


1.  HEITILYFS
Gefitinib Mylan 250 mg filmuhudadar toflur
2. INNIHALDSLYSING
4

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 250 mg af gefitinibi. (&\

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuoud tafla inniheldur 161 mg af mjdlkursykri (sem einhydrat). \®

Sja lista yfir oll hjalparefni i kafla 6.1. ,’b
3.  LYFJAFORM A !@

Filmuhaoud tafla (tafla).

Bran, kringl6tt, um pad bil 11,1 mm x 5,6 mm, tvikapt, filmuhadu, a merkt med ,,250 4 annarri
hlidinni og slétt & hinni hlidinni.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR éb
4.1 Abendingar

Gefitinib Mylan er tlad til einlyfjamedferdar handa fullordnum sjiklingum med lungnakrabbamein,
sem er ekki af smafrumugerd (NSCLC) en er %hvort stadbundid og langt gengid eda med
meinvOrpum, sem eru med virkjunarstbkkbrq&ar i EGFR-TK (sja kafla 4.4).

4.2 Skammtar og lyfjagjof Q

Laeknir med reynslu af krabbameinglyfjamedferd skal hefja og hafa eftirlit med medferd med Gefitinib
Mylan. \
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Skammtar N
Radlagdur skammtur af Gefitigib Mylan er ein 250 mg tafla einu sinni a dag. Ef gleymist ad taka
skammt, 4 ad taka hann 0 og sjuklingur man eftir honum. Ef minna en 12 klst. eru ad naesta

skammti, & sjaklingur@k i ad taka skammtinn sem gleymdist. Sjuklingar eiga ekki ad taka
ammta & sama tima) til ad baeta fyrir skammt sem gleymdist.

tvofaldan skammt{o

Einstaklingar rggh g CYP2D6 umbrot

Ekki er meelt medad breyta skommtum hja sjaklingum sem eru med haegt CYP2D6 umbrot, en
fylgjastf%ié med aukaverkunum hjé pessum sjaklingum (sja kafla 5.2).

ytingar vegna eiturverkana
ar sem pola illa nidurgang og hudbreytingar sem aukaverkanir ma medhdndla med stuttu (allt
a) hléi & medferd sem fylgt er eftir med pvi ad gefa aftur 250 mg skammt (sja kafla 4.8).
skal medferd med gefitinibi og ihuga adra medferd hja sjuklingum sem pola ekki medferd eftir

Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun Gefitinib Mylan hj& bérnum og unglingum yngri en
18 ara. Notkun gefitinibs fyrir born og unglinga & ekki vid dbendinguna lungnakrabbamein, sem er
ekki af smafrumugerd (NSCLC).



Skert lifrarstarfsemi

Aukin péttni gefitinibs i plasma kemur fram hja sjaklingum med i medallagi til alvarlega skerta

lifrarstarfsemi (Child-Pugh B eda C) vegna skorpulifrar. Fylgjast skal ndid med pessum sjuklingum

med tilliti til aukaverkana. Aukin péttni i plasma kom ekki fram hja sjuklingum med hakkun &

aspartattransaminasa (AST), basiskum fosfatasa eda bilirubini vegna meinvarpa i lifur (sja kafla 5.2).
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Skert nyrnastarfsemi (g

Ekki parf ad breyta skommtum hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi med kreatininuthrainsun

>20 ml/min. Eing6ngu liggja fyrir takmarkadar upplysingar vardandi sjuklinga med
kreatinintthreinsun <20 ml/min og geeta skal varudar hja peim sjuklingum (sja kaflaﬁz\@

Aldradir %
EkKki parf ad breyta skommtum vegna aldurs sjuklings (sja kafla 5.2). ”b

Lyfjagjof

Gefitinib Mylan er til inntdku. Taka ma téfluna med eda an feedu um pad Sama tima & hverjum
degi.

Tofluna ma gleypa heila med vatni en ef ekki er haegt ad gefa heilar t maé gefa peer uppleystar i

vatni (ekki kolsyrdu). Ekki ma nota adra vokva.

Setja skal t6fluna, &n pess ad mylja hana, i halft glas af drykkjandatiis Snia skal glasinu pannig ad
hringida myndist af og til, par til taflan hefur leyst upp (petta geturtekid allt ad 20 mindtur). Drekka
skal dreifuna strax eftir ad taflan hefur leyst upp (p.e. innaﬁ%vinutna). Hreinsa & glasid med halfu

glasi af vatni, og drekka pad einnig. Einnig ma gefa dreif@ agasondu eda sondu i magastoma.
4.3 Fréabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalpargfnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Brjostagjof (sja kafla 4.6).

4.4  Sérstok varnadarord og varudarrégiur vid notkun

Pegar til greina kemur ad nota Gefitin!@?lan sem medferd vid lungnakrabbameini, sem er ekki af
sméafrumugerd (NSCLC), en er ann rt stadbundid og langt gengid eda med meinvorpum, er
mikilvaegt ad reyna ad meta EGF kbreytingar i axlisvef hja éllum sjaklingum. Ef ekki er haegt
ad meta &xlissyni ma nota DNA ar &xli i bl6dras (ctDNA) sem feaest ar blodsyni (plasmasyni).

Eing6ngu skal nota ofl (\,h%nleg(t) og naem(t) prof, sem sannad hafa notagildi sitt til ad dkvarda
stoou EGFR-stokkbreyti a til ad meela ctDNA til ad fordast falskar neikvaedar eda falskar

jakveedar nidurstoour @aﬂa 5.1).

Millivefslungnasjikdomur (interstitial lung disease [ILD])
Millivefslungn omur sem getur haft bratt upphaf, hefur sést hja 1,3% sjuklinga sem fa gefitinib,
og sum tilyik hafaleitt til dauda (sja kafla 4.8). Ef sjuklingur synir versnandi einkenni fra
tindunarl‘% eins og andnaud, hoésta og hita, etti ad gera hlé & medferd med Gefitinib Mylan og
hefja pef a sjuklingi an tafar. Ef millivefslungnasjukdomur er stadfestur, tti ad haetta medferd
med Gefitifib Mylan og veita sjuklingi videigandi medferd.
[ kri faraldsfraedilegri lyfjarannsékn med samanburdi tilfella hja 3.159 sjuklingum med
ngnak¥abbamein, sem er ekki af smafrumugerd, sem fengu gefitinib eda krabbameinslyfjamedferd
og“var fylgt eftir i 12 vikur, komu fram eftirfarandi aheettupaettir fyrir pvi ad mynda
millivefslungnasjukdom (ILD) (6had pvi hvort sjuklingar fengu gefitinib eda
krabbameinslyfjamedferd): reykingar, léleg utkoma & melikvarda & frammistédu (PS>2), sneidmynd
gefur visbendingar um minnkad edlilegt lunga (<50%), nyleg greining 4 NSCLC (<6 manada),
undirliggjandi ILD, heerri aldur (>55 &ra) og undirliggjandi hjartasjukdémur. Aukin ahztta & ILD af
vOldum gefitinibs samanborid vid krabbameinslyfjamedferd kom adallega fram & fyrstu 4 vikum
medferdar (adlagad OR 3,8; 95% CI 1,9 til 7,7); eftir pad var hlutfallsleg dheetta laegri (adlagad OR
2,5; 95% CI 1,1 til 5,8. Ahztta & dauda hja sjiklingum sem fengu ILD i medferd med gefitinibi eda
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krabbameinslyfjamedferd var heerri hja sjuklingum med eftirfarandi ahaettupaetti: reykingar, sneiomynd
gefur visbendingar um minnkad edlilegt lunga (< 50 %), undirliggjandi ILD, heerri aldur (> 65 ara) og
stort svaedi sem lodir vid fleidru (> 50 %).

Lifrareitrun og skert lifrarstarfsemi

Oedlilegar nidurstddur lifrarprofa (p.m.t. haeekkun & alanin amin6transamingsum, aspartat

aminotransferdsum, bilirubini) hafa komid fram, sjaldan var um ad raeda lifrarbolgu (sja kafl
zStll

Greint hefur verid fra einstaka tilfellum lifrarbilunar, par sem sum tilfellin reyndust banvaen.
Pess vegna er radlagt ad rannsaka lifrarstarfsemi reglulega. Gefitinib skal nota med vardd ef

midlungsmikil breyting & lifrarstarfsemi er til stadar. lhuga atti ad hatta medferd ef bre ar eru
miklar. \

Skert lifrarstarfsemi vegna skorpulifrar hefur synt sig ad leida til aukinnar péttnj s i plasma
(sja kafla 5.2).

Milliverkanir vid énnur lyf

Efni sem hvetja virkni CYP3A4 geta aukid umbrot gefitinibs og dregid U I gefltlnlbs i plasma.
Pess vegna getur samhlida medferd med lyfjum sem hvetja CYP3A4 nytoini, karbamazepini,
rifampicini, barbitirétum eda jurtasamsetningum sem innihalda Joha rjurt/Hyperlcum

perforatum) dregid Ur ahrifum medferdarinnar og & ad fordast (s (

Hja einstaka sjuklingum med arfgerd med haeeg CYP2D6 umbrot gétur me6fer6 med 6flugum CYP3A4
hemlum valdid aukinni péttni gefitinibs i plasma. Fylgjastg@el med aukaverkunum af voldum
gefitinibs hja sjuklingum pegar medferd med CYP3A4 h@f i lyfi hefst (sja kafla 4.5).

Greint hefur verid fr4 haekkunum & International Nor, d Ratio (INR) og/eda blaedingartilvikum
hja sumum sjuklingum sem taka warfarin samhlida @efitinibi (sja kafla 4.5). Fylgjast ber reglulega
med breytingum & préthrombintima (PT) eda INR hja sjuklingum sem taka warfarin og gefitinib
samhlida.

Lyf sem valda t6luverdri og vidvarandi h n a pH i maga, eins og préténupumpuhemlar og H2
blokkar geta dregid ur adgengi og plas gefitinibs og par med dregid Ur verkun pess.
Syrubindandi lyf geta einnig haft sviptid afrif ef pau eru tekin reglulega a svipudum tima og gefitinib
(sja kafla 4.5 0g 5.2). &/

Gogn ur kliniskum fasa I r num par sem gefitinib og vinorelbin hafa verid notud samtimis,
benda til pess ad gefltlnlb |6 hlutleysiskyrningafeed af voldum vinorelbins.

Mijolkursykur \%
Gefitinib Mylan innih ktosa. Sjuklingar med arfgengt galaktdsadpol, algjoran laktasaskort eda
glukosagalaktosa{ g sem er mjog sjaldgeaeft, skulu ekki nota lyfid.

Natrium
Lyfid mmﬁeld nna en 1 mmol af natrium (23 mg) i hverri téflu, p.e.a.s. er sem nast natriumlaust.

Frekapi rreglur vid notkun
Sja &m&ttl ad radleggja ad leita strax leeknis ef vart verdur alvarlegs eda vidvarandi nidurgangs,

ogl pkasta eda lystarleysis par sem petta getur 6beint leitt til ofpornunar. bessi einkenni tti ad
la i samraemi vid kliniskt &stand (sj& kafla 4.8).

Visa skal sjuklingum sem fa einkenni sem geta bent til hornhimnubolgu svo sem brad einkenni eda
einkenni sem benda til versnunar: proti i auga, taraseyting, Ijésnemi, pokusyn, augnverkur og/eda rodi
i auga, strax til sérfraedings i augnlekningum.

Ef stadfest er med greiningu ad um hornhimnubdlgu med sarum er ad reeda skal gera hlé & medferd

med gefitinibi, og ef einkenni hverfa ekki, eda ef einkenni koma aftur pegar medferd med gefitinibi er
hafin ad nyju, skal ihuga ad haetta meoferd varanlega.
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I fasa I/11 ranns6kn & notkun gefitinibs og geislun hja bérnum, sem nylega héfdu verid greind med
trodeexli i heilastofni eda illkynja ofantjaldstrédzexli (supratentorial malignant glioma) sem ekki hefur
ad fullu verid fjarlaegt, hefur verio greint fra 4 tilvikum (1 leiddi til daudsfalls) um blaedingar i
midtaugakerfi af 45 sjaklingum sem skradir voru i rannsdknina. Til vidbotar hefur verid greint fra
tilviki um blaedingu i midtaugakerfi hja barni med menu- og heilapelsaexli sem var patttakandi
rannsokn par sem gefitinib var eingdéngu notad. Ekki hefur verid synt fram & aukna heettu & e
heilablaedingu hja fullorénum sjaklingum med NSCLC sem fa gefitinib. (\\

Greint hefur verid fa sirmyndun i meltingarvegi hja sjuklingum sem taka gefitinib. Yfirlgi etta
tengt 6orum &heettupattum, p.m.t. samhlida medferd med t.d. sterum eda bélgueyéan& sem
ekki eru sterar, sogu um sar i meltingarvegi, aldri, reykingum eda meinvorpum i por, par sem

sarmyndun er. ”b

4.5 Milliverkanir vidé 6nnur lyf og adrar milliverkanir @

Umbrot gefitinibs er fyrir tilstilli cytokrom P450 iséensims, CYP3A4 (aih&?ﬁ og fyrir tilstilli

CYP2D6. i
Virk efni sem geta aukid péttni gefitinibs i plasma
In vitro rannséknir hafa synt fram & ad gefitinib er hvarfefni p-glykoproteins (Pgp). Fyrirliggjandi

gogn benda ekki til sérstakrar kliniskrar pydingar pessarar iE vitro Ridurstodu.

Efni sem hamla CYP3A4 geta dregid Ur utskilnadi gefitinis:*8amhlida gjof med 6flugum hemlum &
virkni CYP3A4 (t.d. ketoconazoli, posaconazoli, voric , préteasa hemlum, clarithromycini,
telithromycini) getur aukid péttni gefitinibs i plasmaAuRningin getur skipt mali kliniskt par sem
aukaverkanir tengjast skammti og Utsetningu. Aukniagirt getur verid meiri hjé einstaka sjuklingum

til 80% aukningar & medal AUC fyrir gefitini eilbrigdum sjalfbodalidum. Vid samhlida medferd
med 6flugum CYP3A4 hemlum skal fylgjastpai® med sjuklingum med tilliti til aukaverkana

gefitinibs. Q

Engin gogn liggja fyrir um samhlida n‘@?ré med CYP2D6 hemli, en 6flugir hemlar pessa ensims
geetu tvofaldad plasmapéttni gefitin ja einstaklingum med hr6d CYP2D6 umbrot (sja kafla 5.2). Ef
samhlida medferd med 6flugum 6 hemli er hafin, skal fylgjast naid med sjuklingi med tilliti til
aukaverkana. ’\

med arfgerd med haeg CYP2D6 umbrot. F0rme6Er6 med itraconazoli (6flugur CYP3A4 hemill) leiddi

Virk efni sem geta dreqid N&Ttni gefitinibs i plasma

Efni sem 6rva virkni C geta auki® umbrot og dregid Ur péttni gefitinibs i plasma og par med
dregid Ur &hrifum gefi@s. Fordast skal samhlida medferd med lyfjum sem 6rva CYP3A4 (t.d.
fenytoin, carbamazepin;Tifampicin, barbitlrot eda johannesarjurt/Hypericum perforatum). Formedferd
med rifampicini g@gur CYP3A4-0rvi) hja heilbrigdum sjélfbodalioum minnkadi medal AUC

gefitinibs um a kafla 4.4).

toluverdri og vidvarandi haekkun & syrustigi i maga geta dregid Ur plasmapéttni

ar med dregid ur ahrifum gefitinibs. Hair skammtar stuttverkandi syrubindandi lyfja geta
ahrif ef pau eru tekin reglulega a svipudum tima og gefitinib. Samhlida gjof gefitinibs og
ranigidins 1 skommtum sem ollu vidvarandi haeckkun 4 syrustigsgildi i maga, pH >5 leiddi til pess ad
@ C leekkadi um 47% hja heilbrigdum sjalfbodalidum (sja kafla 4.4 og 5.2).

Virk efni sem gefitinib getur haft &hrif &, hvad vardar plasmapéttni peirra

In vitro rannsoknir hafa synt ad gefitinib hefur takmarkada getu til ad hamla CYP2D6. I kliniskri
rannsokn hja sjuklingum var gefitinib gefid med metoprololi (hvarfefni CYP2D6). bad leiddi til 35%
aukningar & utsetningu fyrir metoprololi. Slik aukning geeti skipt mali fyrir CYP2D6 hvarfefni med
prongan leekningalegan studul. Pegar hofd er i huga notkun CYP2D6 hvarfefna med gefitinibi, skal
ihuga breytingu & skammti CYP2D6 hvarfefnisins, sérstaklega fyrir efni med prongan leekningalegan
studul.




Gefitinib hamlar BCPR flutningsproéteininu in vitro en klinisk pyding pessa er 6pekkt.

Adrar hugsanlegar milliverkanir
Greint hefur verid fra haekkunum a INR og/eda bladingartilvikum hja sumum sjaklingum sem taka
warfarin (sja kafla 4.4).

¢

4.6  Frjésemi, medganga og brjéstagjof (&\

Konur & barneignaraldri
Radleggja skal konum a barneignaraldri ad fordast pungun medan & medferd stendur: @

Medganga

EKKi liggja fyrir neinar upplysingar um notkun gefitinibs @ medgongu. Dyraran@w hafa synt
eiturverkanir a &xlun (sja kafla 5.3). Ahztta hja ménnum er 6pekkt. EKKi ska}b@ efitinib Mylan a
medgongu nema pad sé alveg naudsynlegt.

Brjostagjof
EKKi er vitad hvort gefitinib berst i brjostamjolk hja ménnum. Gefiti
safnast fyrir i mjolk mjélkandi rotta (sja kafla 5.3). Gefitinib ma e
og pvi skal hetta brjostagjof medan & medferd med gefitinibi st

umbrotsefni gefitinibs
a medan & brjostagjof stendur
(sja kafla 4.3).

4.7  Ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla "‘b

Greint hefur verid fra prottleysi medan & medferd med @ibi stendur. bess vegna ttu peir
sjuklingar sem finna fyrir pessum einkennum ad gae&éar vid akstur og notkun véla.

4.8 Aukaverkanir {

Heildarsamantekt & aukaverkunum

Upplysingar Ur sameinudu gagnasafni IS EREST og IPASS kliniskum ranns6knum, fasa Ill
(2.462 sjuklingar sem fengu medferd ifinibi) syna ad algengustu aukaverkanirnar sem greint
hefur verid frd og komu fyrir hja yfir 26% Sjaklinga, eru nidurgangur og vidbrdgd i htd (par & medal
atbrot, bolur, purr htd og kladi). A rkanir koma venjulega fram & fyrsta manudi medferdar og

geta venjulega gengid til baka. \
Um 8% sjuklinga fengu alvanﬁau averkun (common toxicity criteria (CTC) af gradu 3 eda 4).

Um pad bil 3% sjuklinga h(tk oferd vegna aukaverkunar.

MillivefslungnasjﬂkdénWD) hefur komid fram hja 1,3% sjuklinga, oft alvarlegur (CTC stig 3 — 4).
Greint hefur verid fra @Sfdllum.

Aukaverkanir i kﬁ’ﬁskum ranns6knum

Oryggisbaettlrnw lu 1 eru byggdir & kliniskri proun gefitinibs og reynslu eftir markadssetningu.
Aukaverkanir ertrtilgreindar samkveemt tidniflokkun i t6flu 1 par sem pad er haegt, byggt & tidni
sambaern;mukaverkanaskyrslna i sameinudu gagnasafni fra rannsoknunum ISEL, INTEREST og
IPAS% (2462 sjuklingar medhondladir med gefitinibi).

bq%javerkana er skilgreind pannig: mjog algengar (>1/10); algengar (=1/100 til <1/10);
W (=1/1.000 til <1/100); mjog sjaldgeefar (=1/10.000 til <1/1.000); koma oOrsjaldan fyrir
(<ML0.000), tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum).

Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.



Taflal Aukaverkanir

Aukaverkanir flokkadar eftir liffeerakerfi og tioni

Efnaskipti og nering

Mjog algengar

Lystarleysi, vaegt eda medalmikid
(CTC gréoa 1 eda 2).

Augu

Algengar

Tarubolga, hvarmaproti, og
augnpurrkur*, adallega veegur
(CTC gréoa 1). 2°4

Sjaldgaefar

Fleidur & hornhimnu, sem gengur\(

til baka og stundum i tengslum A
afbrigdilegan voxt augnhéra. 7~y .

Hornhimnubdlga (0,12%) '\ &/

[Edar

Algengar

Blading, svo sem blc’)éna@@
bl63miga. A

Ondunarfzri, brjdsthol
0g midmaeti

Algengar

Millivefslungnasjikdohauf (1,3%),
oft alvarlegur (CT, a 3-4).
Greint hefur véxi daudsfollum.

Meltingarfeeri

Mjdg algengar

Nidurgangur,doaltega veegur eda i
medallagi rdda 1 eda 2).
ga vaeg eda i

IS

Uppkost
medallagi (CTC grada 1 eda 2).
OglediNadallega vaeg (CTC grada

PN

nnbdlga, adallega veeg (CTC
hNgraoa 1).

Algengar

purrkur, i kjolfar nidurgangs,
0gledi, uppkasta eda lystarleysis.

Munnpurrkur*, adallega veegur
(CTC graoa 1).

{‘
9
S

Brisholga.

SjaldgaefarQ

Sarmyndun i meltingarvegi.

Lifur og gall

s

M jom\@ar

Haekkun 4 alanin aminétransferasa,
adallega veaeg eda i medallagi.

Al r
‘ gwgar

Q_

Hakkun & aspartat
amindtransferasa, adallega veeg eda
i medallagi.

Haekkun a heildarbilirubini,
adallega veaeg eda i medallagi.

A{ Sjaldgafar Lifrarbélga**
Hd og undirhl@' Mjdg algengar Hudbreytingar, adallega vagar eda
i medallagi (CTC gréda 1 eda 2)
"fb boludtbrot, stundum med klada og
‘\\ burrki i had, p.m.t. rifur i hd, &
rodagrunni.
A Algengar Kvilli i néglum
V Skalli
Ofnaemisvidbrogd (1,1%), par med
talinn ofnemisbjdgur og ofsakladi.
Sjaldgeefar Handa- og fotaheilkenni
Mjdg sjaldgeefar Blodrukvillar p.m.t. drep i

hadpekju (Toxic epidermal
necrolysis), Stevens Johnson
heilkenni og regnbogarodasott

(erythema multiforme)




AEdabdlga i hud
Nyru og pvagfeeri Algengar Einkennalausar heekkanir a
rannsoknarstofugildum kreatins i
bl6oi
Proteinmiga
Bl6drubolga 't‘\
Mjdg sjaldgaefar Blodrubdlga med blaedingum O\
Almennar aukaverkanir | Mjdg algengar prottleysi, adallega vaegt (CT ﬂ
og aukaverkanir & gréda 1). -~ 22 )
ikomustad Algengar Hiti /,

grunnlinu um 2 eda fleiri CTC gildi fyrir vidkomandi rannséknarstofubreytu.

*pessi aukaverkun getur komid fram i tengslum vid annad astand tengt purrki (adalle

Tidni aukaverkana sem tengist 6edlilegum rannséknarstofugildum er byggd a sjuklingu Weytingu fra
@%rbgé) sem koma

fram vegna gefitinibs.
**petta felur i sér einstaka tilfelli lifrarbilunar sem sum reyndust banven. &

Lysing valinna aukaverkana @

Millivefslungnasjukddmur (interstitial lung disease [ILD])

I INTEREST rannsékninni, var tidni tilvika millivefslungnasjukdéms 1,4% (10) sjiklinga i gefitinib
hopnum samanborid vid 1,1% (8) sjuklinga i docetaxel ho . Eitt tilvik millivefslungnasjukdéms
leiddi til dauda, hja sjuklingi sem fékk gefitinib. '*6

I ISEL rannsékninni, var tidni tilvika millivefslungnasj
badum medferdarhdpunum. Flest tilvik millivefslungnasjukdoms sem greint var fra voru hja
sjuklingum af austurlensku pjéderni (Asian) og tioni tilvika millivefslungnasjukdéms & medal
sjuklinga af austurlensku pjéderni sem fengu mﬁe\/ré med gefitinib og lyfleysu var um pad bil 3 %
fyrir gefinitib og 4 % fyrir lyfleysu. Eitt tilvi@ efslungnasjukdoms leiddi til dauda, og pad var hja
sjuklingi sem fékk medferd med lyfleysu.

s hjé& heildarpydinu um pad bil 1 % hja

I rannsokn eftir markadssetningu i Japﬁ&?, sjuklingar) var tioni tilvika millivefslungnasjukdéms
hja sjuklingum sem fengu gefitinib Hlutfall tilvika millivefslungnasjukdoms sem leiddu til

dauda var 38,6%. \
L 4

i fasa |11 opinni (open-label) Mékn (IPASS) med 1.217 sjaklingum par sem gefitinib var borid
saman vid krabbameinsl erd med tveimur krabbameinslyfjum med carboplatin/paclitaxel sem
fyrsti valkostur i medf 6ldum sjuklingum med langt gengid NSCLC i Asiu, var tidni kvilla sem
tengdust millivefslungmasjtkdomi 2,6% hja peim sem fengu gefitinib og 1,4% hja peim sem fengu
carboplatin/paclitaxel.

Tilkynning aukané\ana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hef&ﬁ%gié markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pwk=Rannig er haegt ad fylgjast stédugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins.Hellbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfin Nvaemt til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

4.9*Sk6mmtun

Engin sérteek medferd er vid ofskdmmtun gefitinib. Engu ad sidur, i kliniskum fasa | rannsoknum,
fékk takmarkadur fjoldi sjuklinga medferd med dagsskdmmtum allt ad 1.000 mg. Aukin tidni og
alvarleiki dkvedinna aukaverkana kom fram, adallega nidurgangur og hadatbrot. Aukaverkanir tengdar
ofskdmmtun atti ad medhondla eftir einkennum; sérstaklega parf ad medhdndla alvarlegan nidurgang
eins og kliniskt & vid. I einni rannsokn fékk takmarkadur fjoldi sjuklinga vikulega skammta & bilinu
1.500 mg til 3.500 mg. | pessari rannsokn jokst Gtsetning fyrir gefitinibi ekki vid steekkandi skammta,
aukaverkanir voru flestar vaegar til medallagi alvarlegar og voru i samraemi vid pekkta 6ryggispeetti
gefitinibs.



http://www.lyfjastofnun.is/

5. LYFJAFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: ZAxlishemjandi lyf, prétinkinasahemlar, ATC-flokkur: LO1EBO1 0\
Verkunarhéttur og lyfhrif K
Hudpekjuvaxtarpattur (epidermal growth factor [EGF]) og vidtakar hans (EGFR HER1, hafa
verid greindir sem adalhvatinn i frumuvaxtarferli og fjélgun edlilegra fruma og krabl@gd ruma.
EGFR virkjunarstokkbreyting i krabbameinsfrumu er mikilvaegur pattur i ad efla vo isfruma,

hindrun & styréum frumudauda (apoptosis), aukningu & framleidslu edamyndandi g ad greida
meinvérpum leid.

Gefitinib er sérteekur smasameindarhemill hudpekjuvaxtarpattarviotakans, ty &l’nasa og er
arangursrik medferd fyrir sjuklinga med axli sem eru med virkjunarstbk%h’ngu i EGFR tyrésin
kinasa svaedinu 6had pvi hvar i rédinni medferdin er. EkKi hefur verid ram & kliniskt marktaeka
verkun hja sjuklingum med &xli sem vitad er ad eru EGFR-stokkbreytinganeikved.

Fyrir algengu EGFR-virkjunarstokkbreytingarnar (Grfellingar it@m; L858R) eru fyrirliggjandi
traust gogn um svorun sem gefa til kynna naemi fyrir gefitinibi, t.der ahattuhlutfall fyrir lifun an
versnunar (95% CI) 0,489 (0,336; 0,710) fyrir gefitinib, s rid vid krabbameinslyfjamedferd med
tveimur krabbameinslyfjum [WJTOG3405]. Upplysingar, orun vid gefitinibi eru ryrari hja

sjuklingum par sem Oalgengari stokkbreytingar eru i & ilteek ggn benda til pess ad G719X,
L861Q og S7681 séu stokkbreytingar sem valda nzemi,ogtad T790M eitt sér eda innskot i taknrdd 20

eitt og sér valdi 6nemi.

Onami

Flest NSCLC &xli med EGFR kinasa stbkkb@\gum sem valda nemi proa ad lokum onaemi gegn
gefitinib medferd, midgildi tima fram ad sjUkdomsversnun er 1 ar. | um pad bil 60% tilfella tengist
Onami annarri T790M stokkbreytingu, pé uga T790M midada EGFR tyrosinkinasa hemla sem

naestu medferd. Adrir hugsanlegir verRuparmatar 6naemis sem greint hefur verid fra eftir medferd med
hemlum & EGFR merki eru: hjalgid@nteskjasendingar (bypass signalling) eins og t.d. HER2 og MET
genamdgnun og PIK3CA stbkkb& ar. Einnig hefur verid greint fra svipgerdarbreytingum yfir i
lungnakrabbamein af sméafrurhwgerd i 5 — 10% tilfella.

DNA dr zxli i bl6dras cctmhk

I IFUM-rannsokninni v&ﬂa stokkbreytinga metin i a&xlis- og ctDNA-synum Gr plasma, notad var
Therascreen EGFR R@ R settio (Qiagen). Haegt var ad meta baedi ctDNA og axlissyni hja

652 sjuklingum af 1060"Sem skimadir voru. Hlutleeg sjukdémssvorun (objective response rate, ORR)
hja peim st’JinnE sem voru med stokkbreytingu i e&xli og i ctDNA var 77% (95% CI: 66% til 86%)

en 60% (95% @1744% til 74%) hja peim sem voru eingdngu med stokkbreytingu i &xli.

Tafla 2 ’famantekt yfir stddu stokkbreytinga vid upphaf rannsoknar fyrir &xlis- og
ctDNAZsyni=Hja 6llum skimudum sjuklingum sem hagt var ad meta badi synin hja

Meeli Skilgreining IFUM-hlutfall IFUM
% (CI) N
N@' Hlutfall peirra sem eru med 65,7 (55,8; 74,7) 105
stokkbreytingu i axli af peim sem
eru med stokkbreytingu skv. ctDNA
greiningu
Sérteekni Hlutfall peirra sem eru ekki med 99,8 (99,0; 100,0) 547
stokkbreytingu i axli af peim sem
eru ekki med stokkbreytingu skv.
ctDNA greiningu




bessi gogn eru i samraemi vid fyrirframaztlada greiningu japansks undirhops i IPASS (Goto 2012). i
peirri rannsokn var ctDNA, sem tekid var ar sermi en ekki plasma, notad til ad greina
EGFR-stokkbreytingar med hjalp EGFR-setts til profunar & stokkbreytingum (EGFR Mutation Test
Kit fra DxS) (N= 86). I peirri rannsokn var na&mi 43,1% og sértaeekni 100%.

Klinisk verkun og érygqgi

Fyrsti valkostur i medferd .
Slembiradadur fasi 111 sem fyrsti valkostur IPASS rannsoknin var gerd a sjiklingum i Asiu® ‘@hngt
gengid (stig 1B eda IVV) NSCLC med vefjagerd kirtilkrabbameins sem héfdu reykt litid (heettu
reykingum fyrir 15 arum sidan eda lengur og med 10 pakkaar (pack years) eda faerri e6a® Idrei

reykt. (sja toflu 2). \
nd

1 Kina, Hong Kong, Indénesia, Japan, Malasia, Filipseyjar, Singapore, Taiwan

Tafla 3 Virkni gefitinibs borin saman vid virkni carboplatin/paclitax% ASS
rannsokninni . ;
pyoi N Hlutleeg Adalendapu Heildarlifun®
sjukdémssvorun ar
0g 95 % ClI fyrir
mun milli
medferda?
Heildar 1217 43,0 % vs 32,2 % ’fQR 0,74 HR 0,90
[5,3 %, 16,1 %] @ ,65, 0,85] [0,79, 1,02]
5,7m vs 5,8m 18,8 mvs 17,4 m
(Q p<0,0001 0=0,1087
Med EGFR 261 71,2 % vs 47,3 % - HR 0,48 HR 1,00
stokkbreytingu [12,0 %, 34, [0,36, 0,64] [0,76, 1,33]
9,5m vs 6,3m 21,6 mvs21,9m
Q p<0,0001
Ekki med EGFR 176 1,%‘23,5 % HR 2,85 HR 1,18
stokk-breytingu N\ %, -13,3 %] [2,05, 3,98] [0,86, 1,63]
0\ 1,5mvs 5,5m 11,2mvs 12,7 m
\k p<0,0001
A @' 95 %ve 22 % [0 5. t'(:’8881] [0 ot ’3296]
stokkbreytin 0 0 20 WY, 0T,
6pekkt YA @ [7,3%, 20,6 %] 6,6 mvs58m 189 mvs172m
p<0,0001

Gildin er
,,m* er mi

"gefitinib samanborid vid carboplatin/paclitaxel.

#di i manudum. T6lur i hornklofum eru 95 % 6ryggismork fyrir HR

a

b

N Fj mbiradadra sjuklinga.

HR % utfall (hazard ratio) (aheettuhlutfall <1 er gefitinibi i hag)

Lifsg®a1'voru i samraemi vio EGFR stékkbreytingastatus. Hja sjuklingum med EGFR stokkbreytingu,
rein arktaekt fleiri gefitinib sjuklingar fra auknum lifsgeedum og minni einkennum

krabbameinsins heldur en peir sem fengu carboplatin/paclitaxel (sja toflu 4).

Tafla 4 Lifsgeedi & gefitinibmedferd borin saman vid carboplatin/paclitaxel medferd ar
IPASS rannsokninni
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Pyadi N FACT-L QoL hlutfall ~ Hlutfall peirra par sem dro ur
peirra sem fundu fyrir LCS einkennum %02
framforum
%a
Heildar 1151 (48,0 % vs 40,8 %) (51,5 % vs 48,5 %)
p=0,0148 p=0,3037 »*
Med EGFR stokkbreytingu 259 (70,2 % vs 44,5 %) (75,6 % vs 53, ﬁ
p<0,0001 p=0,0
Ekki med EGFR 169 (14,6 % vs 36,3 %) (20,2 %vs 475 %)
stokkbreytingu p=0,0021 2

Nidurstdour Trial outcome index studdu nidurstédur FACT-L og LCS
a Gildin eru fyrir gefitinib samanborid vid carboplatin/paclitaxel.
N Fjoldi sjuklinga par sem hegt var ad meta lifsgedi
QoL Lifsgadi (quality of Life)

FACT-L Mat a krabbameinsmedferd-lungu (Functional assessment of cancer

D

LCS Undirskali lungnkrabbameins (Lung cancer subscale)
I IPASS rannsokninni kom gefitinib betur Gt hvad vardar hlutlega$ju
sjukdoms, lifsgaeedi og minnkun einkenna og var ekki marktaeku
carboplatin/paclitaxel hja sjuklingum sem hofdu ekki veri
lungnakrabbamein sem var ekki af smafrumugerd (NSCLC
gengid eda med meinvdrpum, og &xlin innihéldu virkju

Sjuklingar sem hofou adur hlotio meoferd

£oy
e
&

omssvorun, lifun an versnunar

uriur & heildarlifun samanborid vid
héndladir adur, og voru med
ar annadhvort stadbundid og langt
okkbreytingar EGFR tyrdsin kinasans.

Slembiradada fasa Il INTEREST rannsoknin for frﬁl’sjuklingum med lungnakrabbamein, sem er

ekki af smafrumugerd (NSCLC) og er annaéhv*’n
hofou adur fengid krabbameinslyfjamedferd gﬁ
gefitinibs og docetaxel (75 mg/m?) hvad v

og hlutleega sjukdomssvérun (ORR) hja h%byéi (sja toflu 5).

Virkni gefitinibs borip-&q vid virkni docetaxel ur |

t stadbundid langt gengid eda med meinvérpum og
um grunni. Ekki sast marktaekur munur milli
eildarlifun (OS), lifun &n versnunar sjukdéms (PFS)

Tafla b NTEREST rannsokninni
N
Pyadi *aHlutlzeg Lifun an versnunar sjukdéms® Adalendapunktur
N g% sssvérun og Heildarlifuna®
ClI fyrir mun
ﬁwilli medferda?
Heildar 1466(¢ ) 9.1%vs 7.6 % HR 1,04 HR 1,020
[-1,5 %, 4,5 %] [0,93, 1,18] [0,905, 1,150]¢
{ 2,2mvs 2,7m 7,6m vs 8,0m
@ p=0,4658 p=0,7332
Med EG 44 42,1 % vs 21,1 % HR 0,16 HR 0,83
stokkhye) [-8,2 %, 46,0 %] [0,05, 0,49] [0,41, 1,67]
7,0mvs 4,1m 14,2mvs 16,6m
A p=0,0012 p=0,6043
Meé 253 6,6 % vs 9,8 % HR 1,24 HR 1,02
EGFR [-10,5 %, 4,4 %] [0,94, 1,64] [0,78, 1,33]
stokkbreytingu 1,7mvs 2,6m 6,4m vs 6,0m
p=0,1353 p=0,9131
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pyai Hlutlaeg Lifun &n versnunar sjukdoéms® Adalendapunktur
N sjukddémsssvorun og Heildarlifun®
95 % CI fyrir mun
milli medferda?

Asiubuart 323 19,7 % vs 8,7 % HR 0,83 HR 1,04
[3,1 %, 19,2 %] [0,64, 1,08] [0,80(@
2,9mvs 2,8m 10,4m vg 12,2m
p=0,1746 0,7”l1
EkKi fra Asiu 1143 6,2% vs7,3% HR 1,12 \% 1,01
[-4,3 %, 2,0 %] [0,98, 1,28] 0,89, 1,14]
2,0mvs 2,7m 6,9m vs 6,9m
p=0,1041 p=0,9259

a Gildin eru fyrir gefitinib samanbori® vid docetaxel. \k.

b ,m* er midgildi i manudum. Toélur i hornklofum eru 96% 6ryggismork T;Q ildarlifun hja heildarpydi
HR hja heildarpydi, eda annars 95% 6ryggismork fyrir HR

¢ Oryggismork algjorlega fyrir nedan jafngildismork 1.154 @

N Fjoldi slembiradadra sjuklinga.

HR  Ahzttuhlutfall (hazard ratio) (Ahattuhlutfall <1 er gefitinib i ha

&

<

S
S
R\
O
>
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Myndir 1 og 2 Virkni hja undirhdpum sjuklinga ekki af asiskum uppruna i INTEREST rannsokninni (N
fjoldi slembiradadra sjuklinga)
Error! Objects cannot be created from editing field codes.

aour gengist undir 1 eda 2 krabbameinslyfjamedferdir og poldu ekki pa medferd sem peir ho

Slembiradada fasa Il ISEL rannséknin for fram i sjuklingum med langt gengid NSCLC sem hidfdu
Q; fiéast
u

verid & eda han virkadi ekki. Gefitinib dsamt bestu studningsmedferd var borid saman vid lyfle
asamt bestu studningsmedferd. Gefitinib lengdi ekki lifun hja heildarpydinu. Lifun for efti
reykingasogu sjuklings og kynpeetti (sja toflu 6).

Tafla 6 Virkni gefitinibs borin saman vid lyfleysu i ISEL rannsékninni

2)

Pydi Hlutleeg Timi fram ad ,b Adalendapunktur
N sjukdémssvorun me6fer6arbrestia*\k heildarlifunec
0g 95 % ClI fyrir {
mun milli /O
meoferda?
Heildar 1692 8,0%vs13% HR O; HR 0,89
[4,7 %, 8,8 %] %0,92] [0,77, 1,02]
S 2,6m 5,6mvs 5,1m
0,0006 p=0,0871
Med EGFR 26 37,5%vs 0% N HR 0,79 HR NC
Stokk- [-1,51 %, 61,4 %] [0,20, 3,12]
breytingu { 10,8m vs 3,8m
0 p=0,7382 NR vs 4,3m
Ekki med 189 26%vs0 q HR 1,10 HR 1,16
E&FE [-5,6 %, [0,78, 1,56] [0,79, 1,72]
stokk-
breytingu \ 2,0mvs 2,6m 3,7/mvs 5,9m
' p=0,5771 p=0,4449
Sjklingar 375 s*)o vs 0% HR 0,55 HR 0,67
sem hofou . !1 ;8 %, 24,0 %] [0,42,0,72] [0,49, 0,92]
aldrei reykt @ 5,6m vs 2,8m 8,9m vs 6,1m
p<0,0001 p=0,0124
Sjuklingar 5,3% vs 1,6 % HR 0,89 HR 0,92
sem hofou [1,4%, 5,7 %] [0,78, 1,01] [0,79, 1,06]
reykt ’fb 2,7mvs 2,6m 5,0mvs 4,9m
4
(Q p=0,0707 p=0,2420
Asiubtar 342 12,4 %vs 2,1 % HR 0,69 HR 0,66
\/\ [4,0 %, 15,8 %)] [0,52, 0,91] [0,48, 0,91]
4.4mvs 2,2m 9,5m vs 5,5m
p=0,0084 p=0,0100
Sjuklingar 1350 6,8% vs1,0% HR 0,86 HR 0,92
ekki af [3,5 %, 7,9 %] [0,76, 0,98] [0,80, 1,07]
asiskum 2,9mvs 2,7m 5,2mvs 5,1m
uppruna
p=0,0197 p=0,2942
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Gildin eru fyrir gefitinib samanborid vid lyfleysu.

,»m*“ er midgildi i manudum. Tolur i hornklofum eru 95 % 6ryggismork fyrir HR

Lagskipt (stratified) log-rank prof fyrir heildarpydi; annars cox proportional dhaettulikan

Til asisks pjédernis teljast ekki sjuklingar af indverskum uppruna, asiskt pjéderni visar til kynpattar
sjuklings en ekki feedingarstadar

N Fjoldi slembiradadra sjuklinga.

NC  Ekki reiknad (not calculated); fyrir heildarlifun HR par sem fjéldi tilvika er of lagur

NR  Nadist ekki (not reached) '\
HR  Ahettuhlutfall (hazard ratio) (dheettuhlutfall <1 er gefitinibi i hag) K

IFUM rannsoknin var einarma fjolsetra rannsdkn sem ték til sjuklinga af hvitum kynsto@%)
med NSCLC sem var jakveett fyrir EGFR virkjunarstokkbreytingu og var gerd til ad x a ad virkni
gefitinibs sé svipud hja hvitum og asiskum sjuklingum. Samkvamt rannsakendum tleeg
sjukdémssvorun [ORR] 70% og midgildi lifunar &n versnunar sjakdéms [PFS] air.
Upplysingar ur rannsékninni voru svipadar og fengust ar IPASS rannsokninni.

o o o o

EGFR stokkbreytingastada og klinisk einkenni \k
Synt hefur verid fram & ad klinisk einkenni peirra sem hafa aldrei reykt, gfu'med vefjagerd
kirtilkrabbameins og eru konur eru sjalfsteedir forsparpeettir um jakvee R stokkbreytingaastand i
margpétta greiningu a 786 sjuklingum af hvitum kynstofni* (sja tof ioni &xla med jakveett
EGFR stokkbreytingaastand er einnig heerri medal asiskra sjuklin

Tafla7 Samantekt a margpéatta adhvarfsgreiningu ti
sjalfsteedan hatt spaou fyrir um EGFR stokkbreytingu hj

d bera kennsl & peetti sem &
6 hvitum sjuklingum*

peettir sem p-gildi Likur 4 EGFR akveett forspargildi (9.5 % af
spadu fyrir um stokkbreytingu eildarpydinu eru med EGFR
EGFR stokk- @ stokkbreytingu (M+))
breytingu

peim sem h Idrei reykt eru M+
v@; eim sem 47/716 (7 %) af peim sem hofdu reykt eru
M+

Reykingasaga <0,0001  6,5sinnum maﬁi ja 28/70 (40 %) af peim sem hofdu aldrei

reykt en
hofou

Vefjagerd <0,0001 44 meiri efum  63/396 (16 %) sjuklinga med vefjagerd
i bbamein er ad Kirtilkrabbameins eru M+
+ raeda borid saman vid 12/390 (3 %) sjuklinga sem ekki eru med
Ki kirtilkrabbamein vefjagerd kirtilkrabbameins eru M+
Kyn 0,039 k 1,7 sinnum meiri hja 40/235 (17 %) kvenna eru M+
% konum en kdrlum 35/551 (6 %) karla eru M+

<

*byggt & eftirfarand%nns()knum: INTEREST, ISEL, INTACT 1&2, IDEAL 1&2, INVITE
5.2 Lyf'!ahvgl

Frasog*
Eftir i‘ﬁ\om gefitinibs, er frasog frekar haegt og hamarksplasmapéttni gefitinib nast ad jafnadi 3 —
7 kb%jt r gjof. Medal heildaradgengi er 59% hja krabbameinssjuklingum. Faeda hefur ekki marktaek
ahrif a Ogsetningu fyrir gefitinib. T rannsokn & heilbrigdum sjalfbodalidum par sem pH i maga var
hatdio yfir pH 5, minnkadi Gtsetning fyrir gefitinib um 47%, liklega vegna lélegrar upplausnar
gefitinibs i maganum (sja kafla 4.4 og 4.5).

Dreifing
Medal dreifingarrammal gefitinibs vid jafnveegi er 1.400 | sem bendir til mikillar dreifingar i vefi.
Proteinbinding i plasma er um 90%. Gefitinib binst albumini i sermi og alfa-1-syru glykoproteini.

In vitro gogn benda til ad gefitinib sé hvarfefni himnuflutningspréteinsins P-gp.
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Umbrot
In vitro nidurstddur benda til pess ad CYP3A4 og CYP2D6 séu radandi P450 isdensimin sem eiga patt
i oxunarumbroti gefitinibs.

In vitro rannsoknir hafa synt ad gefitinib hefur takmarkada getu til ad hamla CYP2D6. Gefitinib synir
enga ensimorvandi verkun i dyrarannsoknum og enga marktaeka homlun (in vitro) & neinu 63y
cytokrom P450 ensimi. (Q

Gefitinib umbrotnar mikid hja ménnum. Fimm umbrotsefni hafa verid ad fullu greind i g efnum
og 8 umbrotsefni i plasma. Adalumbrotsefnid sem var greint var O-desmetyl gefitini\ efur 14-
sinnum minni virkni en gefitinib til ad hindra EGFR 6rvadan frumuvoxt og hefur enginhindrandi ahrif
a voxt axlisfruma hja masum. pad er talid oliklegt ad pad hafi &hrif & kliniska vj %itinibs.

Synt hefur verid fram 4, in vitro, ad myndun O-desmetyl gefitinib er af véldu 2D6. Hlutverk
CYP2D6 i umbrotsferli gefitinibs hefur verid metid i kliniskri rannsékn hja heilefigdum
sjalfbodalioum, par sem arfgerd CYP2D6 hefur verid greind. Hja einstak med haegt umbrot
myndudust engin malanleg gildi O-desmetyl gefitinibs. Gildi Utsetnin krir gefitinibi, badi hja
hopum einstaklinga med hratt og haegt umbrot voru vid og skbruéust,@\eéaltal Gtsetningar fyrir
gefitinibi var tvisvar sinnum harra i h6pnum med hag umbrot.@ etning sem nadist hja

einstaklingum med enga CYP2D6 virkni getur skipt mali klinis sem aukaverkanir eru tengdar

skammti og Gtsetningu.

Brotthvarf ‘*b

Gefitinib er adallega skilid Ut sem umbrotsefni med h @par sem Utskilnadur gefitinibs og
umbrotsefna um nyru telur minna en 4% af gefnum ti.

Hja krabbameinssjuklingum er heildarplasmadthgeinsun gefitinibs um 500 ml/min. og medal
lokahelmingunartimi er 41 kist. Vid gjof gefiti gegeinu sinni & sélarhring kemur fram 2- til 8-fold
uppsdfnun og Gtsetning vid jafnveegi naest eh& 10 skammta. Vid jafnveegi er plasmapéttni i bl6dras
venjulega innan 2- til 3-falds bils yfir 24 imabil.

Sérstakir hopar

Vid greiningu & lyfjahvarfagdgnum bameinssjuklinga voru engin tengsl stadfest & milli spadrar
pbéttni pegar jafnvaegi er nad og a juklings, likamspyngdar, kyns, kynpattar eda kreatinin
athreinsunar (yfir 20 mI/min.y\

Skert lifrarstarfsemi

I fasa | opinni (open—lawnsékn med stékum 250 mg skammiti af gefitinib hja sjuklingum med
vaega, i medallagi eaaq?r ega skerta lifrarstarfsemi vegna skorpulifrar (samkveemt Child-Pugh
flokkun), var aukning a'titsetningu hja 6llum hépum samanborid vid heilbrigda einstaklinga. I ljos kom
ad medaltali 3,1-%aukning a utsetningu fyrir gefitinib hja sjuklingum med i medallagi og alvarlega
lifrarbilun. En@J iklinganna var med krabbamein, allir voru med skorpulifur og sumir voru med
lifrarb6lgu. bessi*aukning & Utsetningu getur skipt mali kliniskt par sem aukaverkanir eru tengdar
skammtn‘%@setningu fyrir gefitinib.

<&

Gefiti }fur verid metid i kliniskri rannsékn sem gerd var a 41 sjuklingi med pétt &xli og edlilega,
mi sskerta eda alvarlega skerta lifrarstarfsemi (flokkad eftir grunnlinu Common Toxicity Criteria

ildu rir AST, alkalinskt fosfat og bilirubin) vegna meinvarpa i lifur. Synt var fram & ad eftir
Ma gjof 250 mg af gefitinibi var timi ad jafnvaegi, heildar plasmauthreinsun (CmaxSS) og
Utsetning vid jafnveegi (AUC24SS) svipud fyrir hopana med edlilega og midlungsskerta
lifrarstarfsemi. Nidurstodur hja 4 sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi vegna meinvarpa i
lifur, gaf til kynna ad Utsetning vid jafnvaegi hja pessum sjaklingum er einnig svipud og hja sjuklingum
med edlilega lifrarstarfsemi.
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5.3 Forkliniskar upplysingar

Aukaverkanir sem ekki komu fram i kliniskum rannséknum en saust hja dyrum vid skdmmtun sem er

svipud medferdarskémmtun og skipta hugsanlega mali vid kliniska notkun, voru sem hér segir:

- Visnun hornhimnupekju og gagnsa hornhimna

- Nyrnavortudrep (renal papillary necrosis)

— Lifrarfrumudrep og eosinsakin iferd storatfruma i stokkaed (eosinophilic sinusoidal m or%hage
infiltration). K

Nidurstodur ur 68rum rannséknum en kliniskum (in vitro) gefa til kynna ad gefitinib getj
endurskautunarferli bodspennu hjarta (t.d. QT bil). Klinisk reynsla hefur ekki synt fr
orsakasamband milli QT lengingar og gefitinibs.

Minnkun & frjdsemi kom fram hja kvenrottum vid skammta 20 mg/kg/dag. ,fb

Utgefnar rannsoknir hafa synt fram & ad erfdabreyttar mys, sem ekki tja EG R,,Qni proskagalla, sem
tengjast vanproska i pekju ymissa liffeera, par med talid hid, meltingarf ungna. begar gefitinib
var gefid rottum & medan 4 lifferamyndun st6o, komu ekki fram ahrif 4 Praska fésturs vid haestu
skammta (30 mg/kg/dag). Hins vegar kom fram minnkud fadingarpy ja kaninum vid

20 mg/kg/dag og steerri skammta. Engin efnatengd vanskdpun ko ja hvorugri tegundinni.
begar lyfid var gefid rottum vid getnad og fedingu, kom fram n & lifun afkveema vid skammta
sem namu 20 mg/kg/dag.

Eftir inntdku C-14 merkts gefitinibs hja mjélkandi rottumet aga eftir fedingu, var styrkur
geislavirkni i mjélk 11 — 19 falt haerri en i bléai.

Gefitinib syndi enga eiturverkun & erfdaefni.

Tveggja ara rannsékn & krabbameinsmyndun '*Qttum leiddi til litillar en tolfraedilega markteaekrar
aukningar a tioni lifrarfrumukirtilexla hja b rikyns og kvenkyns rottum og

hengiseitlazzdarsarkmeina (mesenteric ly ode haemangiosarcomas) hja kvenkyns rottum, adeins
vid staersta skammt (10 mg/kg/dag). Li ukirtileexli sdust einnig i tveggja ara rannsokn &
krabbameinsmyndun hja masum, rannSgknin syndi litla aukningu pessara tilvika hjé karlkyns mdsum

tolfraedilega marktaek fyrir kve ys, en ekki fyrir karlkyns mys.
Vid gildi par sem engin ahrif kgmu fram hj& badi misum og rottum, voru engin mork hvad vardar
kliniska Gtsetningu. KI|n| essara nidurstadna er 6ljost.

vid medalskammt, og hja baedi % og kvenkyns masum vid hasta skammt. Ahrifin voru
nk

Nidurstddur in vitro rarﬁ&l‘l’ar a eiturdhrifum vegna ahrifa ljdss (phototoxicity) syndi ad gefitinib
getur haft slik ahrif.

6. Lyfjage@ﬁaeéilegar upplysingar
6.1 Hﬁl@efni
¢

Qrkristabladur selluldsi (101)
Movid()n (gerd A)
Povidon (K30)
Natriumlarylsulfat

Magnesiumsterat

Tofluhtd
Pélyvinylalkéhol (E1203)
Makrogdl 4000 (E1521)
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Talkim (E553b)
Titandioxid (E171)
Rautt jarnoxio (E172)
Gult jarnoxid (E172)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki Vi3 (\\
6.3 Geymslupol é

2 ar %\

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu ”b

Geymid ekki vid heerri hita en 30°C. . !fb

6.5 Gerdilats og innihald

PVC/PVDC/alpynnur i 6skjum sem innihalda 30 filmuhtdadar toflar

Rifgatadar stakskammtapynnur Gr PVC/PVDC/ali i 6skjum sem alda 30 x 1 filmuhdadar toflur.
Pynnunum kann ad vera pakkad i alpoka. ’b

EKKi er vist ad allar pakkningasteerdir séu markaéss%.g

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangig‘@mi vio gildandi reglur.

7. MARKADBSLEYFISHAFI QQ

Mylan Pharmaceuticals Limited
Damastown Industrial Park \
Mulhuddart, Dublin 15 ‘S
DUBLIN *-
irland \k

8. MARKAE){EYFISNUMER

EU/1/18/1321/
EU/1/18/ /002

&

N

9. SETNING FYRSTU UTGAFU MARKADBSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
ARKADBSLEYFIS

%tning fyrstu utgafu markadsleyfis: 27. september 2018
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis:

10. DAGSETNING ENDURSKOBDUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI ”b

FRAMLEIPENDUR SEM ER RGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, {\TAKMARKANIR A
AFGREIDBSLU OG N N

ADPRAR FORSEN SKILYRPI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR AKMARKANIR ER VARDA ORYGGI
OG VERKU NOTKUN LYFSINS

O
&
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A. FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru dbyrgir fyrir lokasampykkt

Ardena Pamplona S.L.
Poligono Mocholi
C/ Noain, N° 1

31110 Nodin (Navarra) (\\

Spann

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDPSLU OG V@‘

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka |: Samantekt & elglﬁf@m lyfs, kafla 4.2).

C. ABPRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS{*

. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR) @

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi nys@na fram i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) E%m gero er krafa um i grein 107¢(7) i

tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfeaerslum sem bir i evropsku lyfjavefgattinni.

,

D. FORSENDUR EBPA TAKMARKANIR ER A ORYGGI OG VERKUN VI
NOTKUN LYFSINS

. Aatlun um aheettustjornun {
Markadsleyfishafi skal sinna nyjagataraé

fram kemur i detlun um ahaettustjornunsk
um &heettustjornun sem akvednar ver

m sem krafist er, sem og 6drum radstofunum eins og
.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & aatlun

Leggja skal fram uppfeerda aeetlun‘wm ahettustjérnun:

. AJ beidni Lyfjastefnunar Evropu.
. begar aheettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar

upplysing rast sem geta leitt til mikilveegra breytinga & hlutfalli avinnings/ahattu eda
ilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) naest.+

vegna pes
Ef skil & samantekt,um ;ryggi lyfsins og uppfeersla a dtlun um aheettustjornun er aatlud a svipudum
tima ma skila peiffagaman.
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA

1. HEITI LYFS

Gefitinib Mylan 250 mg filmuhtdadar téflur (\\
gefitinib A

2. VIRK(T) EFNI 2
Hver filmuhuoud tafla inniheldur 250 mg af gefitinibi. @
3. HJALPAREFNI {

Y

Inniheldur laktdsaeinhydrat. Sja nanari upplysingar i fylgisedli. @

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD b

Filmuhuodud tafla @Z
30 filmuhUoadar toflur
30x1 filmuhadadar toflur {

o

| 5. ADFERD VID LYFJAGJOF %\’%MULEID(IR)
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun. @

Til inntoku.
L 4
, e \ \ .
6. SERSTOK VARN RORD UM AP LYFID SKULI GEYMT bAR SEM BORN
HVORKINAT SJA

Geymid par sem t:(] hvorki na til né sja.

[7.

5%? SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

0 |
N

\ORNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid ekki vid heerri hita en 30°C.
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10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Mylan Pharmaceuticals Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart, Dublin 15,
DUBLIN

irland

&-

12. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/18/1321/001
EU/1/18/1321/002

13. LOTUNUMER

Lot

y 2

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

RN

Lyfsedilsskylt lyf.

| 15. NOTKUNARLEIDPBEI

L 4

N\

J
.QO)
&

[ 16. UPPLYSINGA

BLINDRALETRI

gefitinib mylan 250 m@

Q2

[ 17.  EINKVZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkhi i er tvivitt strikamerki med einkvaeemu audkenni.

I g.%NKVﬁEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

POKI

1. HEITI LYFS

gefitinib

Gefitinib Mylan 250 mg filmuhudadar toflur :(\\

\

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA F N

NG

Mylan Pharmaceuticals Limited

3. FYRNINGARDAGSETNING {

Y

EXP @

4. LOTUNUMER jb

Lot @
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EDA STRIMLUM

PYNNA

1. HEITI LYFS

gefitinib

Gefitinib Mylan 250 mg filmuhudadar toflur :(\\

\

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA F N

NG

Mylan Pharmaceuticals Limited

3. FYRNINGARDAGSETNING {

Y

EXP @

4. LOTUNUMER jb

Lot @
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EDA STRIMLUM

RIFGOTUD STAKSKAMMTAPYNNA

1. HEITI LYFS

Gefitinib Mylan 250 mg toflur g\\

gefitinib
2. NAFN MARKADPSLEYFISHAFA : 2
Mylan Pharmaceuticals Limited @

3. FYRNINGARDAGSETNING {

EXP @

4. LOTUNUMER jb

Lot @

5. ANNAD REY
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Gefitinib Mylan 250 mg filmuhddadar toflur
gefitinib

Lesid allan fylgisedilinn vandlega &8ur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar
upplysingar. .

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar. (Sh\

— Leitid til leknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfreedingsins ef porf er & frekari upplysiggtm um

lyfid.

- Pessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad édrum. @l valdio
peim skada, jafnvel pott um sému sjukdomseinkenni sé ad raeda.

- Latid leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukav @etta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Sja kafl%?é

fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar: . !@

|

1. Upplysingar um Gefitinib Mylan og vid hverju pad er notad

2. Adur en byrjad er ad nota Gefitinib Mylan

3. Hvernig nota & Gefitinib Mylan @
4, Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma & Gefitinib Mylan @

6. Pakkningar og adrar upplysingar ’

1. Upplysingar um Gefitinib Mylan og vid hverj %’er notad

Gefitinib Mylan inniheldur virka efnid gefitinib semqintrar protein sem kallast vidtaki
hudpekjuvaxtarpéttar (epidermal growth factor receptor [EGFR]). betta prétein tekur patt i vexti og
utbreidslu krabameinsfruma. {

Gefitinib Mylan er notad til medferdar hjafftlloronum vid lungnakrabbameini sem er ekki af
smafrumugerd. betta krabbamein er sju par sem illkynja (krabbameins) frumur myndast i

lungnavef.

2. Adurenbyrjader ac’if%Gefitinib Mylan

Ekki mé& nota Gefitini

- ef um er ad raeaa%mi fyrir gefitinibi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).

- ef pu ert m&{a a brjésti.

Varnadaroro Udarreglur

Leitiod raoa hja [@kninum eda lyfjafreedingi adur en Gefitinib Mylan er notad

- ef‘ﬁbfur einhvern timann verid med adra lungnasjukdéma. Sumir lungnasjukdémar geta

medan a medferd med Gefitinib Mylan stendur.

— hefur einhvern timann verid med lifrarkvilla.
- Npu hefur einhvern tima verid med magakvilla (rof i meltingarvegi).

Lattd leekninn vita tafarlaust ef pa finnur fyrir upppornun eda augnkvillum & medan pa tekur petta lyf
(sja kafla 4).

Born og unglingar
Ekki ma nota Gefitinib Mylan handa bérnum og unglingum yngri en 18 ara.
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Notkun annarra lyfja samhlida Gefitinib Mylan
Latio leekninn eda lyfjafraeeding vita um 61l énnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Segdu lekninum eda lyfjafredingi sérstaklega fra pvi ef pu tekur einhver eftirtalinna lyfja par sem pau

geta haft ahrif & verkun gefitinibs:

- Fenytdin eda karbamazepin (vid flogaveiki) .

_ Rifampicin (vid berklum) (\\

- itrakonazol (vid sveppasykingum)

— Barbitarot (Akvedin gerd lyfja sem notud er vid svefnvandamalum)

- Nattarulyf med johannesarjurt (Hypericum perforatum eda St John’s wort, not @unglyndi
og kvida).

- Protonupumpuhemla, H2-blokka og syrubindandi lyf (vid magasari, meltj lunum,
brjéstsvida og til ad draga Ur syru i maga). %

- Warfarin (svokallad segavarnarlyf til inntoku, til ad koma i veg fyrir blg pa). Ef pa tekur lyf
med pessu virka efni getur verid ad leeknirinn purfi ad taka blodprufur oftef.

Ef eitthvad af ofangreindu & vid um pig, eda pu ert ekki viss, skaltu raeéa%ﬁkninn pinn eda

lyfjafreeding adur en pa tekur Gefitinib Mylan. @

Medganga og brjostagjof
Taladu vid leekninn pinn adur en pa tekur petta lyf ef pu ert punglid,\getur ordid pungud eda ert med

barn a brjosti.
Mzalt er med ad pu geetir pess ad verda ekki pungud med ”Qéferé med lyfinu stendur par sem
Gefitinib Mylan getur skadad barnid itt. @

Ekki nota Gefitinib Mylan ef pu ert med barn & brjé@ta er af dryggisasteedum fyrir barnio.

Akstur og notkun véla
pu gaetir fundid fyrir mattleysi medan pu tekur pgtta lyf. Ekki aka eda nota vélar ef pa finnur fyrir
maéttleysi.

Gefitinib Mylan inniheldur laktosa ?
Ef leknirinn hefur sagt pér ad pg s@ 6pol fyrir sumum sykurtegundum, skaltu tala vid leekninn

aour en pu tekur petta lyf.
L 4

Gefitinib Mylan inniheld\r% fum
Lyfid inniheldur minna enll 6l (23 mg) af natrium i hverri téflu, p.e.a.s. er sem nast natriumlaust.

é@itinib Mylan

3 Hvernig n({
Notid lyfid alltw og leeknirinn eda lyfjafreedingur hefur sagt til um. Ef ekki er 1jést hvernig nota &
lyfid skal Jeita upplysinga hja leekninum eda lyfjafraedingi.

. B%n ur skammtur er ein 250 mg tafla a dag.

. @fltina & ad taka & svipudum tima & hverjum degi.

. 0fluna & ad gleypa med vatni, med eda an faedu.

%&ki taka syrubindandi lyf (til ad minnka syrumagn i maga) 2 klst. fyrir eda 1 klst. eftir toku
Gefitinib Mylan.

Ef pu att i erfidleikum med ad gleypa tofluna, skaltu leysa hana upp i halfu glasi af vatni (ekki
kolsyrdu vatni). EKKi nota adra vokva. Ekki mylja t6fluna. Hreerdu i vatninu par til taflan er uppleyst.
petta getur tekid allt ad 20 minatur. Drekktu vokvann strax.

Til ad tryggja ad pa hafir drukkid allt lyfid skaltu hreinsa glasid mjdg vel med halfu glasi af vatni og
drekka.
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Ef tekinn er staerri skammtur af Gefitinib Mylan en meelt er fyrir um
Ef pa hefur tekid fleiri toflur en pu att ad gera, skaltu tala vid leekni eda lyfjafraeding tafarlaust.

Ef gleymist ad taka Gefitinib Mylan

Ef b gleymir ad taka toflu skiptir mali hversu langur timi er ad naesta skammti vardandi hvad pu att ad

gera.

. Ef 12 timar eda meira eiga ad lida par til pu tekur naesta skammt: taktu t6flu eins fljott a
manst eftir pvi. Taktu sidan naesta skammt eins og venjulega. @

. Ef minna en 12 timar eiga ad lida par til pu tekur naesta skammt: slepptu t6flunni sem o
gleymdir. Taktu sidan nastu toflu & venjulegum tima.

EkKki 4 ad tvofalda skammt (tveer toflur & sama tima) til ad baeta upp skammt sem gle@fur ao

taka.

Leitio til leknisins eda lyfjafraedings ef porf er a frekari upplysingum um notku,nf@ins.

4, Hugsanlegar aukaverkanir &

Eins og vid a um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad b6 ekki hja ollum.

Hafdu strax samband vid leekninn ef vart verdur vid einhver@lin einkenni par sem pu geetir

purft a aridandi laeknismedferd ao halda:

. Ofnaemisviobrogd (algengt), sérstaklega ef einkenni éiShog bélga i andliti, vérum, tungu eda
halsi koma fram, erfidleikar vid ad kyngja, ofsaklagi ndunarerfidleikar.

. Alvarlegir 6ndunarerfidleikar, eda skyndileg ver gndunarerfidleika, hugsanlega med hosta
eda sotthita. Petta getur bent til pess ad pu séar&lélgu i lungunum sem kallast

millivefslungnasjukdomur. petta getur komid%yrit hja um pad bil 1 af hverjum 100 sjaklingum

sem taka gefitinib og getur verid lifshettulegt.
. Alvarlegar hidbreytingar (mjog sjaldg a,storu svaedi likamans. Einkennin geta m.a. verid

rodi, verkur, sar, blédrur og hadin flaggar }Getur einnig komid fram a vérum, i nefi, augum og a
kynfaerum.

. Upppornun (algengt) af véldum eda alvarlegs nidurgangs, uppkasta, 6gledi eda
lystarleysis.

. Augnkvilla (sjaldgeft), eips rk, roda, vot augu, ljésnemi, sjonbreytingar eda inngrdin
augnhar. betta getur gefio t na ad pa sért med sar a yfirbordi augans (hornhimnu).

L 4
Segdu lekninum eins flj@bgulegt er ef pu finnur fyrir einhverjum eftirtalinna
aukaverkana:

Mjog algengar (geta @5 fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum)
. Nidurgangur,

. Uppkost. {

. Ogledi.
. Ha breyt%r eins og bolulik utbrot, sem stundum fylgir kladi og purr hiid og/eda rifur i hao.
. L Si.

i.

. %I’ eda sar munnur,
. %}( ning lifrarensimsins alanin aminotransferasa i blodprufum; laeknirinn geeti sagt pér ad haetta
Vt u lyfsins ef pad meelist of hatt.

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

Munnpurrkur.
. purrkur, rodi eda kladi i augum.
. Raud og sar augnlok.
. Kvillar i néglum.
. Harlos.
. Hiti.
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. Blading (eins og t.d. blédnasir eda blod i pvagi).

. Protein i pvagi (kemur fram i pvagprufu).

. Aukning bilirubins og annars lifrarensims sem kallast aspartat aminétransferasi i blodprufum;
leeknirinn gaeti sagt pér ad heetta toku lyfsins ef pau malast of ha.

. Aukning kreatingilda i bl6dprufu (tengt nyrnastarfsemi).

. Blodrubdlga (svidi vid pvaglat og tid og adkallandi pvaglat).

4

Sjaldgaefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum) (%\
Brisbolga. Einkennin eru medal annars mjog mikill verkur i efri hluta magasvadisins ikil
6gledi og uppkost.

. Lifrarbolga. Einkenni geta m.a. verid almenn vanlidan, med eda an hugsanleg @(gulnun
hadar og augna). bessi aukaverkun er sjaldgaef; hins vegar hafa sjuklingar lati %\b SSUM

voldum.

. Sarmyndun i meltingarvegi "Q

. Huadvidbroga i 16fum og & iljum, p.m.t. ndladofi, dofi, verkur, b()lga ed allast handa- og
fotaheilkenni).

Mijog sjaldgaefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 ein um)
. Bélga i @dum i had. betta getur litid Gt eins og marblettir eda I@( kki hvitir) hadblettir med

atbrotum.
. Blodrubdlga med blaedingum (svidi vid pvaglat og tid og @ndi pvaglat, med bléadi i pvagi).

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vit ar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. ig er heegt ad tilkynna aukaverkanir beint
til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is. Med pvi ad gilkymna aukaverkanir er heegt ad hjalpa til vid ad
auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Gefitinib Mylan 0

Geymid lyfid par sem bérn hvorki né ti

EKkKki skal nota lyfid eftir fyrnin rd@mingu sem tilgreind er & pynnunni og 6skjunni eda pokanum a
eftir ,,EXP*. Fymingardagsetnig& asti dagur manadarins sem par kemur fram.
L 4

Geymid ekki vid herri hitae ec.

Ekki méa skola lyfjum nb«k‘!rérennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i apoteki
um hvernig heppilega@a farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakknir@og adrar upplysingar

Gefitini an inniheldur
- i nihaldsefnid er gefitinib. Hver filmuhudud tafla inniheldur 250 mg af gefitinibi.
ndr innihaldsefni eru laktosa einhydrat, drkristalladur sellul6si (101), krospdvidon (gerd A),
%vidén (K30), natriumlaurilsulfat, magnesiumsterat i toflukjarnanum. Téfluhtdin inniheldur
Vp lyvinylalk6hol (E1203), makrégol 4000 (E1521), talkim (E553b), titantvioxid (E171), rautt
jarnoxio (E172), gult jarnoxio (E172).

Lysing & atliti Gefitinib Mylan og pakkningasteerdir

Gefitinib Mylan toflur eru branar, kringléttar, um pad bil 11,1 mm x 5,6 mm, tvikuptar, filmuhtdadar
toflur merktar med ,,250 & annarri hlidinni og sléttar a hinni hlidinni.

peaer koma i PVC/PVDC/alpynnupakkningum i pakkningum med 30 filmuhadudum téflum eda i
PVC/PVDC/al rifgdtudum stakskammtapynnum i pakkningum med 30x1 filmuhddudum téflum.
Pynnunum kann ad vera pakkad i alpoka.
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EKKi er vist ad allar pakkningasteerdir seu markadssettar.

Markadsleyfishafi
Mylan Pharmaceuticals Limited
Damastown Industrial Park

Mulhuddart, Dublin 15
DUBLIN :(\\

irland

Framleidandi \@
Ardena Pamplona S.L. %
Poligono Mocholi ”b

C/ Noain, N° 1

31110 Nodin (Navarra) @
Spann &-

Hafid samband vid fulltrda markadsleyfishafa a hverjum stad ef ?@ppl)’/singa um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Mylan bvba/sprl Mylan Hed@re UAB

Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00 Tel: +37® 1288

Boarapust Lu@urg/Luxemburg

Maitnan EOOJT Mylaq bvba/sprl

Ten: +359 2 44 55 400 él/Tel: + 32 (0)2 658 61 00
Igique/Belgien)

Ceska republika Q Magyarorszag
Viatris CZ s.r.o. Q Mylan EPD Kft.

Tel: + 420 222 004 400 \Q/ Tel.: + 36 1 465 2100
Danmark Malta

Viatris ApS V.J. Salomone Pharma Ltd

o\
TIf: +45 28 11 69 32 % Tel: + 356 21 22 01 74

Deutschland Nederland

Viatris Healthc %bH Mylan BV

Tel: +49 800 O@OO Tel: + 31 (0)20 426 3300
Norge
Viatris AS

TIf: + 47 66 75 33 00

E)Mada Osterreich
Generics Pharma Hellas EITE Arcana Arzneimittel GmbH
TnA: +30 210 993 6410 Tel: +43 1 416 2418
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Espaiia

Viatris Pharmaceuticals, S.L.U.

Tel: + 34 900 102 712

France
Viatris Santé
Tél: +334 37257500

Hrvatska
Mylan Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 23 50 599

Ireland

Mylan Ireland Limited
Tel: +353 1 8711600

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia

Mylan Italia S.r.1.

Tel: + 39 02 612 46921
Kvbmpog

Varnavas Hadjipanayis Ltd

Latvija

Polska
Mylan Healthcare Sp. z.0.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

Portugal

Mylan, Lda. .
Tel: + 351 214 127 200 (\\
Romania A

Tel: + +40 372 579 000

BGP Products SRL ®\®

Slovenija @
Viatris d.o.o.
Tel: + 386 1 2363 180 {

Slovenska republik
Viatris Slovakia sif.0:
Tel: +421 2 32 0

Suomi/Fj
Viatris
Puh/Tel®™358 20 720 9555

verige
tris AB
el: + 46 (0)8 630 19 00

United Kingdom (Northern Ireland)

T: +357 2220 7700 :

Mylan IRE Healthcare Limited
Tel: +353 18711600

Mylan Healthcare SIA
Tel: +371 676 055 80 . \

N\

bessi fylgisedill var siaqzkplgfaeraur i

Upplysingar sem hae ad nalgast annars stadar

itarlegar upply@&um Iyfio eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evrépu: http://www.ema.europa.eu.

pessi fyl ill er birtur & vef Lyfjastofnunar Evropu & tungumalum allra rikja Evropska
efnahagss sins.
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