VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Attrogy 250 mg filmuhudadar toflur

2. INNIHALDSLYSING
Hver filmuhudud tafla inniheldur 250 mg af diflinisali.

Hjalparefni med pekkta verkun

Hver tafla inniheldur 60 mikrégromm af sunset yellow (E110).

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM

Filmuhudud tafla (tafla).

Ljosraudgul, hylkislaga, tvikupt hudud tafla, igreypt ,,D250* & annarri hlid en slétt & hinni hlidinni.
Taflan er 6,35 mm a breidd og 14,29 mm 4 lengd.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Attrogy er @tlad til medferdar vid arfgengum transtyretin-midludum mylildissjikdoémi (hereditary
transthyretin-mediated amyloidosis, hATTR amyloidosis) hja fullordnum sjuklingum med 1. eda
2. stigs fjoltaugakvilla.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Raolagour skammtur af diflunisali er ein 250 mg tafla til inntdku tvisvar a dag. Best er ad taka
toflurnar med mat til ad minnka haettu 4 aukaverkunum 4 meltingarfaeri (sja kafla 4.4).

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

Diflunisal skal nota med vartd hja 6ldrudum sjuklingum, sem er haettara vid aukaverkunum. Ekki er
porf & skammtaadlogun hja 6ldrudum sjuklingum (=65 ara) ef ekki er um ad rada verulega skerta
nyrna- eda lifrarstarfsemi (sja hér 4 eftir og kafla 4.3 og 4.4). Endursko0a skal medferdina med
reglulegu millibili og hetta henni ef enginn avinningur verdur eda ef 6pol myndast.

Skert nyrnastarfsemi

bar sem brotthvarf diflunisals og helstu umbrotsefna pess verdur adallega um nyru lengist
helmingunartimi pess hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Ekki ma nota diflinisal hja
sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi (GFR <30 ml/min) (sja kafla 4.3 og 4.4). Ekki er porf a
skammtaadlogun hja sjuklingum med vega eda midlungsmikla skerdingu & nyrnastarfsemi.

Skert lifrarstarfsemi

Ekki er porf & skammtaadldogun hja sjiklingum med vaega eda midlungsmikla skerdingu a
lifrarstarfsemi (Child-Pugh A eda B). Ekki ma nota diflunisal handa sjuklingum med alvarlega skerta
lifrarstarfsemi (Child-Pugh C; sja kafla 4.3).



Born

Engin videigandi not eru fyrir diflinisal hja bornum vid abendingunni arfgengum transtyretin-
midludum mylildissjikdomi.

Lyfjagjof

Radlagt er ad gleypa toflurnar heilar en hvorki mylja paer né tyggja, vegna beiska bragdsins.
Sjuklingar sem taka syrubindandi lyf eiga a0 lata 2 klst. lida milli toku diflinisals og toku
syrubindandi lyfja.

4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1.

Saga um brad astmakost, ofsaklada, nefslimubolgu eda ofneemisbjig af voldum asetylsalisylsyru eda
annarra bolgueydandi gigtarlyfja, vegna heettu a krossverkun.

Virk blaeding i meltingarvegi.

Alvarleg hjartabilun (sja kafla 4.4).

Alvarlega skert nyrnastarfsemi (GFR <30 ml/min.) (sja kafla 4.4).

Alvarlega skert lifrarstarfsemi (Child-Pugh C; sja kafla 4.4).

Notkun 4 sidasta pridjungi medgoéngu og hja konum med barn 4 brjosti (sja kafla 4.6).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Sjuklingar sem fa langtimameodferd med bolgueyodandi gigtarlyfjum, svo sem diflunisali, eiga ad fara
reglulega 1 eftirlit laeknis til ad fylgjast med aukaverkunum. Aldradir sjuklingar eru sérstaklega
vidkvemir fyrir aukaverkunum boélgueydandi gigtarlyfja, einkum bledingum og rofi i meltingarvegi,
sem geta verid banvenar. Ekki er malt med langvarandi notkun boélgueydandi gigtarlyfja hja pessum

sjuklingum. Pegar porf er 4 langvarandi medferd skal hafa reglulegt eftirlit med sjiklingum.

Fordast skal samhlida notkun boélgueydandi gigtarlyfja, par med talid sérteekra cyklo-oxygenasa-2
hemla (sja kafla 4.5).

Abhrif 4 meltingarfeeri

Geeta skal varadar vid notkun diflunisals hja sjuklingum med s6gu um bladingar eda sar i
meltingarvegi. Adeins skal hefja medferd hja sjiklingum med virk magasar ef hugsanlegur avinningur
af medferd vegur pyngra en hugsanleg hetta a aukaverkunum.

Tilkynnt hefur verid um bladingu, saramyndun eda rof i meltingarvegi, sem getur verid banvent, vid
notkun allra bolgueydandi gigtarlyfja hvenar sem er medan a4 medferd stendur, med eda an
vidvérunareinkenna eda ségu um alvarleg tilvik i meltingarfaerum. fhuga skal néid eftirlit og stadlada
fyrirbyggjandi medferd, svo sem med protonupumpuhemlum, til ad draga tr heettu 4 aukaverkunum
fra meltingarvegi af voldum bolgueydandi gigtarlyfja hja sjuklingum sem eiga & hattu ad fa
aukaverkanir fra meltingarvegi.

Ef bleding eda saramyndun verdur i meltingarvegi skal heetta medferdinni.



Ahrif & nyru

Tilkynnt hefur verid um brada millivefsnyrmabolgu med blodi 1 pvagi, proteini 1 pvagi og einstaka
sinnum nyrungaheilkenni hja sjuklingum sem fa diflunisal.

Hja sjuklingum med minnkad bl6dfladi um nyru, par sem prostaglandin fra nyrum gegna storu
hlutverki i ad vidhalda gegnfleedi um nyru getur gjof bolgueydandi gigtarlyfja valdid greinilegri
vanstarfsemi nyrna. beir sjuklingar sem eru i mestri heettu 4 ad fa slik vidbrogd eru peir sem eru med
skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi, sykursyki, haan aldur, skert utanfrumuraimmal, hjartabilun, syklasott
og sjuklingar sem nota samhlida lyf sem hafa eiturverkanir 4 nyru. Geeta skal varadar vid gjof
bolgueydandi gigtarlyfja og fylgjast skal med nyrnastarfsemi hja 6llum sjuklingum sem geetu verid
med vaga eda midlungsmikla skerdingu a nyrnastarfsemi. begar medferd med bolgueydandi
gigtarlyfjum er heett breytist dstandid yfirleitt i sama horf og fyrir medferd. Notkun diflinisals hja
sjuklingum med ATTR mylildissjuikdom og alvarlega skerta nyrnastarfsemi eda nyrnasjikdom &
lokastigi hefur ekki verid rannsdkud og ma ekki nota lyfio handa pessum sjuklingum (sja kafla 4.3).

bar sem brotthvarf diflunisals og helstu samtengdu umbrotsefna pess verdur adallega um nyru, skal
fylgjast naid med sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi.

Abhrif 4 hjarta, 2dar og heilaedar

borf er 4 videigandi eftirliti og radgjof hja sjuklingum med sé6gu um haprysting og/eda vaega eda
midlungsmikla hjartabilun, par sem tilkynnt hefur verid um vokvasoéfnun og bjiug i tengslum vid
medferd med bolgueydandi gigtarlyfjum.

Gogn ur kliniskum rannséknum og faraldsfreedilegar upplysingar benda til pess ad notkun sumra
bolgueydandi gigtarlyfja (einkum i storum skdmmtum og i langtimamedferd) geti tengst litillega
aukinni haettu 4 segamyndun 1 slageedum (til deemis hjartadrepi eda heilablodfalli). Ekki liggja fyrir
naegar upplysingar til ad utiloka slika aheettu fyrir diflunisal.

Sjuklinga med haprysting sem ekki hefur nadst stjorn 4, hjartabilun, stadfestan blodpurrdarsjukdom i
hjarta, Gtlegan slagaedasjukdom og/eda sjikdom i heiladum skal adeins medhdndla med difltinisali
eftir vandlega ihugun. Petta 4 einnig vid 40ur en langtimamedferd er hafin hja sjuklingum med
aheettupeetti fyrir hjarta- og edasjukdoma (t.d. haprysting, blodfituhaekkun, sykursyki, reykingar, lengt
QTec bil).

Sykingar

Geeta skal sérstakrar vartadar vio notkun diflanisals ef sjuklingurinn er med sykingu, par sem lyfid
getur dulid venjuleg teikn og einkenni sykingar.

Bl6dfloguvirkni

Diflunisal hamlar starfsemi blodflagna. Fylgjast skal naid med sjuklingum sem taka diflinisal og geta
ordid fyrir aukaverkunum vegna breytinga a starfsemi blodflagna, svo sem peim sem eru med
blodstorkukvilla og peim sem nota segavarnarlyf.

It

Ahrif 4 augu
bar sem tilkynnt hefur verid um aukaverkanir a augu vio notkun bélgueyodandi gigtarlyfja, eins og talid
er upp i kafla 4.8, er melt med pvi ad sjuklingar sem fa augnkvilla medan 4 medferd med difliinisali

stendur fari i augnskodun.

Ondunarferasjikdémur sem versnar af voldum bolgueydandi gigtarlyfija

Geeta skal varadar vid notkun diflunisals hja sjuklingum sem eru med eda hafa ségu um astma. Greint
hefur verid fra pvi ad bolgueydandi gigtarlyf valdi berkjukrampa hja sumum sjuklingum.



Ahrif & lifur

Ef sjuklingur sem fer diflinisal feer teikn eda einkenni sem benda til lifrarsjukdoms eda ef nidurstdour
ur lifrarprofum verda dedlilegar, skal meta hann med tilliti til visbendinga um alvarlegri ahrif a
lifrarstarfsemi. Ef 6edlilegar nidurstodur lifrarprofa eru vidvarandi eda versna, ef teikn eda einkenni

lifrarsjikdoms koma fram eda ef altek einkenni eins og raudkyrningafjold eda tbrot koma fram, skal
hatta medferd med diflunisali.

Hjalparefni

Attrogy inniheldur azolitarefnid sunset yellow (E110), sem getur valdid ofnemisviobrogdum.

Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri t6flu, p.e.a.s. er sem nast natriumlaust.
4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Fordast 4 samhlida notkun difltnisals og eftirtalinna lyfja:

Asetazolamid

Tilvikaskyrslur benda til aukinnar haettu & efnaskiptablodsyringu pegar asetazélamid er notad samhlida
salisylsyruafleidum. Tilraunir syna a0 salisylsyruafleidur, svo sem difliinisal, auka péttni 6bundins
lyfjafreedilega virks asetazolamids.

Segavarnarlyf

Bolgueydandi gigtarlyf hindra samlodun bl6oflagna og synt hefur verid fram 4 ad pau lengja
blaedingartima hja sumum sjuklingum. Fylgjast skal ndid med peim sem eru 4 medferd med diflinisali
og eru me0 blodstorkukvilla eda eru i samhlida medferd med segavarnarlyfjum. Petta & vid um allar
segavarnarmedferdir, p.m.t. K-vitamin hemla (t.d. warfarin), heparin og segavarnarlyf til inntéku med
beina verkun (DOAC-Iyf, t.d. rivaroxaban). Naudsynlegt getur verid ad breyta skdommtum
segavarnarlyfja til inntoku.

Indometasin
Diflinisal dregur ur Gthreinsun um nyru og glukuronidtengingu indémetasins, sem leidir til verulegrar
aukningar & plasmapéttni indometasins.

Metotrexat
Diflunisal getur valdid skertri nyrnastarfsemi, sem leidir til minni utskilnadar metotrexats. Diflunisal
getur einnig keppt um flutningsprotein sem taka patt i utskilnadi metotrexats (t.d. OAT1 og OAT3).

Onnur bélgueydandi gigtarlyf (NSAID-Iyf) og asetylsalisylsyra
Ekki er meaelt med samhlida notkun diflinisals og annarra bolgueydandi gigtarlyfja (p.m.t. sértackra
cyklooxygenasa-2 hemla) vegna aukinna moguleika a eiturverkunum & meltingarfzeri.

Barksterar
Heetta 4 blaedingu og saramyndun i meltingarvegi i tengslum vid notkun bolgueydandi gigtarlyfja er
aukin pegar pau eru notud samhlida barksterum.

Takrolimus
Heetta 4 eiturverkunum 4 nyru er hugsanlega aukin pegar bdolgueydandi gigtarlyf eru gefin samhlida
takrolimus.

Blodfloguhemjandi lyf og sérteekir serotoninendurupptokuhemlar (SSRI-lyf).
Heetta 4 bledingu 1 meltingarvegi er aukin pegar pessi lyf eru notud samhlida bolgueydandi
gigtarlyfjum.



Samhlida notkun par sem geeta parf sérstakrar varudar eda breyta skdmmtum:

Syrubindandi lyf
Samtimis notkun alhydroxids dregur ur frasogi diflinisals. Taka & lyfin med 2 klukkustunda millibili.

Ciklosporin

Gjof bolgueydandi gigtarlyfja samhlida ciklosporini hefur verid tengd auknum eiturverkunum af
voldum ciklosporins, hugsanlega vegna minnkadrar nymyndunar prostasyklins i nyrum. Gaeta skal
varadar vid notkun bolgueydandi gigtarlyfja hja sjaklingum sem nota ciklosporin og fylgjast skal vel
med nyrnastarfsemi peirra.

Blodprystingslekkandi lyf

Blooprystingslekkandi ahrif sumra blédprystingslekkandi lyfja, p.m.t. ACE-hemla, beta-blokka og
pvagrasilyfja, geta minnkad vid notkun samhlida bolgueydandi gigtarlyfjum. bvi skal geeta vartdar
pegar thugad er ad beeta bolgueydandi gigtarlyfjum vid meodferd sjuklings sem er a
blooprystingsleekkandi medferd.

Hjartaglykosidar

Greint hefur veri0 fra aukinni péttni digoxins i sermi vid samhlida notkun asetylsalisylsyru,
indometasins og annarra bolgueydandi gigtarlyfja. bvi skal fylgjast naid med péttni digoxins i sermi
pegar samhlida medferdo med digoxini og bolgueydandi gigtarlyfjum er hafin eda henni heett.

bvagresilyf
Bolgueydandi gigtarlyf geta dregio ur verkun pvagraesilyfja. Pvagraesilyf geta aukio haettu a
eiturverkunum a nyru af véldum bolgueydandi gigtarlyfja.

Litium

Sambhlida notkun indémetasins og litiums olli aukinni péttni litiums i plasma og minnkun & tuthreinsun
littums 1 nyrum, sem skipti mali kliniskt, hja sjuklingum med gedraskanir og heilbrigdum
einstaklingum par sem péttni litiums 1 plasma var i jatnvagi. Pessi ahrif hafa verid rakin til homlunar 4
nymyndun prostaglandina og hugsanlegt er ad svipud ahrif verdi af 60rum bolgueydandi gigtarlyfjum.
bar af leidandi skal fylgjast ndid med sjuklingum med tilliti til merkja um litiumeitrun, pegar
bolgueydandi gigtarlyf og litium eru gefin samtimis. Ad auki skal auka tioni eftirlits med sermispéttni
littums vid upphaf slikrar samsettrar medferdar.

4.6 Frjosemi, meoganga og brjostagjof

Medganga

Fra og med 20. viku medgongu getur notkun diflinisals valdid legvatnspurrd af véldum vanstarfsemi
nyrna hja fostrum. betta getur komid fram skdmmu eftir ad medferd er hafin og gengur yfirleitt til
baka pegar medferd er heett. Auk pess hefur verid greint fra tilvikum prengingar slagaedarasar eftir
medferd a 60rum pridjungi medgdngu, en flest peirra gengu til baka eftir ad medferd var heett. bvi skal
ekki gefa diflunisal 4 fyrsta og 60rum pridjungi medgoéngu nema bryna naudsyn beri til. Ef medferd
med diflunisali er naudsynleg skal fylgjast med medgongunni me0 tilliti til legvatnspurrdar og
prengingar slagaedarasar fra 20. viku medgdngu og fram ad sidasta pridjungi medgongu (28. viku)
pegar frabending er gegn notkun diflunisals. Sté0va verdur medferd med diflunisali ef vart verdur vid
legvatnspurrd eda prengingu slagedarasar.

A sidasta pridjungi medgongu geta allir hemlar 4 nymyndun prostaglandina utsett fostrid fyrir
eftirfarandi:

- eiturdhrifum 4 hjarta og lungu (6timabeerri prengingu/lokun slagedardsar og lungnahaprystingi);
- vanstarfsemi nyrna (sja hér fyrir ofan);

og utsett modur og nybura fyrir eftirfarandi vio lok medgongu:



- hugsanlegri lengingu bledingartima, homlun 4 samlodun bl6dflagna sem getur komid fram
jafnvel vid mjog litla skammta;

- hémlun a samdreetti legs, sem leidir til seinkadra eda lengdra faedingarhrioa.

Af pessum sokum ma ekki gefa diflunisal 4 sidasta pridjungi medgdngu (sja kafla 4.3).

Brjostagjof

Diflunisal skilst ut i brjostamjolk 1 peim meeli ad liklegt er ad pad hafi ahrif & nybura/ungbarn 4 brjosti.
Ekki ma nota diflinisal medan a brjostagjof stendur (sja kafla 4.3).

Frj6semi

Diflunisal getur skert frjosemi kvenna og er ekki radlagt fyrir konur sem eru ad reyna ad verda
pungadar. Hja konum sem eiga erfitt med ad verda pungadar eda eru i rannsokn vegna 6frjosemi skal
ihuga ad hatta notkun diflunisals.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Buist er vid ad difltnisal hafi engin eda 6veruleg ahrif a haefni til aksturs og notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt oryggisupplysinga

Algengustu og mikilvaegustu aukaverkanir sem tilkynnt hefur verid um vid notkun difliinisals eru
aukaverkanir 4 meltingarfzeri.

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir eru taldar upp hér fyrir nedan samkvemt MedDRA liffaeraflokkum og tidniflokkum,
samkvamt venjulegri skiptingu: Mjog algengar (>1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgeefar
(=1/1.000 til <1/100), mjog sjaldgaefar (>1/10.000 til <1/1.000), koma o6rsjaldan fyrir (<1/10.000) og
tidni ekki pekkt (ekki heegt ad azetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum).

Tafla 1 Tafla yfir aukaverkanir

Liffeeraflokkur Mjog algengar Algengar Sjaldgeefar Koma
orsjaldan fyrir
Sykingar af voldum Maga- og
sykla og snikjudyra parmabolga af
voldum veiru
BIl06d og eitlar Blooflagnafaed,
daufkyrningafaed,
kyrningapurro,
vanmyndunarblddleysi,
raudalosblddleysi
Onaemiskerfi Brad bradaofnamis-
vidbrogd med
berkjukrampa,
ofn@misbjugur,
ofn@misadabolga,
ofn@misheilkenni
Gedraen vandamal bunglyndi, ofskynjanir,
taugaveiklun, ringlun
Taugakerfi Hofudverkur, Svimi, yfirlidstilfinning,
sundl, naladofi
svefndrungi,
svefnleysi




Liffeeraflokkur Mjog algengar Algengar Sjaldgeefar Koma
orsjaldan fyrir
Augu Hér Timabundnar
augnprystingur sjontruflanir, p.m.t.
pokusjon
Eyru og volundarhus Eyrnasud
Hjarta Hjartabilun Hjartslattarénot, yfirlid
Adar Haprystingur Ofnamisaeda-
bolga
Ondunarferi, Madi Nefbolga, astmi
brjosthol og midmaeti
Meltingarfaeri Meltingar- Verkir i Magasar, lystarleysi,
truflanir meltingarvegi, magabolga, blodug
nidurgangur, uppkdst, sortusaur,
ogledi, uppkdst, | sadramunnbolga, versnun
hagdatregda, ristilbolgu og Crohns
vindgangur, rof | sjutkdomur
og bleding i
meltingarvegi,
bakfledis-
sjukdémur i
vélinda
Lifur og gall Gula, stundum med hita, | Haekkud gildi
gallteppa, 6edlileg transaminasa
lifrarstarfsemi,
lifrarb6lga
Huo og undirhud Utbrot, Kl140i, purrkur i
svitamyndun, slimhidum, munnbdlga,
huobolga, lj6snaemi, ofsakladi,
rodapot regnbogarodi, Stevens-
Johnson heilkenni,
huadpekjudrepslos,
flagningshiobolga
Stodkerfi og Véovakrampi
bandvefur
Nyru og pvagferi Nyrnabilun, bvaglatstregda, skert
protein i pvagi nyrnastarfsemi,
millivefsbolga i nyrum,
bloo i pvagi,
nyrungaheilkenni
Almennar breyta, bjugur, brottleysi, lystarleysi
aukaverkanir og utlimabjagur,
aukaverkanir 4 brjostverkur,
ikomustad snemmkomin
seddutilfinning
Rannsokna- BI160 1 heegdum,
nidurstodur minnkud
blodkornaskil

Tilkynnt hefur verid um pad sem virdist vera ofneemisheilkenni hja nokkrum sjuklingum sem fengu
medferd meo diflunisali. Petta heilkenni lysir sér sem eftirfarandi einkenni: hiti, kuldahrollur,
misalvarleg vidbrogo 1 hud, breytingar 4 lifrarstarfsemi, gula, hvitfrumnafaed, blodflagnafzd,
raudkornafjold, dreifd blodstorknun i edum, skert nyrnastarfsemi, kirtilbolga, lidverkir, véovaverkir,
liobolga, lystarleysi, vistarfirring.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengio markadsleyfi er mikilvaegt a0 tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

4.9 Ofskommtun

Algengustu teikn og einkenni vegna ofskdmmtunar eru syfja, sundl, uppkdst, 6gledi, verkur i
ofanverdum kvid, bleding i meltingarvegi, nidurgangur, oféndun, hradtaktur, svitamyndun, eyrnasud,
vistarfirring, halfdvali (stupor), aesingur og da. Einnig hefur verid greint fr& minnkudu pvagmagni og
hjarta- og dndunarstoppi. Minnsti skammtur af diflunisali einu og sér par sem tilkynnt var um andlat
var 15 g. Einnig hefur verid greint fra daudsfollum vegna of stors skammts af lyfjablondu, sem
innihélt 7,5 g af diflunisali.

Ef ofskdmmtun hefur nylega att sér stad skal tema magann med pvi ad framkalla uppkost eda med
magaskolun. Hafa skal naid eftirlit med sjiklingnum og veita medferd samkvaemt einkennum og
studningsmedfero.

Til a0 audvelda ttskilnad lyfsins med pvagi 4 ad reyna ad vidhalda nyrnastarfsemi. Vegna mikillar
proteinbindingar er ekki mealt med blodskilun. Fylgjast skal med nyrna- og lifrarstarfsemi sem og
klinisku astandi sjuklingsins. Krampa skal medhondla med krampalyfjum.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lythrif

Flokkun eftir verkun: Salicylsyra og afleidur.
ATC-flokkur: NO2BA11

Verkunarhattur

Diflunisal hefur 6flug stodugleikavaldandi ahrif a fjorlida transtyretin (TTR), sem kemur 1 veg fyrir
klofnun fjorlidunnar i stakar TTR-einingar, sem valda mylildissjukdomum.

Verkun og 6ryggi

Adferdafrcedi

Verkun og 6ryggi vid notkun diflinisals voru rannsdkud i fjolpjodlegri, slembiradadri, tviblindri
kliniskri rannsékn med samanburdi vid lyfleysu. N=130 sjuklingum var slembiradad i hlutfollunum
1:1 til ad fa 250 mg af difltnisali tvisvar a dag (N=64) eda samsvarandi lyfleysu (N=66) i 2 ar.
Sjuklingar voru a aldrinum 18 til 75 ara, voru med mylildisutfellingar sem hofou verid stadfestar med
vefjasyni, voru med stokkbreytingar i TTR, klinisk merki um taugakvilla i Gtlegum taugum
(peripheral neuropathy) eda 6sjalfrada taugakerfinu (autonomic neuropathy) og vérdu ad jafnadi meira
en 50% vokustunda utan rams eda stols (ECOG faernistudull <3). Astaedur fyrir utilokun fra patttoku i
rannsokninni voru medal annars mismunandi astedur skyn/hreyfi fjdltaugakvilla (sensorimotor
polyneuropathy), takmdrkud vant lifun (<2 ar), saga um lifrarigraedslu, alvarleg hjartabilun (NYHA-
flokkur IV), skert nyrnastarfsemi (azetlud uthreinsun kreatinins <30 ml/min) og virk
segavarnarmedferd. Stokkbreytingar hja peim sjuklingum sem toku patt 1 rannsdkninni voru V30M
(n=71), L58H (n=15), T60A (n=15), SS0R (n=4), F64L (n=4), D38A, S77Y, E89Q og V1221 (n=2
hver), V30G, V32A, K35N, K35T, E42G, F44S, T49P, E54Q, V71A, Y78F, 184N, A97S og 1107F
(n=1 hver).

Adalendapunktur, munur a framvindu fjéltaugakvilla milli medferda, var maeldur med
NIS+7-kvardanum (Neuropathy Impairment Score plus 7 nerve tests). Stig & NIS+7-kvardanum eru 4
bilinu fr4 0 (engir taugafraedilegir gallar) til 270 stig (engin greinanleg starfsemi i utleegum taugum).

Nidurstoour
Medalaldur sjuklinga var 60,2 ar og medalstig & NIS+7-kvarda vio upphaf rannsdknarinnar voru 55,3.

66,9% sjuklinganna voru karlkyns og 78,5% voru af hvitum kynstofni. 122/130 sjuklingum (93,8%)
voru med arfgengan mylildisfjdltaugasjukddém (familial amyloid polyneuropathy, FAP) 4 stigi 1 eda 2.



Eiginleikar vid upphaf rannsoknarinnar, arfgerdargreining & TTR og stig fjoltaugakvilla voru med
svipudum hetti i bAdum medferdarhépunum. Neerri pridjungur (30,8%) sjuklinganna purfti studning
vid gang og 4 sjuklingar i hvorum medferdarhop voru 1 hjolastol (arfgengur
mylildisfjoltaugasjukdomur 4 stigi 3). Ekki var tolfreedilega markteekur munur milli hopanna vid
upphaf rannsdknarinnar vardandi pa mealikvarda sem notadir voru til ad meta arangur af medferdinni.

51,5% sjuklinganna heettu patttoku i rannsdkninni adur en peir luku 2 ara medferdartimabilinu (42,2%
peirra sjuklinga sem var slembiradad til ad fa diflunisal og 60,6% peirra sjuklinga sem var slembiradad

til a0 fa lyfleysu). Framvinda sjikdomsins og lifrarigreedsla voru helstu astedur fyrir pvi a0 patttoku
var heett. Greining benti til pess ad marktaekt verri sjukdomsstada vari undanfari pess ad patttoku var
heett. beir sjuklingar sem hattu patttoku eftir 12 manudi eda sidar voru med marktaekt heerri stig &

NIS+7-kvarda eftir 12 manudi. Nidurstoour greiningar hja pydinu samkvaemt medferdaraztlun (ITT)

eru syndar hér fyrir nedan:

Tafla 2 Niourstoour langsnidsgreiningar hja pyoinu samkvaemt meoferoarazetlun (ITT)

Upphafsstig Medalmismunur | Medalmismunur
midao vio midao vio
lyfleysu i lyfleysu i
Breyta Diflunisal Lyfleysa manudi 12 manudi 24
95% 95%
oryggismork) oryggismork)
6,4 18,0
NIS+7 ’ .
(adalendapunktur) 51,57 59,00 (1,2; 11,6) (9.,9; 26,2)
p=0,017 p<0,001

Nidurstoour voru 6hadar kyni, heimshluta eda alvarleika sjuikdoms vid inntéku i rannsoknina.

Meirihluti sjtklinganna sem rannsakadir voru (77,7%) var med eitt af 3 algengustu peirra TTR
afbrigda sem eru med stokkbreytingu adeins 4 einum stad. A0 minnsta kosti 100 adrar hugsanlegar
stokkbreytingar a einum stad i proteininu tengjast moguleika 4 ad valda TTR mylildissjukdomi. Af
peim saust 19 hja patttakendum 1 rannsokninni. Buist er vid ad verkunarhattur diflunisals eigi vid um
Oll TTR afbrigdi og ad nidurstddur rannsoknarinnar séu gildar, 6had undirliggjandi stokkbreytingu.

52  Lyfjahvorf

Frésog

Diflunisal er nanast algerlega frasogad pegar pad er gefid i radlogdum skommtum. Hdmarkspéttni i
plasma naest innan 2 til 3 klukkustunda. Faeda hefur ahrif 4 hrada frasogs diflunisals, en ekki umfang

frasogsins.

Dreifing

Proteinbinding i plasma er mikil, u.p.b. 98-99% af diflinisali i plasma er préoteinbundid.

Vi0 kliniskan skammt sem nemur 250 mg tvisvar a dag neer péttni difltinisals i plasma jafnvaegi eftir
4-5 daga og helmingunartimi brotthvarfs diflanisals Gr plasma er 8-10 klukkustundir. Vid steerri

endurtekna skammta af diflunisali tvisvar 4 dag lengjast timinn par til péttni diflunisals neer jafnvaegi
og helmingunartimi brotthvarfs ur plasma, 1 hlutfalli vid skammta.

Umbrot

Engin umbrotsefni diflanisals hafa greinst i mannaplasma. Diflinisal er ad verulegu leyti umbrotid i
lifur fyrir tilstilli 2. fasa samtengingarensima og samtengdar afleidur pess hafa greinst i pvagi.
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Brotthvarf

Hja ménnum er diflinisal adallega umbrotid 1 tver glikaronidafleidur og eina sulfatafleidu, sem eru
vatnsleysanlegar og skiljast it med pvagi. Obreytt diflinisal skilst einnig it { minna magni i pvagi,
u.p.b. 5% af gefnum skammti. Ekki er gert rad fyrir ad aldur, pyngd, kyn eda pjoderni hafi marktaek
ahrif & brotthvarf diflunisals.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna 4 lyfjafraedilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfoaefni og krabbameinsvaldandi ahrifum umfram pad sem pegar hefur verid nefnt i 60rum koflum 1
pessari Samantekt & eiginleikum lyfs. Vid notkun skammta sem voru jafngildir skémmtum hja
monnum var utsetning vid mork skadlegra ahrifa (No Observed Adverse Effect Levels, NOAEL) i
mismunandi rannséknum p6 adeins litillega meiri eda jafnvel minni en hja sjuklingum sem fengu
radlagdan hamarksskammt handa ménnum.

Eiturdhrif 4 &xlun og proska

Engar visbendingar eru um ad diflinisal hafi ahrif & frjosemi hja rottum en synt hefur verid fram 4 ad
pad lengir medgongutima hja rottum. Engar visbendingar eru um ad diflinisal hafi eiturahrif 4 proska
hja musum, rottum eda cynomolgus 6pum. Alvarlegt raudalosblodleysi hja modur var eingdngu
framkallad hja kaninum, sem hafdi eiturverkanir 4 proska fostra.

Eiturdhrif 4 ungvioi

Gogn benda til pess ad diflinisal hafi meiri eiturahrif hja nyfeeddum rottuungum og hvolpum en hja
fullordnum dyrum.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Orkristalladur sellulosi (E460) (PH 101)

Forhleypt sterkja (E1422)

Natrium kroskarmellosi (E468)

Vatnsfeelin kisilkvoda (E551)

Magnesium sterat

Hydroxypropyl metylsellulosi (E464) 2910 ES/Hypromellosi
Macrogol 3350 (E1521)

Titantvioxio (E171)

Sunset Yellow (E110)

Hreinsad vatn

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

2 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Ekki parf a0 geyma lyfid vid sérstok hitaskilyrdi. Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn
1j6si.
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6.5 Gerd ilats og innihald

Glas ar HDPE me0 f6drudu, barnheldu og innsigludu skrafloki ur polypropyleni. Pakkningar med
100 filmuhtdudum t6flum.

6.6 Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7.  MARKADSLEYFISHAFI

Purpose Pharma International AB

Grev Turegatan 13b

114 46 Stockholm

Svipjod

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/25/1929/001

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis:

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu https:/www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI II

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

SkyePharma Production S.A.S
Zone Industrielle Chesnes Ouest
55 Rue Du Montmurier

38070 Saint-Quentin-Fallavier
Frakkland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Lyfi0 er lyfsedilsskylt.

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um oryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) 1
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppferslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 6drum radstofunum eins og
fram kemur i asetlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aztlun
um ahzttustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aztlun um ahattustjornun:
. A beidni Lyfjastofnunar Evropu.
. begar dhattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahettu eda
vegna pess a0 mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) naest.
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VIDAUKI IIT

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM OG INNRI UMBUDUM

ASKJA OG MERKIMIBI A GLASI

|1.  HEITILYFS

Attrogy 250 mg filmuhudadar toflur
diflinisal

2.  VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 250 mg af difltnisali

3.  HJALPAREFNI

Sunset yellow FCF (E 110)

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhuouo tafla

100 toflur

[5.  APFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til inntoku
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Frekari upplysingar eru i fylgisedlinum.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1j6si.

10. SERSTAKAR VARUPARRAPSTAFANIR VID F ORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKAPSLEYFISHAFA

Purpose Pharma International AB
114 46 Stockholm
Svipjod

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/25/1929/0001

| 13. LOTUNUMER

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

| 16.  UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Attrogy [eingdngu a ytri umbidum]

| 17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjukling

Attrogy 250 mg filmuhudadar toflur
diflinisal

Lesid allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. i honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verio ad lesa hann sidar.

- Leiti0 til leeknisins ef porf er & frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid 4visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 60rum. Pad getur valdio
peim skada, jafnvel p6tt um somu sjukdomseinkenni s¢ ad reda.

- Latid laekninn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er
minnst 4 { pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Attrogy og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Attrogy

Hvernig nota a Attrogy

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Attrogy

Pakkningar og adrar upplysingar

AR e

1. Upplysingar um Attrogy og vid hverju pad er notad
Attrogy inniheldur virka efnid diflunisal.

Attrogy er notad handa:

o fullordnum til ad medhondla arfgengan transtyretin mylildissjikdomi med fjoltaugakvilla &
stigi 1, en pad er arfgengur sjikdomur par sem trefjar sem kallast mylildi safnast upp 1 vefjum
likamans, p.m.t. { kringum taugar. Einstaklingar med sjukdom 4 stigi 1 finna fyrir einkennum
eins og naladofa, dofa eda mattleysi, sérstaklega i fotleggjum eda fotum,;

e fullordnum til ad medhondla arfgengan transtyretin mylildissjikdom med fjoltaugakvilla a
stigi 2, en pad er arfgengur sjikdomur par sem trefjar sem kallast mylildi safhast upp i vefjum
likamans, p.m.t. i kringum taugar. Einstaklingar med sjukdom 4 stigi 2 finna fyrir meiri
naladofa, dofa eda mattleysi i hondum og fotum, sem torvelda gang og daglegar athafnir.

Hja sjuklingum med arfgengan transtyretin mylildissjikdom er galli i préteini sem kallast transtyretin,
pannig ad pad brotnar audveldlega nidur. Eftir ad préteinid brotnar nidur myndar pad trefjar sem
kallast mylildistrefjar, sem geta satnast upp 1 vefjum og liffeerum likamans og komid i veg fyrir
ellilega starfsemi peirra.

Attrogy eykur stodugleika transtyretins med pvi ad bindast vid pad, pannig ad pad verdi stodugra og
brotni ekki nidur. bad kemur 1 veg fyrir ad hlutar 6edlilega proteinsins myndi skadlegar mylildistrefjar.

2. Adur en byrjad er ad nota Attrogy

EKKki ma nota Attrogy

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir diflinisali eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp 1
kafla 6).

- ef p hefur 40ur fundid fyrir einkennum eins og bradum astma, Gtbrotum, nefrennsli eda prota i
had eftir ad hafa tekid lyf sem innihalda asetylsalisylsyru (efni sem er til stadar i moérgum
verkjastillandi og hitalekkandi lyfjum) eda bolgueydandi gigtarlyf (NSAID-lyf) (t.d. ibaprofen,
naproxen, diklofenak, celekoxib) sem notud eru vid hita, verkjum og bolgu.

- ef pu ert med bledingar i maga eda pormum
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ef pt ert med hjartabilun

ef pt ert med alvarleg nyrnavandamal
ef pu ert med alvarleg lifrarvandamal
ef pu ert a sidasta pridjungi medgdngu
ef pt ert med barn 4 brjosti

Varnadarord og varudarreglur
Leitio rada hja lekninum adur en Attrogy er notad

*

* K K ¥ X

Ef pu tekur bolgueydandi gigtarlyf (t.d. ibuprofen, naproxen, diklofenak eda celecoxib),
sérstaklega ef pu ert eldri en 65 ara, skaltu reeda vid lekninn 40ur en pu tekur lyfid

ef pu ert med eda hefur verid med sar i maga eda pormum

ef pt ert med sdgu um hjarta- eda blodrasarvandamal eins og haan bléoprysting, ef hjartad deelir
ekki blooi eins vel og pad @tti ad gera, sem veldur madi, preytu og prota 4 6kklum, ef pti ert
med hjartasjukdom af voldum prenginga eda stiflu { &2dum til hjartavédvans, ef pt ert med
minnkad blodflaoi i slageedum i fotleggjum og handleggjum, ef pt ert med sjukdom i a2dum til
heilans

ef pu ert med hekkud gildi fituefna (t.d. kolesterdls) 1 blodinu, ef pu reykir og/eda ef pu ert med
fravik i rafleidni hjartans sem kallast heilkenni langs QT-bils

ef nyrnastarfsemi pin er skert eda ef pu ert med sykursyki, par sem heatta er 4 ad nyrnavandamal
komi fram ef pt1 verdur fyrir vokvaskorti. Af somu astaedu skaltu spyrja laekni rada adur en pu
notar lyfid ef pt hefur ekki verid ad drekka vokva eda hefur tapad vokva vegna samfelldra
uppkasta eda nidurgangs.

ef starfsemi hjarta eda lifrar er skert eda ef nidurstddur lifrarprofa eru o6edlilegar

ef pt ert med blédstorkuvandamal eda tekur bl6opynningarlyf

ef pu ert med ummerki eda einkenni sykingar

ef pt ert med augnvandamal eda faerd augnvandamal, radlagt er a0 lata skoda augun

ef pt ert med eda hefur verid med astma eda dndunarvandamal

Born og unglingar
Attrogy er ekki @tlad til notkunar handa bérnum eda unglingum yngri en 18 ara, par sem pau eru ekki
med einkenni arfgengs transtyretin mylildissjukdoms.

Notkun annarra lyfja samhlida Attrogy

Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

betta er einkum mikilvaegt ef bt notar einhver eftirtalinna lyfja:

syrubindandi lyf sem innihalda 4lhydroxid (notud vio brjostsvida). Ef pt tekur syrubindandi
lyf eetti ad lata lida 2 klukkustundir milli toku Attrogy og toku syrubindandi lyfja,
asetazolamio (notad vid glaku),

metotrexat (notad vid krabbameini og gigt),

warfarin og 6nnur segavarnarlyf til inntoku og blodfloguhemjandi lyf (notud til ad koma i veg
fyrir bléotappa),

asetylsalisylsyru (efni sem er i moérgum verkjastillandi og hitalaekkandi lyfjum),
indémetasin og 6nnur bolgueydandi gigtarlyf (notud til ad draga Ur hita, verk og bolgu),
ciklosporin og takrolimus (notud til ad koma i veg fyrir hofnun igraeddra liffera),

lyf vid haum blodprystingi eda hjartslattartruflunum,

pvagrasilyf, t.d. hydroklortiazio, firésemid, amilorid (notud vid vokvaséfnun)

littum (notad vid gedhvarfasyki),

barkstera (notadir vid bolgu),

sérteeka serotonin endurupptokuhemla, einnig pekktir sem SSRI-lyf (notadir vid punglyndi).

Medganga, brjoéstagjof og frjésemi
Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
e0a lyfjafraedingi adur en lyfio er notad.
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Medganga

Ekki 4 a0 taka Attrogy a fyrstu 6 manudum medgongu nema bryna naudsyn beri til og ad leknisradi.
Ekki ma taka Attrogy 4 sidustu 3 manudum medgongu.

Lyfid getur skadad ofztt barn eda valdid vandamalum vid faedingu. Pad getur valdid nyrna- og
hjartakvillum hja 6feeddu barninu. bad getur haft ahrif a tilhneigingu til bleedinga hja pér og barninu
og getur seinkad faedingarhridum eda lengt peer.

Ef pu tekur lyfio lengur en i nokkra daga fra og med 20. viku medgoéngu mun leknirinn radleggja
frekara eftirlit. Pad er vegna pess ad Attrogy getur valdid nyrnavandamalum hja 6feeddu barninu sem
geta minnkad rammal legvokvans sem umlykur barnid i leginu (legvatnspurrd) eda prengt &d
(slagaedaras) 1 hjarta barnsins. bu verdur ad haetta ad taka lyfid fyrir 28. viku medgongu.

Brjostagjof

Konur med barn 4 brjosti mega ekki nota Attrogy. Virka efnid 1 Attrogy, diflunisal, berst i
brjéstamjolk.

Frjosemi

Notkun Attrogy getur minnkad frjosemi kvenna og notkun lyfsins er ekki radl6gd handa konum sem

eru ad reyna ad verda pungadar.

Akstur og notkun véla
EkKki er buist vid a0 lyfid hafi ahrif 4 haefni til aksturs eda notkunar véla.

Attrogy inniheldur sunset yellow FCF (E 110)
Efnid getur valdid ofnaemisvidbrogoum.

Attrogy inniheldur natrium
Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri t6flu, p.e.a.s. er sem naest natriumlaust.

3. Hvernig nota a Attrogy

Notid lyfio alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost hvernig nota 4 lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum.

Radlagdur skammtur er ein 250 mg tafla tvisvar 4 dag.

Melt er med pvi a0 toflurnar séu gleyptar heilar. Ekki er malt med pvi a0 mylja eda tyggja toflurnar
vegna hugsanlegs beisks bragds. Askilegt er a0 taka toflurnar med mat til ad draga Gr heettu a
oaxskilegum ahrifum a maga og parma. Ef pu tekur syrubindandi lyf skaltu lata 2 klst. lida 4dur en pu
tekur Attrogy toflur.

Ef tekinn er steerri skammtur en meelt er fyrir um
Hafou tafarlaust samband vid leekni eda lyfjafraeding til ad fa radleggingar.

Ef gleymist ad taka Attrogy

Ef skammtur gleymist 4 ad bida par til komid er ad pvi ad taka nasta skammt. Sidan 4 a0 taka toflu
eins og venjulega.

Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp t6flu sem gleymst hefur ad taka.
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4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 611 lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Alvarlegar aukaverkanir
Heetta 4 toku Attrogy og hafa tafarlaust samband vid leekninn ef vart verdur vid einhverjar eftirtalinna
aukaverkana.

Sjaldgzefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100)
e Droti i andliti, vorum, tungu, halsi, handleggjum eda fotleggjum. betta geta verid einkenni
ofnamisbjugs (skyndilegur proti sem oft er af voldum ofnaemisvidbragda)
e utbreidd alvarleg utbrot med flagnandi hiid sem getur fylgt hiti, flensulik einkenni, bl6drur i
munni, augum og/eda a kynferum. Petta geta verid einkenni um lifsheettuleg vidbrogd sem
kallast Stevens-Johnson heilkenni

Algengar (geta komiod fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10)
e merki um blaedingu i pormum eins og blod 1 haegdum, svartar tjorulikar heegdir, uppkdst med
bl6oi eda dokkum dgnum sem lita t eins og kaffikorgur

Adrar aukaverkanir

Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10)
e meltingartruflanir eda brjostsvidi

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10)
e veirusyking i maga

verkur { maga eda pormum

nidurgangur

ogledi

uppkost

hagdatregda

vindgangur

rof (gat) 4 maga eda pormum

bleding i maga eda pérmum

bakflaedi magasyru upp 1 vélinda (vélindabakfladi)

mettunartilfinning eftir ad hafa bordad litid (snemmkomin seddutilfinning)

héfudverkur

sundl

har augnprystingur

svefnvandamal (svefnleysi)

preyta

syfja

utbrot

svitamyndun

eyrnasud

nyrnabilun

hjartabilun

brjéstverkur

boélga i hidinni (hidbodlga)

rodi 1 hudinni (hdrundsrodi)

har bl6oprystingur (haprystingur)

vokvasofnun (bjugur)

minnkad hlutfall raudra blodkorna (minnkud blodkornaskil)

dulid bl6d i haegdum

oedlilega mikid protein i pvagi (proteinmiga)
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Sjaldgzefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100)

skyndileg, alvarleg ofneemisviobrogd med ohoflegum samdraetti i ondunarvegi sem veldur
ondunarerfidleikum (bradaofnemi med berkjukrampa)

vokvasofnun umhverfis hjartad (ofneemisbjagur)

hiti, kuldahrollur, verkir i voOvum eda lidum, 6edlilegar nidurstodur ur lifrar- eda
nyrnaproéfum, 6edlilegar blodprufur, hudutbrot eda gulnun hudar (ofnemisheilkenni)

sar 1 maga eda smapdrmum (magasar)

lystarleysi

bolga 1 slimhtd magans (magabolga)

blodug uppkdst

bolga 1 litlum edum vegna ofnemisviobragda (ofnemisedabolga)

lifshaettuleg vidbrogd med flensulikum einkennum og blodrum i hiid, munni, augum og a
kynfeerum (hudpekjudrepslos)

viobrogd i hud sem valda raudum punktum eda blettum 4 hiidinni, sem geta litid ut eins og
skotskifa eda auga med dokkraudri midju umkringdri ljésari raudum hringjum (regnbogarodi)
alvarlegur hudsjukdémur sem veldur utbreiddri flognun og losun a efstu 16gum hudarinnar
med hita (flagningshudbolga) bolga i munni og vérum (saramunnbolga)

boélga 1 slimhtid i munni (munnbdlga)

ljosnaemi

klaoi

purrkur 4 réku yfirbordi likamans, t.d. slimhud i munni

boélga kringum nyrnapiplur (millivefsnyrnabolga)

gullitun hudar og augna (gula) stundum 4samt hita

minnkad gallfledi fra lifur vegna stiflu (gallteppu)

oedlileg lifrarstarfsemi

bolga i lifur (lifrarbolga)

versnun bolgu 1 ristli (versnun ristilbolgu)

versnun Crohns sjukdoms

naladofi eda stingir i hud, ofsakladi

sarsauki vi0 pvaglat (pvaglatstregda)

nyrnavandamal (skert nyrnastarfsemi)

sambland einkenna svo sem prota, haprystings og minnkads pvagmagns vegna bolgu i
siueiningum i nyrum (nyrungaheilkenni)

bl6d i pvagi (blodmiga)

svartar tjorukenndar heeg0ir (sortusaur)

prottleysi

hjartslattaronot

yfirlid

svimi

yfirlidstilfinning

maedi

taugadstyrkur

punglyndi

ofskynjanir

rugl

timabundnar sjontruflanir, p.m.t. pokusjon

voovakrampar

naladofi

litill fjoldi blodflagna, agna sem taka patt i blodstorknun (blodflagnafaed)

litill fj6ldi daufkyrninga, tegundar hvitra blodfrumna (daufkyrningafaed)

mjog litill fjoldi tegundar hvitra bl6dfrumna sem nefnast kyrningar, sem eru mikilvegar fyrir
varnir gegn sykingu (kyrningapurro)

beinmergur heettir a0 mynda ny blédkorn (vanmyndunarblodleysi)
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e of mikid nidurbrot raudra blodkorna (raudalosblodleysi)

Koma orsjaldan fyrir (hja allt ad 1 af hverjum 10.000)
nefrennsli (nefbdlga)

astmi

haekkud gildi lifrarensima (transaminasa) i bl6oprofum
bolga i litlum &dum vegna ofnaemis (ofneemisaedabdlga).

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Attrogy
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 merkimidanum og 6skjunni a eftir
EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Ekki parf a0 geyma lyfid vid sérstok hitaskilyrdi. Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn
1j6si.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem haett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Attrogy inniheldur

- Virka innihaldsefnid er diflinisal. 1 tafla inniheldur 250 mg af diflunisali

- Onnur innihaldsefni eru 6rkristalladur sellulési (E460), forhleypt sterkja (E1422), natrium
kroskarmellosi (E468), vatnsfeelin kisilkvoda (E551), magnesium sterat, hydroxypropyl
metylsellulosi (E464), macrogol 3350 (E1521), titantvioxid (E171), sunset Yellow FCF (E110),
hreinsad vatn
Lyfi0 inniheldur sunset yellow FCF (E 110), sja kafla 2.

Lysing 4 qtliti Attrogy og pakkningastzerdir
Lyfid er ljosraudgul, tviktpt, filmuhtioud tafla, i plastglasi med skrtfloki tr plasti. Hver pakkning
inniheldur 100 toflur.

Markadsleyfishafi

Purpose Pharma International AB

Grev Turegatan 13b

114 46 Stockholm

Svipj6o

Netfang: regulatory@purposepharma.com

Framleioandi

SkyePharma Production S.A.S
Zone Industrielle Chesnes Ouest
55 Rue Du Montmurier

38070 Saint-Quentin-Fallavier
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https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx
mailto:regulatory@purposepharma.com

Frakkland
Pessi fylgisedill var sidast uppfzerour i MM/AAAA.

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu https://www.ema.europa.eu. bar
eru lika tenglar 4 adra vefi um sjaldgeefa sjikdoma og lyf vid peim.
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