VIDAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Firazyr 30 mg stungulyf, lausn i &fylltri sprautu.

2. INNIHALDSLYSING

Hver afyllt sprauta med 3 ml inniheldur icatibantasetat sem jafngildir 30 mg af icatibanti.
Hver ml af lausn inniheldur 10 mg af icatibanti.

Hjalparefni med pekkta verkun
Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyf, lausn.

Lausnin er ter og litlaus vokvi.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Firazyr er &tlad til einkennamedferdar vid bradum kdstum arfgengs ofsabjgs hja fullordnum,
unglingum og bérnum 2 &ra og eldri, sem skortir C1-esterasahemil.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Firazyr er @tlad til notkunar undir handleidslu heilbrigdisstarfsfolks.
Skammtar

Fulloronir

Radlagour skammtur fyrir fullordna er ein inndzaling undir had af Firazyr 30 mg.

[ flestum tilvikum nagir ein inndaeling af Firazyr til medferdar vid kasti. Ef svorun er ekki nagileg eda
einkenni koma fram aftur ma gefa adra inndzlingu af Firazyr eftir 6 kist. Ef dnnur inndaeling gefur
ekki neegilega svorun eda einkenni koma fram aftur méa gefa pridju inndeelingu af Firazyr eftir 6 klst. i

vidbot. Ekki mé gefa meira en 3 inndaelingar af Firazyr & 24 klst. timabili.
I kliniskum rannsoknum hafa ekki verid gefnar fleiri en 8 inndaelingar af Firazyr & manudi.

Born

Radlagdur skammtur af Firazyr byggt & likamspyngd fyrir born og unglinga (a aldrinum 2 til 17 &ra) er

syndur i t6flu 1 hér fyrir nedan.



Tafla 1: Skammtadazetlun fyrir born

Likamspyngd Skammtur (inndalingarrimmal)
12 kg til 25 kg 10 mg (1,0 ml)
26 kg til 40 kg 15mg (1,5 ml)
41 kg til 50 kg 20 mg (2,0 ml)
51 kg til 65 kg 25 mg (2,5 ml)
> 65 kg 30 mg (3,0 ml)

I klinisku rannsokninni var ekki gefin meira en 1 inndaeling af Firazyr fyrir hvert kast arfgengs
ofsabjugs.

EkKki er haegt ad radleggja skammtadaetlun hja bérnum yngri en 2 éra eda sem vega 12 kg eda minna
par sem 6ryggi og verkun hja pessum hépi barna hafa ekki verid stadfest.

Aldradir
Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um sjaklinga eldri en 65 éara.

Almenn atsetning fyrir icatibanti hefur reynst aukin hja éldrudum. EKKki er vitad hvada pydingu pad
hefur vardandi éryggi vid gjof Firazyr (sja kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi

Engin skammtaadlégun er naudsynleg hja sjaklingum med skerta lifrarstarfsemi.
Skert nyrnastarfsemi

Engin skammtaadlogun er naudsynleg hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi.
Lyfjagjof

Firazyr er etlad til gjafar undir had, helst & kvidsvaedi.

Firazyr stungulyf, lausn, parfnast heegrar inndaelingar vegna magnsins sem gefa parf.
Hver sprauta med Firazyr er einnota.

Sja notkunarleidbeiningar i fylgisedli.

Pegar uménnunaradili gefur lyfid/sjaklingur gefur sér lyfid sjalfur

Adeins leknir med reynslu af sjukdomsgreiningu og medferd arfgengs ofsabjlgs skal taka akvordun
um ad heimila umoénnunaradila eda sjuklingi sjalfum ad gefa Firazyr (sja kafla 4.4).

Fullordnir

Einungis méa heimila sjaklingi sjalfum eda uménnunaradila ad gefa Firazyr eftir ad hann hefur hlotid
pjélfun i inndaelingarteekni undir hid hjéa heilbrigdisstarfsfolki.



Born og unglingar & aldrinum 2-17 ara

Umonnunaradili mé adeins gefa Firazyr eftir ad hafa fengid pjalfun i teekni vid gjof inndaelinga undir
had hja heilbrigdisstarfsmanni.

4.3 Frabendingar
Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
4.4  Serstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Einkenni fra barka

Hafa skal umsjon med sjuklingum sem fa einkenni fra barka & videigandi sjukrastofnun fra inndealingu
og par til leeknirinn telur 6ruggt ad Gtskrifa pa.

Blédpurrdarsjukddémur i hjarta

Ef um er ad reeda bl6dpurrd, gaeti skerding a virkni hjartans og skert bl6dfladi i kransedum fraedilega
komid fram vegna hemlunar bradykininvidtaka af tegund 2. bvi skal geeta varudar vio gjof Firazyr hja
sjuklingum med bradan blédpurrdarsjukdom i hjarta eda hvikula hjartadng (sja kafla 5.3).

Heilabléofall
Pé synt hafi verid fram & avinning af B2 vidtaka blokkun strax i kjoIfar heilabl6dfalls er fraeedilega
mogulegt ad icatibant dragi Ur siobinum jakveedum taugaverndandi ahrifum bradykinins. pvi skal

geeta varudar vid gjof icatibants hja sjuklingum fyrstu vikurnar eftir heilablodfall.

pegar uménnunaradili gefur lyfid/sjuklingur gefur sér Iyfid sjalfur

Sjuklingum sem aldrei hafa fengid Firazyr adur skal veita fyrstu medferdina & sjukrastofnun eda undir
handleidslu laeknis.

Ef einkenni hjadna ekki nagilega eda endurtaka sig eftir ad sjuklingur gefur sér lyfid sjalfur eda
umdénnunaradili hefur gefid lyfid er malt med ad hann eda umdénnunaradilinn leiti rdda hja leekni. Hja
fullordnum skal gefa sidari skammta vid sama kastinu & sjukrastofnun (sja kafla 4.2). Engar
upplysingar liggja fyrir um gjof sidari skammta vid sama kastinu hja unglingum eda bérnum.

Sjuklingar sem fa einkenni fra barka skulu avallt leita rada hja leekni og fylgjast skal med 6llum
slikum sjaklingum & sjukrastofnun, einnig peim sem hafa framkvaemt inndeelinguna heima.

Natriuminnihald

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri sprautu, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Bdérn

Takmorkud reynsla liggur fyrir um notkun Firazyr vid fleirum en einu kasti arfgegns ofsabjugs hja
bornum.

4.5  Milliverkanir vid énnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki er gert rad fyrir lyfjahvarfamilliverkunum er tengjast CYP450 (sja kafla 5.2).



Samhlida notkun Firazyr og angiotensin breytiensimhemla (angiotensin converting enzyme — ACE)
hefur ekki verid rannsdkud. Sjdklingar med arfgengan ofsabjlg mega ekki nota ACE hemla vegna
hugsanlegrar aukningar & bradykinin péttni.

Bdrn
Rannsdknir & milliverkunum hafa eingdngu verid gerdar hja fullordnum.
4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun icatibants hja pungudum konum.

I dyrarannsoknum komu fram ahrif & hreidrun i legi og fadingu (sja kafla 5.3) en hugsanleg ahztta
fyrir menn er ekki pekkt.

Firazyr skal adeins nota & medgongu ef hugsanlegur avinningur réttleetir hugsanlega ahaettu fyrir
fostrid (t.d. vio medferd einkenna fra barka er hugsanlega geta verio lifsheettuleg).

Brjostagjof

Icatibant er skilid ut i mjélk hja rottum i péttni sem er svipud og i bl6di modurinnar. Engin &hrif komu
fram & proska rottuunga eftir fedingu.

EKkKi er pekkt hvort icatibant skilst Gt i brjéstamjélk hja konum, en konum med bdrn a brjosti sem vilja
taka Firazyr er radlagt ad gefa ekki brjost i 12 Kist. eftir medferd.

Fri6semi

Hj& baedi rottum og hundum leiddi endurtekin notkun icatibants til ahrifa & eexlunarfari. Icatibant
hafdi engin ahrif & frjosemi hja karlkyns masum og rottum (sja kafla 5.3). I rannsokn & 39 heilbrigdum
fullordnum kérlum og konum sem fengu medferd med 30 mg & 6 Klst. fresti voru gefnir 3 skammtar &
priggja daga fresti par til skammtarnir voru ordnir 9 samtals. Engra kliniskt marktaekra breytinga vard
vart frd upphafsmeelingu & péttni &xlunarhormdna, hvorki grunnpéttni né péttni érvadri af
gbnaddtrdpin-leysihormoni (GnRH: Gonadotropin Releasing Hormone), hvort sem er hja kdrlum eda
konum. Icatibant reyndist ekki hafa nein marktaek ahrif & prégesteronpéttni & gulbusfasa og
gulbusstarfsemi eda & lengd tidahrings hja konum og icatibant reyndist heldur ekki hafa nein marktaek
anrif & fjolda, hreyfanleika og skopulag sedisfrumna hja kérlum. Oliklegt er ad peirri skammtadaetlun
sem var notud i pessari rannsokn verdi fylgt & vidvarandi hatt vid kliniskar adstaedur.

4.7  Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Firazyr hefur litil ahrif & heaefni til aksturs og notkunar véla. Greint hefur verid fra mikilli preytu,
svefnhdfga, preytu, syfju og sundli eftir notkun Firazyr. Einkennin geta komid fram vegna kasta
arfgengs ofsabjugs. Radleggja skal sjuklingum ad aka ekki eda nota veélar ef peir eru preyttir eda pa
sundlar.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 6ryqgi

I peim Kklinisku rannsoknum sem voru notadar til skraningar lyfsins hafa alls 999 kost arfgengs
ofsabjugs verid medhondlud med 30 mg af Firazyr sem gefin voru undir had af heilbrigdisstarfsfolki.
Heilbrigodisstarfsfolk hefur gefid 129 heilbrigdum einstaklingum og 236 sjuklingum med arfgengan
ofsabjug Firazyr 30 mg undir huo.



Nastum allir einstaklingarnir sem fengu medferd med icatibanti undir hd i kliniskum ranns6knum
fengu vidbrogd & stungustad (sem einkenndust af ertingu, bdlgu, verk, klada, rodapoti eda svida i hug).
Pessi vidbrogd voru almennt veeg til midlungsalvarleg, skammvinn og gengu til baka an frekari
ihlutunar.

Samantekt a aukaverkunum, settar upp i toflu

Tioni aukaverkana sem taldar eru upp i t6flu 2 er skilgreind samkvamt eftirfarandi flokkun:
Mjog algengar (> 1/10); algengar (= 1/100 til < 1/10); sjaldgeefar (= 1/1.000 til < 1/100); mjog
sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000); koma 6rsjaldan fyrir (< 1/10.000).

Allar aukaverkanir sem tilkynnt hefur verio um eftir markadssetningu eru skaletradar.

Tafla 2: Aukaverkanir icatibants sem greint hefur verid fré.

Flokkun eftir liffeerum Valid heiti
(tioniflokkun)
Taugakerfi
(Algengar, > 1/100 til < 1/10) Sundl
Hofudverkur

Meltingarfeeri

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

HUd og undirhao
(Algengar, > 1/100 til < 1/10) Utbrot

Horundsrodi
Kladi
(Tioni ekki pekkt) Ofsakladi
Almennar aukaverkanir og aukaverkanir &
ikomustad
(Mjog algengar, > 1/10) Vidbrdgd & stungustad*

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

Rannsdknanidurstdour
(Algengar, > 1/100 til < 1/10%) Haekkadir transaminasar

* Mar a stungustad, margull & stungustad, svidi a stungustad, horundsrodi & stungustad, snertiskynsminnkun &
stungustad, erting & stungustad, dofi & stungustad, bjlgur & stungustad, verkur & stungustad, prystingstilfinning
a stungustad, klaoi a stungustad, proti & stungustad, ofsakladi a stungustad og hitatilfinnig & stungustad.

Bdérn

Samtals voru 32 bdrn (8 born & aldrinum 2 til 11 &ra og 24 unglingar & aldrinum 12 til 17 ara) med
kost arfgengs ofsabjugs Utsett fyrir medferd med icatibanti i kliniskum rannséknum. brjatiu og einn
sjuklingur fékk stakan skammt af icatibanti og 1 sjuklingur (unglingur) fékk icatibant vid tveimur
kostum ofsabjugs (samtals tvo skammta). Firazyr var gefid med inndaelingu undir hid i skammti sem
nam 0,4 mg/kg byggt & likamspyngd upp i hdmarksskammt sem nam 30 mg.

Meirihluti barna sem fengu medferd med inndzelingu med icatibanti undir htid fengu vidbrégd a
inndzelingarstad svo sem roda i hud, bélgu, brunatilfinningu, verk i hid og klada/ofsaklada; pessar
aukaverkanir voru vaegar til i medallagi alvarlegar og i samreemi vid aukaverkanir sem voru tilkynntar
hja fullordnum. Tvd bérn fengu vidbrogd & inndaelingarstad sem voru metin alvarleg og sem leystust
alveg innan 6 Klst. bessi vidbrdogd voru rodi i hud, bélga, bruna- og hitatilfinning.

6



Engar kliniskt marktaekar breytingar & exlunarhorménum komu fram i kliniskum rannséknum.

Lysing & voldum aukaverkunum

On&mingargeta

Vid endurtekna medferd hja fullordnum i 111, stigs samanburdarrannsoknum meeldust sjukingar i mjog
sjaldgaefum tilvikum timabundid jakvaedir fyrir métefnum gegn icatibanti. Hja 6llum sjaklingunum
hélt lyfid &fram ad verka. Einn sjuklingur sem fékk Firazyr meldist jakveedur fyrir motefnum gegn
icatibanti baedi fyrir og eftir medferd med Firazyr. bessum sjuklingi var fylgt eftir i 5 manudi og
frekari syni voru neikvaed fyrir motefnum gegn icatibanti. Ekki var tilkynnt um nein ofhaemis- eda
bradaofnemisvidbrogd vid notkun Firazyr.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stéougt med sambandinu milli &vinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

49 Ofskdmmtun

Engar Kliniskar upplysingar liggja fyrir um ofskdmmtun.

3,2 mg skammtur gefinn i bldaed (u.p.b. attfaldur rddlagdur skammtur) olli skammvinnu rodapoti,
klada, andlitsrodi eda lagprystingi hja heilbrigdum einstaklingum. Engin medferd var naudsynleg.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onnur blodlyf, lyf notud vié arfgengum ofnaemisbjig, ATC-flokkur: BOBAC02.
Verkunarhattur

Arfgengur ofsabjugur (sjukdomur er erfist A-litnings rikjandi) kemur fram vegna skorts & eda
vanstarfsemi C1 esterasahemils. Késtum arfgengs ofsabjdgs fylgir aukin losun bradykinins, sem hefur

adalahrifin & proun peirra klinisku einkenna er koma fram.

Arfgengur ofsabjugur kemur fram sem endurtekin kost sem fylgir bjagur i hid og/eda undir slimhuo i
efri hluta 6ndunarvegar, hid og meltingarfeerum. Kastid stendur yfirleitt i 2 til 5 daga.

Icatibant er sértaekur samkeppnishemill bradykininvidtaka af tegund 2 (B2). Pad er samsett dekapeptid
med byggingu svipada og bradykinin, en inniheldur 5 amindsyrur er ekki mynda prétein. | arfgengum
ofsabjugi er aukin péttni bradykinins adaléhrifavaldurinn & proun peirra klinisku einkenna er koma
fram.

Lyfhrif

I heilbrigdum ungum einstaklingum, kom icatibant gefid i skdmmtum sem voru 0,8 mg/kg & 4 Klst.;
1,5 mg/kg/dag eda 0,15 mg/kg/dag i 3 daga, i veg fyrir lagprysting af véldum bradykinins, eedavikkun
og vidbragdshradtakt. Icatibant reyndist vera samkeppnishemill pegar 6grunarskammtur (challenge
dose) bradykinins var fjérfaldadur.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Verkun og 6ryqgi

Gogn vardandi verkun fengust Ur upphaflegu opnu Il. stigs rannsokninni og ur premur I11. stigs
samanburdarrannsoknum.

pridja stigs kliniskar rannsoknir (FAST-1 og FAST-2) voru slembiradadar, tviblindar
samanburdarrannsoknir og voru eins hannadar ad undanskildu samanburdarlyfinu (6nnur var med
samanburdi vid tranexamsyru til inntoku og hin med samanburdi vid lyfleysu). Alls 130 sjuklingum
var slembiradad til ad fa annad hvort 30 mg skammt af icatibanti (63 sjuklingar) eda samanburdarlyf
(annad hvort tranexamsyru, 38 eda lyfleysu, 29 sjuklingar). Sidari kdst arfgengs ofsabjugs voru
medhondlud i opinni framlengingu. Sjuklingar med einkenni ofsabjlgs i barka fengu medferd med
icatibanti i opnum hluta. I stigs rannséknunum var meginendapunktur verkunar, timi par til einkenni
byrjudu ad ganga til baka med notkun sjonrans kvarda (visual analogue scale (VAS)). I toflu 3 eru
syndar nidurstddur vardandi verkun i pessum rannséknum.

FAST-3 var slembir6doud samanburdarrannsokn vid lyfleysu i samsida hopum. batttakendur voru

98 fulloronir sjuklingar og midgildi aldurs peirra var 36 ar. Sjuklingunum var slembiradad til ad fa
annad hvort icatibant 30 mg eda lyfleysu sem stungulyf undir hid. Undirhopur sjaklinganna i pessari
rannsokn fékk brad kost arfgengs ofsabjugs medan hann fékk andrégen, andfibrinleysandi lyf eda
C1-hemla. Meginendapunktur var timi par til einkenni byrjudu ad ganga til baka metinn med
pripaettum, samsettum, sjonreenum kvarda (VAS-3) sem folst i mati & prota i hud, verk i htid og
kvidverk. I toflu 4 eru synar nidurstodur vardandi verkun i FAST-3.

I pessum ranns6knum var midgildi tima par til einkenni toku ad ganga til baka styttri hja sjuklingum er
fengu icatibant (2,0 klst., 2,5 kist. og 2,0 Kklst.) samanborid vid tranexamsyru (12,0 klst.) og lyfleysu
(4,6 Klst. og 19,8 klst.). Ahrif medferdar med icatibanti voru stadfest med sidari endapunktum

verkunar.

| sampeettri greiningu & pessum 111. stigs samanburdarrannsoknum var timi par til einkenni byrjudu ad
ganga til baka og timi par til fyrsta einkenni byrjadi ad ganga til baka svipadur, 6had aldurshépi, kyni,
kynstofni eda pyngd sjuklings eda hvort hann notadi andrdgen eda andfibrinleysandi lyf edur ei.

Einnig var samrami i svorun milli endurtekinna kasta i 111. stigs samanburdarrannsoéknunum. I heild
fengu 237 sjuklingar medferd med 1.386 skdmmtum af icatibanti, sem namu 30 mg hver, vid

1.278 kostum af bradum arfgengum ofsabjlg. I fyrstu 15 késtunum sem medhéndlud voru med Firazyr
(1.114 skammtar vid 1.030 kdstum) var midgildi timans par til einkenni byrjudu ad ganga til baka
svipadur milli kasta (2,0 til 2,5 klst.). Af pessum kdstum af arfgengum ofsabjug voru 92,4%
medhodndlud med stokum skammti af Firazyr.

Tafla 3. Nidurstodur vardandi verkun i FAST-1 og FAST-2

Klinisk samanburdarrannsékn med Firazyr og tranexamsyru eda lyfleysu: Verkun

FAST-2 FAST-1
icatibant | Tranexamsyra icatibant Lyfleysa

Fjoldi einstaklinga Fjoldi einstaklinga
T pgsi 36 B T pgsi 27 29
Grunngildi VAS 637 615 Grunngildi VAS 69.3 677
(mm) (mm)
Breyting fra Breyting fra
grunngildi ad -41,6 -14.6 grunngildi ad -44.8 -23,5
4 Klst. 4 Klst.
Mismunur milli Mismunur milli
medferda -27,8 (-39,4; -16,2) p < 0,001 |medferda -23,3(-37,1; -9,4) p = 0,002

(95% Cl, p-gildi)

(95% Cl, p-gildi)




Klinisk samanburdarrannsékn med Firazyr og tranexamsyru eda lyfleysu: Verkun

FAST-2 FAST-1
icatibant | Tranexamsyra icatibant Lyfleysa
Breyting fra Breyting fra
grunngildi ad -54,0 -30,3 grunngildi ad -54,2 -42,4
12 kist. 12 kist.
Mismunur milli Mismunur milli
medferda -24,1 (-33,6; -14,6) p < 0,001 |medferda -15,2 (-28,6; -1,7) p = 0,028

(95% Cl, p-gildi)

(95% ClI, p-gildi)

Midgildi tima par Midgildi tima par

til einkenni fara ad til einkenni fara ad

ganga til baka ganga til baka

(klst.) (klst.)

Oll kost Oll kost

(N = 72) 2,0 12,0 (N = 56) 2,5 4,6

Svorunartioni Svorunartioni

(%, CI) 4 klst. fra (%, CI) 4 klst. fra

upphafi medferdar upphafi medferdar

Oll kost 80,0 30,6 Oll kost 66,7 46,4

(N=74) (63,1;91,6) | (16,3;48,1) |(N=56) (46,0; 83,5) | (27,5; 66,1)

Midgildi tima par Midgildi tima par

til einkenni fara ad til einkenni fara ad

ganga til baka: oll ganga til baka: 6ll

einkenni (klst.): einkenni (klst.):
Kvidverkir 1,6 3,5 Kvidverkir 2,0 3,3
Bolga i hud 2,6 18,1 Bdlga i hud 31 10,2
Verkur i hud 15 12,0 Verkur i htid 1,6 9,0

Midgildi tima par Midgildi tima par

til einkenni eru til einkenni eru

neaestum alveg neaestum alveg

horfin (klst.) horfin (klst.)

Oll kost Oll kost

(N = 74) 10,0 51,0 (N = 56) 8,5 19,4

Midgildi tima ad Midgildi tima ad

hvarfi einkenna, hvarfi einkenna,

skv. sjuklingi skv. sjuklingi

(klst.) (klst.)

Oll kost Oll kost

(N = 74) 0,8 79 (N = 56) 0,8 16,9

Midgildi tima ad Midgildi tima ad

almennum bata almennum bata

sjuklings, skv. sjuklings, skv.

leekni (klst.) leekni (klst.)

Oll kost Oll kost

(N = 74) 15 6,9 (N = 56) 1,0 57




Tafla 4. Nidurstdoour varoandi verkun i FAST-3.

Verkun: FAST-3; Samanburdarfasi -- allt pydid (ITT)

Endapunktur Tolfreedisterd Firazyr Lyfleysa p-gildi

(n=43) (n=45)

Meginendapunktur

Timi par til einkenni fara ad Midgildi 2,0 19,8 < 0,001
ganga til baka — samsettur
sjonraenn kvardi (Klst.)

Adrir endapunktar

Timi par til fyrsta einkenni Midgildi 1,5 18,5 < 0,001
fer ad ganga til baka (klst.)
Breyting & einkunn skv. Medaltal -19,74 -7,49 < 0,001

samsettum sjonraenum kvarda
2 klst. eftir medferd

Breyting 4 einkunn sem Medaltal -0,53 -0,22 < 0,001
sjuklingur gaf einkennum
sinum skv. samsettum kvaroa
eftir 2 klst.

Breyting & einkunn sem Medaltal -0,44 -0,19 < 0,001
rannsoknarlaeknir gaf
einkennum sjuklings skv.
samsettum kvarda eftir 2 kist.

Timi par til einkenni voru Midgildi 8,0 36,0 0,012
naestum alveg horfin (klst.)
Timi par til bati fékkst & Midgildi 0,8 3,5 < 0,001

fyrsta einkenni ad mati
sjuklings (Klst.)

Timi par til synilegur bati Midgildi 0,8 3,4 < 0,001
fékkst & fyrsta einkenni ad
mati rannsoknarlaeknis (klst.)

Alls fengu 66 sjuklingar med kost arfgengs ofsabjlgs sem hofou ahrif & barka medferd i pessum

I1. stigs klinisku samanburdarrannsoknum. Nidurstédurnar voru svipadar og hja sjuklingum sem
fengu kost arfgengs ofsabjugs sem ekki hofou ahrif & barka ad pvi er vardar tima par til einkenni

byrjudu ad minnka.

Bdérn

Opin eins arms rannsékn an slembirédunar (HGT-FIR-086) var framkvaemd med samtals 32 sjuklinga.
Allir sjuklingar fengu minnst einn skammt af icatibanti (0,4 mg/kg likamspyngdar upp i allt ad 30 mg
hadmarksskammt) og meirihluta sjuklinga var fylgt eftir i minnst 6 méanudi. Ellefu sjaklingar voru &
forkynproskaskeidi og 21 sjuklingur var annad hvort & forkynproskaskeidi eda eftirkynproskaskeidi.

Verkunarpydid samanst6d af 22 sjuklingum sem hoféu fengid medferd med icatibanti (11 &
forkynproskaskeidi og 11 & kynproskaskeidi/eftirkynproskaskeioi) vid kasti af arfgengum ofsabjug.

Meginendapunktur verkunar var timi par til einkenni byrjudu ad ganga til baka (TOSR) meelt med

samsettri einkunn einkenna sem rannsakandi tilkynnti. Timi par til einkenni byrjudu ad ganga til baka
var skilgreindur sem timi (i klst.) par til einkenni h6fou bathad um 20%.
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A heildina litid var midgildi tima par til einkenni byrjudu ad ganga til baka 1,0 klst. (95% 6ryggisbil,
1,0-1,1 Klst.). Eftir 1 og 2 klst. eftir medferd byrjudu einkenni ad ganga til baka hja um 50% og
90% sjuklinga, i pessari rod.

A heildina litid var midgildi tima til minnihattar einkenna (fyrsti timapunktur eftir medferd par sem 61l
einkenni voru annad hvort vaeg eda horfin) 1,1 klst. (95% 6ryggisbil, 1,0-2,0 Kkist.).

5.2 Lyfjahvorf
Lyfjahvorf icatibants hafa verid skodud med rannsoknum beaedi med gjof i blaed og undir hid hja

heilbrigdum sjalfbodalidoum og sjuklingum. Lyfjahvorf icatibants eru svipud hja sjuklingum med
arfgengan ofsabjlg og heilbrigdum sjalfbodalidum.

Frasog

Eftir gjof undir hud er heildaradgengi icatibants 97%. Timi ad hdmarkspéttni er u.p.b. 30 mindtur.
Dreifing

Dreifingarrummal icatibants (Vss) er um 20-25 I. Préteinbinding i plasma er 44%.

Umbrot

Icatibant er ad verulegu leyti umbrotid fyrir tilstilli préteinsundrandi ensima i dvirk umbrotsefni sem
eru skilin Ut adallega i pvagi.

In vitro rannsoknir hafa stadfest ad icatibant er ekki sundrad af umbrotsferlum sem fela i sér oxun og
pad er ekki hemill gegn helstu cytokrom P450 (CYP) iséensimunum (CYP 1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9,
2C19, 2D6, 2E1 og 3A4) og pad virkjar ekki CYP 1A2 og 3A4.

Brotthvarf

Brotthvarf icatibants er einkum med umbrotum, en innan vid 10% af skammtinum eru skilin t obreytt
i pvagi. Uthreinsun er um 15-20 I/klst. og 6had skammti. Lokahelmingunartimi i plasma er um

1-2 Kist.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

Gogn benda til ad aldurstengd skerding a Gthreinsun valdi um 50-60% aukningu a Gtsetningu hja eldra
folki (75-80 ara) samanborid vid sjuklinga sem eru 40 ara.

Kyn

GOgn benda til ad enginn munur sé & Uthreinsun hja konum og kérlum eftir ad leidrétt hefur verid fyrir
likamspyngd.

Skert lifrar- og nyrnastarfsemi

Takmorkud gogn benda til ad dtsetning fyrir icatibanti verdi ekki fyrir ahrifum af skertri lifrar- eda
nyrnastarfsemi.
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Kynpattur

Upplysingar um einstaka kynpeetti eru takmarkadar. Tilteek gogn um Gtsetningu benda til pess ad
enginn munur sé & uthreinsun milli einstaklinga sem eru ekki hvitir (n = 40) og hvitra einstaklinga
(n=132).

Born

Lyfjahvorf icatibants voru greind hja bérnum med kost arfgengs ofsabjdgs i rannsékn HGT-FIR-086
(sja kafla 5.1). Eftir staka lyfjagjof undir htd (0,4 mg/kg til ad hamarki 30 mg) var timi til
hamarkspéttni um 30 minatur og lokahelmingunartimi var um 2 klist. Engin munur sast & utsetningu
fyrir icatibanti milli sjuklinga med kost arfgengs ofsabjugs hvort sem peir hofdu kost eda ekki. Likan
af pydislyfjahvérfum par sem notud voru gogn fra baedi fulloronum og bérnum syndu ad Gthreinsun
icatibants tengist likamspyngd par sem minni Gthreinsunargildi komu fram vid leegri likamspyngd hja
bérnum med brad kost arfgengs ofsabjugs. A grundvelli likans fyrir skémmtun byggda a pyngd er
aaetlud utsetning fyrir icatibanti hja bérnum med brad kost arfgengs ofsabjlgs (sja kafla 4.2) minni en
tsetningin sem kom fram i rannséknum & fullordnum med brad kost arfgengs ofsabjugs.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Gerdar hafa verid rannsoknir med notkun endurtekinna skammta i allt ad 6 manudi hja rottum og
9 manudi hja hundum. Hja badi rottum og hundum vard skammtahad laeekkun & meeligildum
kynhormona i blodrasinni og endurtekin notkun icatibants olli afturkreefri frestun & kynproska.

Héamarksskdmmtun & dag skilgreind sem flatarmal undir blodpéttniferli (AUC) vid NOAEL mork (No
Observed Adverse Effect Levels) i 9 manada rannsokninni & hundum var 2,3 sinnum haerri en AUC
hja fullordnum moénnum eftir gjo6f 30 mg skammts undir hid. Ekki tokst ad maela NOAEL mork i
rannsokninni hja rottum, pé syndu allar nidurstédur i peirri rannsokn ad skadleg verkun gekk ad hluta
til eda algerlega til baka hja rottum sem fengu medferd. Ofstaekkun nyrnahetta kom fram vid alla
skammta sem proéfadir voru hja rottum. Ofsteekkun nyrnahetta reyndist ganga til baka eftir ad medferd
med icatibanti var heett. EKKi er vitad hvort pessi hrif & nyrnahettur séu mikilveeg i klinisku tilliti.

Icatibant hafdi engin ahrif & frjdsemi hja karlkyns musum (hesti skammtur 80,8 mg/kg/dag) og rottum
(heesti skammtur 10 mg/kg/dag).

I tveggja ara rannsokn, sem gerd var til ad meta hugsanleg krabbameinsvaldandi ahrif icatibants &
rottur, hofdu dagskammtar sem samsvorudu allt ad tvéféldum medferdarskammti i ménnum engin
ahrif & tioni eda Gtlit eexla. Nidurstodur benda ekki til ad icatibant geti haft krabbameinsvaldandi ahrif.

I hefdbundnum in vitro og in vivo rannséknum reyndist icatibant ekki hafa eiturahrif & erfdaefni.

Icatibant hafdi ekki vanskapandi ahrif vid gjof undir hid snemma & proskaferli fosturvisis og fésturs
hja rottum (haesti skammtur 25 mg/kg/dag) og kaninum (haesti skammtur 10 mg/kg/dag). Icatibant er
oflugur bradykinin hemill og pvi getur medferd i haum skémmtum haft ahrif & hreidrun i legi og sidan
stodugleika legsins snemma & medgongu. bessi ahrif & leg koma einnig fram & seinni stigum
medgdngu pegar icatibant hefur ahrif er hindra samdratt legs (tocolytic effect) sem seinkar feedingu hja
rottunni, sem eykur fosturstreitu og tidni burdarmalsdauda vid haa skammta (10 mg/kg/dag).

I tveggja vikna rannsokn & ungum rottum til ad finna skammtabil undir had kom fram ad

25 mg/kg/dag var hamarksskammturinn sem poldist. I lykilrannsokninni & eiturverkunum & ung dyr,
par sem Okynproska rottur fengu daglega medferd med 3 mg/kg/dag skammti i 7 vikur, vard vart vid
ryrnun & eistum og eistnalyppum; pessar nidurstddur sem saust i smasjarskodun voru ad hluta til
afturkreefar. Icatibant reyndist hafa svipud ahrif a eexlunarvef hja kynproska rottum og hundum. pessar
vefjanidurstodur samreemdust tilkynntum &hrifum & gdnadoétropin og virdast geta gengid til baka &
medferdarlausu timabili i kjolfarid.
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Icatibant olli ekki neinum breytingum & leidni i hjarta in vitro (hERG réas) eda in vivo hja heilbrigdum
hundum eda i mismunandi hundalikénum (sleglahradtaktur, veruleg likamleg areynsla og
kransaedalokun) par sem engar tengdar blodaflfreedilegar breytingar komu fram. Icatibant hefur reynst
auka drvada blodpurrd i hjarta i ymsum ekki kliniskum likénum, p6 skadleg ahrif hafi ekki alltaf
komid fram vid brada blédpurra.

6. LYFJAGERDARFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjélparefni

Natriumklérid

Isediksyra (til ad stilla pH)

Natriumhydroxid (til ad stilla pH)

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3  Geymslupol

2ar.

6.4  Serstakar varudarreglur vié geymslu

Geymid vid leegri hita en 25 °C.

Ma ekki frjosa.

6.5 Gerdilats og innihald

3 ml af lausn i 3 ml afylltri sprautu (gler af tegund 1) med stimpiltappa (bromaobdtyl hiidad med
flaorkolefnisfjollidu). Hudbedsnal (25 G; 16 mm) fylgir med i pakkningunni.

Pakkningastaerd med einni afylltri sprautu dsamt einni nal eda fjélpakkning med premur afylltum
sprautum &samt premur nalum.

EKkKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun
Lausnin & ad vera teer og litlaus og laus vid synilegar agnir.

Notkun handa bérnum

Videigandi skammtur til inndeelingar er byggdur & likamspyngd (sja kafla 4.2).

Pegar naudsynlegur skammtur er minni en 30 mg (3 ml), parf ad nota eftirfarandi banad til ad draga Gt
og gefa videigandi skammt:

o Millistykki (naleegt og/eda fjarleegt luer kventengi/tengill)
3 ml (rédlagt) kvoréud sprauta

Afyllta icatibant sprautan og allir adrir hlutir eru adeins einnota.
Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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Farga skal 6llum nalum og sprautum i stunguhelt ilat.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

irland

medinfoEMEA@takeda.com

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/08/461/001
EU/1/08/461/002

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS
Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 11. jali 2008

Nyijasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 13. mars 2013

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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VIDAUKI 11

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A,
AFGREIDBSLU OG NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI
OG VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru &byrgir fyrir lokasampykkt

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

irland

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Block 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 Y754

irland

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt vidkomandi lotu skal koma
fram i prentudum fylgisedli.
B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Lyfio er lyfsedilsskylt.

C. ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKADSLEYFIS
o Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

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

D. FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

e Agatlun um ahettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fram kemur i 4tlun um &haettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & astlun
um ahettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda datlun um &hzettustjérnun:

. Ad beidni Lyfjastofnunar Evrépu.

o Pegar &hattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga & hlutfalli &vinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmérkun ahaettu) naest.
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VIDAUKI 111

ALETRANIR OG FYLGISEDPILL
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A. ALETRANIR

18



UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA MED EINNI EININGU

|1.  HEITILYFS

Firazyr 30 mg stungulyf, lausn i &fylltri sprautu
icatibant

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver 3 ml afyllt sprauta inniheldur icatibantasetat sem jafngildir 30 mg af icatibanti.
Hver ml af lausninni inniheldur 10 mg af icatibanti.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur: isediksyru, natriumhydroxid, natriumklorid, vatn fyrir stungulyf.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn.
Ein &fyllt sprauta
Ein 25 G nal

(5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til notkunar undir h(d.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Adeins einnota.

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 bPARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid leegri hita en 25°C. Ma ekki frjésa.
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10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

irland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/08/461/001

| 13. LOTUNUMER

Lotunr.

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

Lysedilsskylt Iyf.

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Firazyr 30 mg

| 17. EINKVZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKVZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

YTRI ASKJA FIOLPAKKNINGAR (MED BLAU BOXI)

1. HEITI LYFS

Firazyr 30 mg stungulyf, lausn i &fylltri sprautu
icatibant

2. VIRK(T) EFNI

Hver 3 ml afyllt sprauta inniheldur icatibantasetat sem jafngildir 30 mg af icatibanti.
Hver ml af lausninni inniheldur 10 mg af icatibanti.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur: isediksyru, natriumhydroxid, natriumkloérid, vatn fyrir stungulyf.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn
Fj6lpakkning sem inniheldur prjar &fylltar sprautur og prjar 25 G nalar

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til notkunar undir h(o.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Adeins einnota.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid laegri hita en 25°C. Ma ekki frjésa.
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10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADBSLEYFISHAFA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

irland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/08/461/002

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Firazyr 30 mg

| 17. EINKVZEMT AUDKENNI = TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

MILLIASKJA FIOLPAKKNINGAR (EKKI MED BLAU BOXI)

1. HEITI LYFS

Firazyr 30 mg stungulyf, lausn i afylltri sprautu
icatibant

2. VIRK(T) EFNI

Hver 3 ml afyllt sprauta inniheldur icatibantasetat sem jafngildir 30 mg af icatibanti.
Hver ml af lausninni inniheldur 10 mg af icatibanti.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur: isediksyru, natriumhydroxid, natriumklorid, vatn fyrir stungulyf.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn
Ein &fyllt sprauta og ein 25 G nal.
Hluti af fjdlpakkningu, mé ekki selja eina sér.

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til notkunar undir hio.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Adeins einnota.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT bPAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid leegri hita en 25°C. Ma ekki frjésa.
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10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

irland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/08/461/002

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Firazyr 30 mg

| 17. EINKVZEMT AUDKENNI = TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN

24



LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

{LOK A PYNNUHOLFI}

|1.  HEITILYFS

Firazyr 30 mg stungulyf, lausn i &fylltri sprautu
icatibant

| 2. NAFN MARKABDSLEYFISHAFA

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch

E FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4.  LOTUNUMER

Lot

| 5. ANNAD

Til notkunar undir h(o
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

MIDI A SPRAUTU

[1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Firazyr 30 mg
icatibant
s.C.

| 2. ADFERD VIDP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4.  LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

30 mg/3 ml

6. ANNAD

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseaill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Firazyr 30 mg stungulyf, lausn i afylltri sprautu
icatibant

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

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

- Leitid til leknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum.

- Pessu lyfi hefur verid &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum.
pad getur valdid peim skada, jafnvel pott um sému sjukdomseinkenni sé ad reda.

- L4tio leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota & Firazyr

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Firazyr

Pakkningar og adrar upplysingar

s wNE

1. Upplysingar um Firazyr og vid hverju pad er notad
Firazyr inniheldur virka efnid icatibant.

Firazyr er notad vio medferd vid einkennum arfgengs ofsabjugs hja fulloronum, unglingum og bérnum
2 ara og eldri.

Vid arfgengan ofsabjug eykst magn efnis i blédrasinni sem kallast bradykinin og veldur einkennum
svo sem bdlgu, verkjum, 6gledi, 6ndunardrdugleikum og nidurgangi.

Firazyr hindrar verkun bradykinins og stédvar pvi frekari framgang einkenna kasta arfgengs ofsabjugs.

2. Adur en byrjad er ad nota Firazyr
Ekki mé& nota Firazyr

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

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rdda hja lekninum adur en Firazyr er notao:

- ef pa ert med hjartadng (skert bl6ofleedi til hjartans).
- ef pa hefur nylega fengid heilablodfall.

Sumar aukaverkanir er tengjast Firazyr likjast einkennum sjukdomsins. Lattu laekninn vita strax ef
pérfinnst einkenni er fylgja kastinu versna eftir ad pu feerd Firazyr.

A0 auki:

- Naudsynlegt er ad pu eda umonnunaradilinn hafi fengid pjalfun i teekninni vid ad gefa lyf undir
had adur en pa eda umonnunaradilinn gefur pér inndzelingu med Firazyr.
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- Eftir ad pu sjalf/ur eda umoénnunaradili pinn hefur gefid pér inndzalingu af Firazyr medan pu ert
med einkenni fra barka (prengingu i efri loftveg) parft pa tafarlaust ad leita leeknishjalpar &
sjukrahusi eda heilsugaeslustoo.

- Ef einkenni ganga ekki til baka eftir ad pu eda umonnunaradilinn hefur gefid pér eina
inndaelingu af Firazyr skaltu leita rdda hja laekni vardandi frekari inndeelingar af Firazyr. Hja
fullordnum sjuklingum ma gefa allt ad tveer frekari inndeelingar innan 24 klukkustunda.

Bdrn og unglingar

Ekki er melt med notkun Firazyr hja bornum yngri en 2 ara eda sem vega minna en 12 kg par sem pad
hefur ekki verid rannsakad hja pessum sjuklingum.

Notkun annarra lyfja samhlida Firazyr

Latid leekninn vita um 61l énnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad verda notud.
EKkKi er vitad til pess ad Firazyr hafi milliverkanir vid dnnur lyf. Lattu leekninn vita 4dur en pa notar
Firazyr ef pa ert ad taka lyf sem er angiotensin umbreytandi ensimhemill (ACE hemil) (t.d.: kaptdpril,
enalapril, ramipril, lisindpril) sem er notad til ad leekka bl6dprysting eda af 6drum &steedum.

Medganga og brjostagjof

Vid medgongu, brjéstagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja leekninum
aour en lyfio er notad.

Ef pa ert med barn & brjosti skalt pa ekki gefa pvi brjost fyrr en 12 klst. eftir ad pu fékkst sidast
Firazyr.

Akstur og notkun véla

Aktu ekki eda notadu vélar ef pu finnur fyrir preytu eda sundli vegna ofsabjlgskastsins eda eftir
notkun Firazyr.

Firazyr inniheldur natrium

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

3. Hvernig nota & Firazyr

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

Ef pa hefur aldrei fengio Firazyr adur sér laeknir eda hjukrunarfraedingur avallt um ad sprauta fyrsta
skammtinum. Laknirinn mun lata pig vita hvenar pér er 6hatt ad fara heim. Eftir ad hafa reett vid
leekni eda hjukrunarfreeding og eftir ad hafa fengid pjalfun i teekninni vid ad sprauta lyfjum undir hud
geetir pu sjalf/ur eda umonnunaradili pinn verid feer um ad sja um inndaelingu Firazyr pegar pu ferd
kast af arfgengum ofsabjug. Mikilveegt er ad Firazyr sé sprautad undir hid um leid og vart verdur vid
kast af ofsabjug. Heilbrigdisstarfsfolk mun kenna pér og uménnunaradila pinum érugga adferd vid
inndaelingu Firazyr med pvi ad fylgja leidbeiningum i fylgisedlinum.

Hvenar og hve oft skal nota Firazyr?

Laeknirinn hefur valid skammtinn af Firazyr ndkveemlega og mun segja pér hve oft skal nota lyfid.
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Fulloronir

Radlagdur skammtur af Firazyr er ein inndeling (3 ml, 30 mg) sem deelt er undir hid um leid og
vart verdur vid kast ofsabjugs (t.d. aukin bélga i hud, einkum i andliti og halsi, eda auknir
magaverkir).

Ef einkenni eru ekki farin ad ganga til baka eftir 6 klst. skal leita rdda hja lseekni vardandi frekari
inndaelingu med Firazyr. Fullordnum ma gefa allt ad tveer sprautur til viobétar innan 24
Klukkustunda.

PU att ekki ad f4 fleiri en 3 sprautur & sélarhring og ef pu parft meira en 8 sprautur & einum
manudi skaltu leita rada hjéa laekni.

Born og unglingar & aldrinum 2 til 17 ara

- Radlagdur skammtur af Firazyr er ein inndaeling med 1 ml til allt ad 3 ml byggt a likamspyngd
sem delt er undir h(id um leid og vart verdur vid einkenni um kast ofsabjugs (t.d. bélga i hud,
einkum i andliti og hélsi, auknir magaverkir).

- Sja kaflann med notkunarleidbeiningum um skammt til inndzelingar.

- Ef pd ert ekki viss hvada skammti eigi ad deela inn skaltu spyrja laeekninn, lyfjafreding eda
hjakrunarfraeding.

- Ef einkennin versna eda enginn bati verdur a einkennum skaltu leita tafarlaust
leeknisadstodar.

Hvernig & ad gefa Firazyr?
Firazyr er etlad til inndeelingar undir hid. Hverja sprautu mé adeins nota einu sinni.
Firazyr er deelt inn med stuttri nal i fituvefinn undir hadinni & kvidnum.
Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.
Eftirfarandi leidbeiningar skref fyrir skref eru hugsadar fyrir:
- Pa sem gefa sér lyfid sjalfir (fullordnir)
- Umoénnunaradila eda heilbrigdisstarfsmann sem gefur fullordnum, unglingum eda
bdrnum 2 &ra eda eldri (sem vega minnst 12 kg).
[ leidbeiningunum felast eftirfarandi meginskref:
1)  Almennar upplysingar
2a)  Undirbaningur sprautu fyrir bérn og unglinga (2-17 &ra) sem vega 65 kg eda minna
2b)  Undirbuningur sprautu og nalar fyrir inndaelingu (allir sjuklingar)
3)  Undirbuningur stungustadar

4) Inndeeling lausnar
5)  Forgun inndzlingarbunadar

30



Leidbeiningar um inndelingu skref fyrir skref

1) Almennar upplysingar

o Hreinsid vinnusvaedid (flétinn) sem & ad nota dur en ferlid hefst.

o Pvoid hendur med sdpu og vatni.

o Opnid bakkann med pvi ad fletta hlifdarfilmunni af.

o Takid afylltu sprautuna ar bakkanum.

o Fjarlaegid lokid af endanum af afylltu sprautunni med pvi ad skrufa pad af.

o Leggid afylltu sprautuna fra ykkur eftir ad lokio hefur verid skrufad af.

2a) Undirbuningur sprautu fyrir
bdrn og unglinga (2-17 ara)
sem vega 65 kg eda minna:

Mikilvaegar upplysingar fyrir heilbrigdisstarfsfolk og uménnunaradila:

pegar skammturinn nemur minna en 30 mg (3 ml), er eftirfarandi bunadur naudsynlegur til ad draga Ut
videigandi skammt (sja hér fyrir nedan):

a) Firazyr afyllt sprauta (sem inniheldur icatibant-lausn)
b) Millistykki

c) 3 ml kvoroud sprauta

Draga skal naudsynlegt inndaelingarrdmmal i ml upp i tdma 3 ml kvardada sprautu (sja tofluna hér
fyrir nedan).
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Tafla 1: Skammtadeetlun fyrir bérn og unglinga

Likamspyngd Inndeelingarrumm@l
12 kg til 25 kg 1,0 ml
26 kg til 40 kg 1,5ml
41 kg til 50 kg 2,0ml
51 kg til 65 kg 2,5ml

Sjuklingar sem vega meira en 65 kg nota allt innihald afylltu sprautunnar (3 ml).

A Ef pu ert ekki viss um hvada rammal lausnar skal draga Gt skaltu spyrja leekninn,
lyfjafraeding eda hjukrunarfraeding

1) Takid lokin af hvorum enda millistykkisins.

A Fordast skal ad snerta enda millistykkisins og sprautuenda til ad koma i veg fyrir
s6ttmengun

2) Skrufid millistykkid a afylltu sprautuna.

3) Festid kvordudu sprautuna a hinn enda millistykkisins og tryggid ad tengingin sé rétt.

© BEE] Wﬁﬁ:@:@

Icatibant lausnin flutt i kvéroudu sprautuna:

1) Til ad hefja flutning icatibant lausnarinnar skal prysta & bullu &fylltu sprautunnar (lengst til vinstri
& myndinni hér fyrir nedan).

@ D@gwmmmmﬁﬂ—@
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2) Ef icatibant lausnin feerist ekki yfir i kvoroudu sprautuna skal toga létt i bullu kvéréudu
sprautunnar par til icatibant lausnin byrjar ad fleeda yfir i kvoréudu sprautuna (sja myndina hér

fyrir nedan).

© [T )
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3) Haldid afram ad prysta & bullu afylltu sprautunnar par til naudsynlegt inndaelingarrimmal
(skammtur) hefur verid fluttur yfir i kvérdudu sprautuna. Sja téflu 1 fyrir upplysingar um

skammta.

Ef pad er loft i kvordudu sprautunni:

e Snuid samtengdu sprautunum pannig ad afyllta sprautan sé fyrir ofan (sja mynd hér fyrir nedan).

DO
3
——=

S

e brystid & bulluna & kvérdudu sprautunni pannig ad loft fari til baka i afylltu sprautuna (pad getur
verid naudsynlegt ad endurtaka petta skref nokkrum sinnum).

e Dragid Ut icatibant lausn sem samsvarar naudsynlegu inndalingarrimmali.

4) Takid afylltu sprautuna og millistykkid af kvérédudu sprautunni.
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5) Fargid afylltu sprautunni og millistykkinu i stunguhelt ilat.

2b) Undirbuningur sprautu og nélar fyrir inndeelingu:
allir sjaklingar (fullorénir, unglingar og bérn)

=

o Takid nalarhulstridé ur pynnupakkningunni.

o Snaid lokinu & nélarhulstrinu til ad rjufa innsiglid (nalin & ad vera kyrr i nalarhulstrinu).

o Gripid traustu taki um sprautuna. Festid nalina vandlega vid afylltu sprautuna sem inniheldur
litlausa lausnina.

o Skrufid afyllta sprautuna & nalina sem er enn fost i ndlarhulstrinu.
o Dragid nélina Ur nalarhulstrinu med pvi ad halda um sprautuhélkinn. Ekki toga bulluna upp.

. NU er sprautan tilbdin til inndeelingar.

34




3) Undirbuningur stungustadar
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Veljio stungustad. Sem stungustad skal velja hudfellingu 6dru hvoru megin a kvidi u.p.b.
5-10 cm (2-4 pumlungum) nedan vid naflann. Stadurinn parf ad verda ad minnsta kosti i 5 cm
(2 pumlunga) fjarlaegd fra hvers kyns 6rum. Ekki velja stad sem er marinn, bolginn eda aumur.

Hreinsid stungustadinn med pvi ad strjuka yfir hann med alkoholveettri grisju/bomullarhnodra
og leyfid honum ad porna.

4) Inndeling lausnar

i

Haldid sprautunni milli tveggja fingra annarrar handar og setjid pumalinn nedst & bulluna.

Geetio pess ad engin loftbola sé i sprautunni med pvi ad prysta & bulluna par til fyrsti dropinn
kemur i 1j6s & nalaroddinum.




o Haldid sprautunni pannig ad han myndi milli 45-90 gradu horn vid hudina og nalin snui ad
hadinni.

o Haldid sprautunni i annarri hendinni og notid hina hondina til ad gripa varlega um hadfellingu
milli pumals og annarra fingra & peim stungustad sem &dur var sotthreinsadur.

o Haldid hadfellingunni, feerid sprautuna ad hidinni og stingid nalinni snoggt i hudfellinguna.

o Prystid haegt a bullu sprautunnar med stédugu ataki par til 6llum vékvanum hefur verid deelt i
hadina og enginn vokvi er eftir i sprautunni.

o Prystid haegt pannig ad petta taki u.p.b. 30 sekundur.

o Sleppid hadfellingunni og dragid nalina varlega ut.

5) Foérgun inndzlingarbunadar

o Fargid sprautunni, nalinni og nalarhulstrinu i par til gert ilat sem etlad er til ad losa sorp sem
geeti valdido 66rum skada ef pad er ekki medhondlad rétt.
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4, Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja 6llum. Naestum
allir sjaklingar sem fa Firazyr finna fyrir vidbrégdum a stungustad (t.d. ertingu, bolgu, verk, klada,
roda i hid og svidatilfinningu). Vidbrogadin geta verid m.a. svidatilfinning, rodi (rodapot), verkur,
bolga, hitatilfinning, kladi og huderting. bessi ahrif eru yfirleitt veeg og ganga til baka an pess ad porf
sé fyrir adra medferd.

Mjbg algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af 10 einstaklingum):
Vidbotar vidbrogd & stungustad (prystingstilfinning, mar, minnkud tilfinning og/eda dofi, upphleypt
Utbrot med klada og hitatilfinning i hud).

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Ogledi

Hofudverkur

Sundl

Sotthiti

Kladi

Utbrot

Rodi i h(io

Oeslileg lifrarprof

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum):
Ofsakladi

Lattu lekninn vita strax ef pér finnst einkenni er fylgja kastinu versna eftir ad pa feerd Firazyr.

Lattu leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst a i pessum fylgisedli.

Tilkynning aukaverkana

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

5. Hvernig geyma & Firazyr

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

EkKi skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & umbddunum a eftir Fyrnist (EXP).
Fyrningardagsetning er sidasti dagur méanadarins sem par kemur fram.

Geymid vid leegri hita en 25°C. Ma ekki frjésa.

Ekki skal nota lyfid ef umbadir sprautu eda nalar hafa ordid fyrir skemmdum eda einhver merki um
skemmdir eru synileg, til deemis ef lausnin er skyjud, eda inniheldur fljétandi agnir, eda ef litur
lausnarinnar hefur breyst.

Ekki mé skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i

apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem haett er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar
Firazyr inniheldur

Virka innihaldsefnid er icatibant. Hver afyllt sprauta inniheldur 30 milligromm af icatibanti (sem
asetat). Onnur innihaldsefni eru natriumklorid, isediksyra, natriumhydroxid og vatn fyrir stungulyf.

Lysing a utliti Firazyr og pakkningasteeroir

Firazyr er teert, litlaust stungulyf, lausn i afylltri 3 ml sprautu ar gleri. Hudbedsnal fylgir meo i
pakkanum.

Firazyr feest i dskju med einni afylltri sprautu d&samt einni nél eda i fjolpakkningu med premur afylltum
sprautum &samt premur nalum.

EKkKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
Markadsleyfishafi og framleidandi

Markadsleyfishafi

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

irland

Framleidandi

Takeda Pharmaceuticals International AG Ireland Branch
Block 2 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 HW68

irland

Shire Pharmaceuticals Ireland Limited
Block 2 & 3 Miesian Plaza

50-58 Baggot Street Lower

Dublin 2

D02 Y754

irland

Hafido samband vid fulltria markadsleyfishafa a hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tél/Tel: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com
Boarapus Luxembourg/Luxemburg
Taxena bearapus EOO/] Takeda Belgium NV

Ten.: +359 2 958 27 36 Tél/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com
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Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA@takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA@takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA@takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

EALaoa

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Espafia

Takeda Farmacéutica Espafia S.A
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA@takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: + 3314067 3300
medinfoEMEA@takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA@takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA@takeda.com

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA@takeda.com
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Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel: +36 1 270 7030
medinfoEMEA@takeda.com

Malta

Drugsales Ltd

Tel: +356 21419070
safety@drugsalesltd.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA@takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA@takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA@takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel: +48223062447
medinfoEMEA@takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA@takeda.com

Roméania

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 33503 91
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.

Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA@takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA@takeda.com



Kbmpog Sverige

A.POTAMITIS MEDICARE LTD Takeda Pharma AB

TnA: +357 22583333 Tel: 020 795 079
a.potamitismedicare@cytanet.com.cy medinfoEMEA@takeda.com

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda Latvia SIA Takeda UK Ltd

Tel: +371 67840082 Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA@takeda.com medinfoEMEA@takeda.com

pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur
Upplysingar sem heegt er ad nalgast annars stadar

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu. bar
eru lika tenglar & adra vefi um sjaldgefa sjukdéma og lyf vid peim.

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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