg-os tabletta, naponta haromszor, tiz napig.

Adagolas herpesz genitaliszban
Az adag szervezete immunrendszerének allapotatol és a fert6zés stadiumatol fiigg.

Ha egészséges immunrendszere van, akkor az adagok a kovetkezok:

A betegség elsd kitorése esetén a javasolt adag:
- egy 250 mg-os tabletta, naponta haromszor, 6t napig.

Tovabbi kitorések kezelésére a javasolt adag:
- egy 125 mg-os tabletta, naponta kétszer, 6t napig.

Kesobbi kitorések megeldzésére a javasolt adag:
- egy 250 mg-os tabletta, naponta kétszer.

Kezel6orvosa el fogja mondani Onnek, mennyi ideig kell folytatnia a tablettak szedését.

Ha immunrendszerének miikodése csokkent, akkor az adagok a kdvetkezok:

Az aktualis kitérések kezelésére a javasolt adag:
- egy 500 mg-os tabletta, naponta kétszer, hét napig.

Késobbi kitorések megelbzésére a javasolt adag:
- egy 500 mg-os tabletta, naponta kétszer.

Kezel6orvosa el fogja mondani Onnek, mennyi ideig kell folytatnia a tablettak szedését.

Ha az eldirtnal tobb Famvir-t vett be

Ha az eldirtnél tobb tablettat vett be, vagy ha valaki mas véletleniil beszedte az On gyogyszerét,
azonnal forduljon kezelGorvosahoz vagy egy kérhazhoz, és kérjen tanacsot. Mutassa meg nekik a
tablettak csomagolasat.

Tl sok Famvir beszedése hatassal lehet a vesékre. A mar vesebetegségben szenvedd embereknél ez
ritkan veseelégtelenséghez vezethet, ha adagjukat nem csokkentik megfelelGen.

Ha elfelejtette bevenni a Famvir-t

Ha elfelejtett bevenni egy adag Famvir-t, be kell vennie, amint eszébe jut. A kovetkez6 adagjat ezutan
az el6irt idopontban vegye be. De ne vegyen be két adagot 1 éran beliil, ebben az esetben ki kell
hagyija az elfelejtett adagot. Es ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a készitmény alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg orvosat
vagy gyogyszerészet.
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4. LEHETSEGES MELLEKHATASOK

Mint minden gyogyszer, igy a Famvir is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem mindenkinél
jelentkeznek. A Famvir altal okozott mellékhatasok rendszerint enyhék vagy kozepes erésségiiek.

Az alabb felsorolt lehetséges mellékhatasok gyakorisagat az alabbi megallapodas szerint hataroztak
meg:

- nagyon gyakori (10 beteg koziil tobb mint 1 beteget érint)

- gyakori (100 beteg koziil 1-10 beteget érint)

- nem gyakori (1000 beteg koziil 1-10 beteget érint)

- ritka (10 000 beteg koziil 1-10 beteget érint)

- nagyon ritka (10 000 beteg koziil kevesebb mint 1 beteget érint)

A Famvir sulyos mellékhatasai:

o A bor vagy az ajkak, szemek, szaj, orriireg vagy nemiszervek nyalkahartyajanak sulyos
felhdlyagosodasa (ezek sulyos allergias borrekacio tiinetei lehetnek, a gyakorisagat lasd alabb).

o Megmagyarazhatatlan véralafutasok, voros vagy bibor szinti foltok a boron vagy orrvérzés
(ezek a vérlemezkék szamanak csokkenése altal okozott tiinetek lehetnek, a gyakorisagat lasd
alabb).

Azonnal forduljon orvoshoz, vagy menjen a legkozelebbi kérhaz siirgosségi osztalyara, ha ezek
koziil a mellékhatasok koziil barmelyik jelentkezik.

Nagyon gyakori mellékhatasok
- Fejfajas

Gyakori mellékhatasok

- Hanyinger

- Hanyas

- Szédiilés

- Almossag

- Borkitités

- Viszketés

- Koros majfunkcios vizsgalati eredmény

Nem gyakori mellékhatasok
- Zavartsag
- Stlyos borreakciok

Ritka mellékhatasok

- Erzékesalodasok (olyan dolgok latasa vagy hallasa, amelyek valojaban nincsenek ott)
- A bor és/vagy a szemek besargulasa

- Alacsony vérlemezkeszam

Ha barmely mellékhatas stilyossa valik, vagy ha a betegtajékoztatoban felsorolt mellékhatdsokon kiviil
egyéeb tiinetet észlel, kérjiik, értesitse orvosat vagy gyogyszerészét.

5. HOGYAN KELL A FAMVIR-T TAROLNI?

o A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

o A cimkén feltlintetett lejarati id6 utan ne alkalmazza a Famvir-t. A lejarati id6 a megadott honap
utolso napjara vonatkozik.

o [A tagallam tolti ki]

o Ne alkalmazza a Famvir-t, ha a csomagolas sériilésére vagy a megbontasra utalo jelet észlel.

o A gydgyszereket nem szabad a szennyvizzel vagy a haztartasi hulladékkal egyiitt
megsemmisiteni. Kérdezze meg gyogyszerészét, hogy sziikségtelenné valt gyogyszereit miként
semmisitse meg. Ezek az intézkedések eldsegitik a kdrnyezet védelmét.
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6. TOVABBIINFORMACIOK

Mit tartalmaz a Famvir

[A tagallam tolti ki]

Milyen a Famvir készitmény kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas

Filmtabletta
[A tagallam tolti ki]

A forgalomba hozatali engedély jogosultja és a gyarto

[Lasd I. melléklet — A tagallam tolti ki

{Név és cim}

<{Tel.}>

<{Fax}>

<{E-mail}>

Ezt a gyogyszert az Europai Gazdasagi Térség tagallamaiban az alabbi neveken engedélyezték:
[Lasd I. melléklet — A tagallam tolti ki]

A betegtajékoztato engedélyezésének datuma {EEEE/HH}

[A tagallam tolti ki]
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