VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vI)etta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu. I kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

1. HEITI LYFS

Jaypirca 50 mg filmuhudadar toflur
Jaypirca 100 mg filmuhudadar t6flur

2. INNIHALDSLYSING

Jaypirca 50 mg filmuhudadar toflur

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 50 mg af pirtobrutinibi.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuoud tafla inniheldur 38 mg af laktésa (sem einhydrat).

Jaypirca 100 mg filmuhudadar t6flur

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 100 mg af pirtobrutinibi.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuoud tafla inniheldur 77 mg af laktésa (sem einhydrat).

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Filmuhudud tafla (tafla).

Jaypirca 50 mg filmuhudadar toflur

Bla, 9 x 9 mm, prihyrnd tafla med rinnudum hornum, igreypt med “Lilly 50 & annarri hlid og ,,6902*
4 hinni.

Jaypirca 100 mg filmuhtdadar toflur

Bl4, 10 mm, kringlott tafla, igreypt med ,,Lilly 100* & annarri hlid og ,,7026 & hinni.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Jaypirca sem einlyfjamedferd er @tlad til medferdar hja fulloronum sjuklingum med
mottulfrumueitileexli (mantle cell lymphoma, MCL) sem er endurkomid eda svarar ekki medferd, sem
aodur hafa fengid medferd med hemli 4 virkni Brutons tyrosin kinasa (BTK-hemli).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Laeknir med reynslu af notkun krabbameinslyfja 4 ad hefja medferd med Jaypirca og hafa eftirlit med
henni.



Skammtar
Réolagour skammtur er 200 mg af pirtobrutinibi einu sinni 4 dag.

Ef eftirtaldar aukaverkanir koma fram hja sjiklingi a ad gera hlé a skommtun Jaypirca par til per hafa
gengid til baka pannig ad par séu 1. stigs eda par til upphafsgildum er nad a ny:

o . stigs daufkyrningafaed med hita og/eda sykingu

. stigs daufkyrningafad sem stendur i >7 daga

. stigs bl6é0flagnafaed med blaedingu

. stigs blooflagnafad

. e0a 4. stigs eiturahrif 4 annad en bl6dmynd

W WA W

Einkennalaus eitilfrumudreyri er ekki talinn aukaverkun og ef slikt astand kemur fram hja sjuklingi a
a0 halda afram a0 taka Jaypirca.

{ klinisku rannsékninni nadist stjorn 4 aukaverkunum hja nokkrum sjiklingum med pvi ad minnka
skammta (sja kafla 5.1).

Halda & meodferd afram par til sjikdomurinn versnar eda eiturahrif verda dasattanleg.

Skammtar sem gleymast

Ef meira en 12 klukkustundir hafa 1idi0 fra pvi ad sjuklingurinn atti ad taka skammtinn, 4 ad gefa
sjuklingnum fyrirmeeli um ad taka naesta skammt 4 tilsettum tima; ekki 4 a0 taka aukaskammt. Ef
sjuklingurinn kastar upp a ekki a0 taka aukaskammt, heldur halda afram og taka neesta skammt a

tilsettum tima.

Sérstakir sjuklingahopar

Aldradir
EkKki er naudsynlegt ad breyta skommtum eftir aldri (sja kafla 5.2).

Skert nyrnastarfsemi

EkKki er naudsynlegt ad breyta skommtum fyrir sjuklinga med veagt, midlungi alvarlega eda alvarlega
skerta nyrnastarfsemi. Engin gogn liggja fyrir um notkun lyfsins hja sjuklingum 1 skilun (sja kafla 5.2).
Skert lifrarstarfsemi

Ekki er naudsynlegt ad breyta skommtum fyrir sjuklinga med veaegt, midlungi alvarlega eda alvarlega
skerta lifrarstarfsemi.

Born

Ekki hefur verid synt fram 4 dryggi og verkun Jaypirca hja bornum og unglingum yngri en 18 ara.
Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

Jaypirca er til inntéku.

Gleypa a tofluna heila med glasi af vatni til ad tryggja ad ahrif hennar séu alltaf pau sému (sjuklingar

mega ekki tyggja, mylja eda brjota toflur 4dur en peer eru teknar). Taka ma toflurnar med eda an fedu.
Sjuklingar @ttu a0 taka skammtinn &4 nokkurn veginn sama tima & hverjum degi.

4.3 Frabendingar

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



4.4 Sérstok varnadaroro og varuodarreglur vio notkun
Sykingar

Alvarlegar sykingar, p.m.t. banveen tilvik, hafa komid fram hja sjiklingum sem hafa fengid medferd
med Jaypirca. ber sykingar 3.stigs og alvarlegri sem oftast hefur verid tilkynnt um eru lungnabdlga,
COVID-19 lungnabélga, COVID-19 og blédsyking. Thuga 4 ad veita fyrirbyggjandi medferd med
syklalyfjum hja sjuklingum sem eru i aukinni heettu a teekiferissykingum. Naudsynlegt getur verid ad
gera hlé a4 skommtun, eftir pvi hve alvarleg sykingin er og hvort daufkyrningafaed fylgir henni (sja
kafla 4.2).

Blading

Bladingar, p.m.t. banveen tilvik, hafa komid fram hja sjuklingum sem hafa fengid medferd med
Jaypirca, me0 eda an blodflagnafeedar. Meiri hattar blaedingatilvik, 3. stigs eda alvarlegri, hafa komio
fram, p.m.t. bleeding fra meltingarvegi og innankupublading. Fylgjast 4 med sjuklingum med tilliti til
teikna og einkenna blaedinga. Sjuklingar sem fa segavarnarlyf eda blodfloguhemjandi lyf geta verid 1
aukinni heettu 4 blaedingu. fhuga 4 aheettu og dvinning af medferd med segavarnarlyfi eda
bloofloguhemjandi lyfi ef slik Iyf eru gefin samtimis Jaypirca og jafnframt ihuga frekari voktun 4
merkjum um bladingu. Notkun Jaypirca asamt warfarini eda 60rum K-vitaminhemlum hefur ekki
verid rannsokud.

Naudsynlegt getur verid a0 gera hlé 4 skdmmtun vegna 3. eda 4. stigs blaedinga (sja kafla 4.2).

fhuga 4 ahaettu og avinning af 3 til 5 daga hléi 4 gjof Jaypirca fyrir og eftir skurdadgerdir, eftir pvi
hvers e0lis skurdadgerdin er og blaedingaheettu sem henni fylgir.

Faekkun blédfrumna

3. e0a 4. stigs faekkun blodfrumna, p.m.t. daufkyrningafed, blodleysi og blédflagnafed, hefur komid
fram hj4 sjuklingum sem hafa fengid medferd med Jaypirca. Fylgjast 4 med heildarbl6dfrumnafjolda
hja sjuklingum medan 4 medferd stendur, eftir pvi sem leeknisfraedilegt tilefni er til. Naudsynlegt getur
verid ad gera hlé a skommtun, eftir pvi hve alvarleg faekkun blodfrumna er (sja kafla 4.2).

Gattatif/gattaflokt

Gattatif og gattaflokt hafa komid fram hja sjuklingum sem hafa fengid medferd med Jaypirca, einkum
hja sjuklingum med s6gu um gattatif og/eda marga fylgisjukdoma i hjarta eda &dum. Fylgjast 4 meo
teiknum og einkennum gattatifs og gattaflokts hja sjuklingum og taka hjartarafrit ef leeknisfreedilegt
tilefni er til. Naudsynlegt getur verid ad gera hlé 4 skommtun, eftir pvi hve alvarlegt
gattatifid/gattafloktio er (sja kafla 4.2).

Ad0rir frumkomnir illkynja sjukdémar

Algengt er ad adrir frumkomnir illkynja sjukdémar komi fram hja sjuklingum sem f4 medferd med
Jaypirca og eru algengustu tegundir peirra hudkrabbamein sem ekki eru sortuaexli. Fylgjast 4 med pvi
hvort hidkrabbamein kemur fram hja sjuklingum og radleggja peim ad verjast beinu solarljosi.

Zxlislysuheilkenni

[ mjog sjaldgaefum tilvikum hefur verid tilkynnt um zxlislysuheilkenni vid medferd med Jaypirca.
Sjuklingar med mikla e&xlisbyrdi fyrir medferd eru i mikilli haettu & ad {4 axlislysuheilkenni. Meta a
sjuklinga med tilliti til hugsanlegrar haettu a exlislysuheilkenni og fylgjast vandlega med peim eftir
pvi sem kliniskt tilefni er til.



Getnadarvarnir hja konum sem geta ordid pungadar og korlum

Samkvamt nidurstddum ur dyrarannséknum og eiturahrifum pirtobrutinibs 4 erfdaefni (sja kafla 5.3),
getur pirtobrutinib valdid fosturskada ef pungud kona tekur lyfid. Konur sem geta ordid pungadar
verda ad nota drugga getnadarvorn medan a medferd stendur og i 5 vikur eftir ad peer fa sidasta
skammtinn af Jaypirca. Karlmoénnum er radlagt ad nota drugga getnadarvorn og ad geta ekki barn
medan 4 medferdinni stendur og 1 3 manudi eftir ad peir fa sidasta skammtinn af Jaypirca (sja

kafla 4.6).

Laktosi

Sjuklingar med galaktosadpol, algjoran laktasaskort eda glukosa-galaktdsa vanfrasog, sem eru mjog
sjaldgeefir arfgengir kvillar, skulu ekki nota lyfio.

Natrium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum 200 mg daglegum skammti, p.e.a.s.
er sem nast natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir
Pirtobrutinib er einkum umbrotid af CYP3A4, UGT1A8 og UGT1A9.

Abhrif annarra lyfja 4 lyfjahvorf pirtobrutinibs

CYP3A-hemlar

{ kliniskri ranns6kn jok itrakonazol, sem er 6flugur CYP3A4-hemill, AUC fyrir pirtobrutinib um 48%
en breytti ekki Crax fyrir pirtobrutinib. Pessi aukning 4 utsetningu fyrir pirtobrutinib hefur ekki
kliniska pyOingu. Pess vegna er ekki naudsynlegt ad breyta skommtum af Jaypirca vid gjof lyfsins
samhlida CYP3A-hemlum.

CYP3A-orvar

{ kliniskri rannsékn minnkadi rifampin, sem er 6flugur CYP3A4-6rvi, AUC fyrir pirtobrutinib um
71% 0g Crax fyrir pirtobrutinib um 42%. b6 ekki sé buist vid ad pessi aukning & ttsetningu fyrir
pirtobrutinibi hafi kliniska pydingu a ad fordast notkun 6flugra CYP3A-6rva (t.d. rifampisins,
karbamazepins, fenytoins) ef kostur er.

Gjof samhlioa lyfjum sem eru protonupumpuhemlar
Enginn munur sem skiptir mali kliniskt sast & lyfjahvorfum pirtobrutinibs pegar 1yfid var gefid

samhlida 6meprazoli, sem er protonupumpuhemill.

Abhrif pirtobrutinibs & lyfiahvorf annarra lyfja (aukning 4 béttni i plasma)

Hvarfefni fyrir CYP2C8

Pirtobrutinib er midlungi 6flugur hemill & virkni CYP2CS. Pirtobrutinib jok AUC og Cpax fyrir
repaglinid (hvarfefni fyrir CYP2C8) um 130% og 98%, i peirri r6d. Par sem pirtobrutinib getur aukio
plasmapéttni hvarfefna fyrir CYP2CS8 4 a0 gaeta varudar ef lyfid er gefid samhlida hvarfefnum fyrir
CYP2C8 (t.d. repaglinidi, dasabuviri, selexipagi, rosiglitazoni, pioglitazoni eda montelukasti).

Hvarfefni fyrir BCRP

Pirtobrutinib er midlungi 6flugur hemill & virkni BCRP. Pirtobrutinib jok AUC og Cpax fyrir
rosuvastatin (hvarfefni fyrir BCRP) um 140% og 146%, 1 peirri r6d. bPar sem pirtobrutinib getur aukid
plasmapéttni hvarfefna fyrir BCRP & pvi ad gaeta varaoar ef lyfid er gefid samhlida hvarfefnum fyrir
BCRP (t.d. rostvastatini). Ef ekki er haegt ad komast hja gjof samhlida hvarfefnum fyrir BCRP sem
hafa prongt lekningalegt hlutfall (t.d. metotrexat 1 storum skdmmtum, mitéxantron) 4 ad thuga naid
kliniskt eftirlit.



Hvarfefni fyrir P-gp

Pirtobrutinib er veegur hemill & virkni P-gp. Pirtobrutinib jok AUC og Cpax fyrir digoxin (hvarfefni
fyrir P-gp) um 35% og 55%, 1 peirri 180. Pess vegna getur pirtobrutinib aukid plasmapéttni hvarfefna
fyrir P-gp. Ef ekki er haegt ad komast hja gjof samhlida hvarfefnum fyrir P-gp sem hafa prongt
leekningalegt hlutfall (t.d. dabigatran etexilats eda digoxins) a a0 ihuga naio kliniskt eftirlit.

Hvarfefni fyrir CYP2C19

Pirtobrutinib er veegur hemill & virkni CYP2C19. Pirtobrutinib jok AUC og Cpax fyrir 6meprazol
(hvarfefni fyrir CYP2C19) um 56% og 49%, i peirri r60. bPess vegna getur pirtobrutinib aukid
plasmapéttni hvarfefna fyrir CYP2C19. Ef ekki er haegt ad komast hja gjof samhlida hvarfefnum fyrir
CYP2C19 sem hafa prongt leekningalegt hlutfall (t.d. fendbarbital og mefenytoin) 4 ad thuga naid
kliniskt eftirlit.

Hvarfefni fyrir CYP3A4

Pirtobrutinib er veegur hemill & virkni CYP3A. Pirtobrutinib jok AUC 0g Cax fyrir midazélam sem
tekid var inn (nemt hvarfefni fyrir CYP3A) um 70% og 58%, i peirri r6d. Pirtobrutinib hafdi engin
ahrif sem skiptu mali kliniskt & ttsetningu fyrir midazolami sem gefid var 1 blae0. Pess vegna getur
pirtobrutinib aukid plasmapéttni hvarfefna fyrir CYP3A. Ef ekki er haegt ad komast hja gjof samhlida
hvarfefnum fyrir CYP2C19 sem hafa prongt leekningalegt hlutfall (t.d. alfentanils, midazolams eda
takrolimus) a ad thuga ndid kliniskt eftirlit.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Konur sem geta ordid pungadar / getnadarvarnir hja korlum og konum

Samkvamt nidurstodum ur dyrarannsdknum og eiturahrifum pirtobrutinibs & erfdaefni (sja kafla 5.3),
getur pirtobrutinib valdid fosturskada ef pungud kona tekur lyfid. Konur sem geta ordid pungadar
verda ad nota drugga getnadarvorn medan a medferd stendur og i 5 vikur eftir ad peer fa sidasta
skammtinn af Jaypirca. Karlmoénnum er radlagt ad nota drugga getnadarvorn og ad geta ekki barn
medan 4 medferdinni stendur og 1 3 manudi eftir ad peir fa sidasta skammtinn af Jaypirca (sja

kafla 4.4).

Medganga

Engin gogn liggja fyrir um notkun Jaypirca & medgongu. Dyrarannsoknir hafa synt eiturahrif a exlun
(sja kafla 5.3). Ekki ma nota Jaypirca & medgongu.

Brjostagjof
Ekki er vitad hvort pirtobrutinib er skilid ut i brjostamjolk. Ekki er heegt ad utiloka heettu fyrir boérn a

brjosti. Gera a hlé & brjostagjof medan 4 medferd med Jaypirca stendur og i eina viku eftir sidasta
skammt af Jaypirca.

Frj6semi

Engin gogn liggja fyrir um ahrif pirtobrutinibs 4 frjésemi hja ménnum.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Jaypirca hefur litil ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Tilkynnt hefur verid um preytu, sundl og

prottleysi hja sumum sjuklingum medan & medferd med Jaypirca stendur og parf ad hafa pad 1 huga
vid mat 4 haefni sjuklings til aksturs og notkunar véla.



4.8 Aukaverkanir

Samantekt 6ryggisupplysinga

Algengustu aukaverkanir af 6llum stigum eru: preyta (26,3%), daufkyrningafzed (22,8%), nidurgangur
(22,1%) og mar (19,0%).

Algengustu alvarlegu aukaverkanir (>3. stigs) eru: daufkyrningafaed (19,7%), blédleysi (7,9%) og
blodflagnafzd (6,6%).

Ti0ni pess a0 medferd sé hatt vegna aukaverkana er 1,2% og tidni skammtaminnkunar vegna
aukaverkana er 3,3%.

Algengustu aukaverkanir sem leiddu til skammtaminnkunar (tilkynntar hja fleiri en 2 sjuklingum) voru
daufkyrningafed (1,8%), preyta (0,4%), blédflagnafad (0,3%), blddleysi (0,3%) og utbrot (0,3%).
Algengustu aukaverkanir sem leiddu til pess ad medferd veeri hatt (tilkynntar hja fleiri en

2 sjuklingum) voru daufkyrningafaed (0,4%) og lungnabolga (0,3%).

Alvarlegar aukaverkanir sem tengjast Jaypirca hafa komid fram hja 11,3% sjuklinga og algengustu
alvarlegu aukaverkanirnar (komu fram hja >1% sjtklinga) voru lungnabdlga (4,7%), daufkyrningafad
(2,2%), bloodleysi (1,7%) og pvagfarasyking (1,0%).

Banvenar aukaverkanir hafa komid fram hja 0,3% sjuklinga (2 sjuklingum) sem fengu lungnaboélgu og
0,1% sjuklinga (1 sjuklingi) sem fékk bladingu.

Tafla yfir aukaverkanir

{ toflu 1 eru taldar upp aukaverkanir sem tengdust notkun Jaypirca sem einlyfjamedferd i gognum tr
kliniskum ranns6knum. Aukaverkanir byggja 4 sameinudum gégnum fra 583 sjuklingum sem fengu
einlyfjamedferd med Jaypirca, upphafsskammt sem nam 200 mg 4 dag og &n skammtaaukningar {
1./2. stigs kliniskri rannsokn. Sjuklingar fengu medferd vid méttulfrumueitilaexli, langvinnu
eitilfrumuhvitbleedi/litlu eitilfrumuexli (chronic lymphocytic leukaemia/small lymphocytic
lymphoma; CLL/SLL) og 68rum eitilfrumusexlum sem ekki voru af Hodgkins-gerd (non-Hodgkin
lymphoma; NHL). Midgildi lengdar pess tima sem sjiklingar voru utsettir fyrir Jaypirca var

8 manudir. Aukaverkanir eru taldar upp hér fyrir nedan eftir MedDRA liffeeraflokkum. Tidniflokkar
eru eftirfarandi: mjog algengar (>1/10); algengar (>1/100 til <1/10); sjaldgeefar (>1/1.000 til <1/100);
mjog sjaldgaefar (=1/10.000 til <1/1.000); koma orsjaldan fyrir (<1/10.000) og tioni ekki pekkt (ekki

haegt ad azetla tioni ut fra fyrirliggjandi gdégnum). Innan hvers tidniflokks eru alvarlegustu
aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 1: Aukaverkanir hja sjuklingum sem fengu einlyfjamedferd med Jaypirca® 200 mg einu

sinni 4 dag

Liffaeraflokkur Aukaverkun Tioniflokkur (%) Stig >3 (%)
(MedDRA) (Oll alvarleikastig)

Sykingar af voldum sykla | Lungnabdlga Algengar (8,2) 5,1

og snikjudyra bvagferasyking Algengar (6,9) 0,7
Siking I g 30 :

B160 og eitlar Daufkyrningafaed® Mjoég algengar (22,1) 19,2
Blooflagnafaed® M;jog algengar (12,9) 7,0
Blodleysi® Mjog algengar (14,4) 8,2
Eitilfrumudreyri® Algengar (5,1) 3,1

Taugakerfi Hofudverkur Algengar (9,8) 0,3

Hjarta Gattatif/gattaflokt Algengar (2,7) 1,0

ZAdar Bleding® M;jog algengar (16,8) 2,4




BI06d i pvagi Algengar (3,1) 0,0
Bl6onasir Algengar (3,8) 0,2
Margull Algengar (1,9) 0,2
Mar Mjog algengar ( 21,8)
Marblettir M;jog algengar (18,2)
Punktblaedingar Algengar (4,6)
Meltingarfeeri Nidurgangur Mjo6g algengar (19,9) 0,9
Kvidverkur Mjo6g algengar (10,3) 1,0
Ogledi M;jog algengar (14,1)
Hd og undirhud Utbrot® Mjog algengar (11,7) 0,3
Stodkerfi og bandvefur Lioverkur Mjog algengar (12,2) 0,5
Almennar aukaverkanir og | breyta
aukaverkanir a ikornustaég ' Mjog algengar (23,7) 1.2

Tidni var reiknud 1t fra Gtsetningu sjuklinga med B-eitilfrumueexli fyrir Jaypirca

b.m.t. ymis hugtok yfir aukaverkanir

¢ Alvarleikastig byggt 4 NCI CTCAE viomidum (National Cancer Institute Common Terminology Criteria for
Adverse Events), utgafu 5.0

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. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

f 1. stigs rannsokninni, par sem sjiklingar fengu endurtekna skammta sem ndmu 300 mg einu sinni 4
dag, var efri mérkum skammta sem poldust ekki nad. I rannsoknum hja heilbrigdum sjalfbodalidum
saust engin skammtatengd eiturahrif pegar gefinn var stakur 900 mg hamarksskammtur. Ekki hefur
verid synt fram & nein teikn eda einkenni ofskdmmtunar pirtobrutinibs og engin sértaek medferd vio
ofskdmmtun pirtobrutinibs er pekkt.

Ef sjuklingar verda fyrir ofskdmmtun a ad fylgjast vandlega med peim og veita videigandi
studningsmedfero.

5. LYFJAFRZDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: £xlishemjandi lyf, proteinkinasahemlar, ATC-flokkur: Liggur ekki fyrir.
Verkunarhattur

Pirtobrutinib er afturkraefur, 6samgildur hemill & virkni Brutons tyrosin kinasa (BTK). BTK er protein
i bodferli motefnavakavidtaka B-eitilfrumna (B-cell antigen receptor, BCR) og vidtaka fyrir
frumubodefni (cytokin). I B-eitilfrumum leida bod fra BTK til virkjunar bodferla sem naudsynlegir eru
fyrir fjolgun, ferslu, efnasaekni (chemotaxis) og vidlodun B-eitilfrumna. Pirtobrutinib binst badi vid
eOlilegt BTK-protein og BTK-protein med C481-stokkbreytingu, og hindrar virkni BTK-kinasans.

Lyfhrif

Ratflifedlisfreedi hjartans

Lagt var mat & ahrif staks 900 mg skammts af pirtobrutinibi a leidrétt QT-bil (QTc¢) i rannsokn med
samanburdi vio lyfleysu og virk lyf hja 30 heilbrigdum einstaklingum. Skammturinn sem var valinn
leidir til péttni sem er u.p.b. tvofold su péttni sem neest vid jafnveaegi vid toku 200 mg skammts einu
sinni & dag. Pirtobrutinib hafdi engin ahrif sem skipta mali kliniskt & breytingar & QT-bili sem var


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

leiorétt fyrir hjartslattartidni med jofnu Fridericias (QTcF) (p.e. >10 ms) og engin tengsl voru milli
utsetningar fyrir pirtobrutinibi og breytinga a QTc-bili.

Verkun og 6ryggi

Lagt var mat & verkun Jaypirca hja fullordnum sjuklingum med méttulfrumueitilaexli i 1./2. stigs
fjolsetra, opinni kliniskri rannsokn, par sem allir fengu sému medferd: 18001-rannsoknin (BRUIN).
Rannsoknin skiptist i tvo hluta: 1. stigs skammtaaukningarhluta, par sem einlyfjamedferd med
pirtobrutinibi i skommtum a bilinu 25 mg til 300 mg einu sinni & dag var rannsokud, og 2. stigs
framhaldshluta. Adalmarkmidid med 1. stigs hluta rannsoknarinnar var ad akvarda radlagdan skammt
af pirtobrutinibi til ad nota 1 2. stigs hlutanum, sem reyndist vera 200 mg einu sinni & dag, en efri
morkum skammta sem poldust ekki var ekki nad. Adalmarkmidid med 2. stigs hluta rannsoéknarinnar
var ad meta verkun pirtobrutinibs gegn krabbameini, samkvaemt heildarsvorunartioni ad mati 6hadrar
matsnefndar. Sjiklingar fengu Jaypirca til inntéku daglega par til sjukdomurinn versnadi eda eiturdhrif
urdu oasattanleg.

Alls voru 164 sjuklingar med mottulfrumueitileexli teknir inn 1 18001-rannsoknina og veitt medferd.
Frumgreiningarpydid fyrir verkun var fyrstu 90 sjuklingarnir med moéttulfrumueitileexli sem teknir
voru inn i rannsoéknina og ekki voru med sjukdom i midtaugakerfi, hfou 4dur fengid medferd med
BTK-hemli, fengu einn eda fleiri skammta af Jaypirca og voru med sjuikdom 4 a.m.k. einum stad sem
var metanlegur med myndgreiningu. Midgildi aldurs var 70 ar (a bilinu 46 til 87 ara), 80% voru
karlkyns, 84,4% voru af hvitum kynstofni, 67,8% voru med ECOG-fernistudul (Eastern Cooperative
Oncology Group) 0 og 31,1% voru med ECOG-fernistudul 1. Midgildi fjolda fyrri medferda sem
sjuklingar hofou fengid var 3 (4 bilinu 1 til 8) og hafdi astaeda pess ad sidustu fyrri medferd med BTK-
hemli var hatt verid versnun sjukdomsins hja 81,1% sjuklinga og 6pol fyrir lyfinu hja 13,3%
sjuklinga. 95,6% sjuklinga hofou adur fengid medferd med motetni gegn CD20, 87,8% hofou fengid
medferd med krabbameinslyfjum, 18,9% hofdu fengio igreedslu samgena stofnfrumna, 4,4% hofou
fengio igredslu 6samgena stofnfrumna, 15,6% ho6fou 4dur fengid medferd med BCL2-hemli og 4,4%
h6fou adur fengid CAR-T medferd (chimeric antigen receptor-modified T-cells). 38,9% sjuklinga voru
med sjukdom utan eitla og hja 26,7% var fyrirferd &xlis 5 cm eda meiri. Stig 4 sMIPI-kvarda
(simplified MCL International Prognostic Index) voru lag hja 22,2%, i medallagi hja 55,6% og ha hja
22,2% sjuklinga.

Af peim 164 sjuklingum med moéttulfrumueitileexli sem teknir voru inn 1 18001-rannséknina voru
skammtar minnkadir hja 9 sjuklingum, p.m.t. 6 sjuklingum sem svérudu medferdinni og gatu haldio
henni afram og vidhaldid varanlegri svorun vid skdmmtum sem namu 150 mg einu sinni a dag (3),
100 mg einu sinni 4 dag (2) og 50 mg einu sinni 4 dag (1).

Verkun Jaypirca byggdist 4 svorun sem metin var samkvemt 2014 Lugano vidomidum fyrir illkynja
eitileexli. Nidurstoour vardandi verkun fyrir sjuklinga sem hofou fengid a.m.k. eina fyrri medferd med
BTK-hemli og voru med i frumgreiningarpydinu fyrir verkun eru teknar saman i téflu 2. Af

90 sjuklingum i frumgreiningarpydinu fengu 79 a.m.k. 1 skammt sem nam 200 mg einu sinni & dag.
Af pessum 79 sjuklingum hofu 77 medferd med 200 mg einu sinni & dag, hja einum voru skammtar
auknir Ur minni skammtasterd og hja einum voru skammtar minnkadir Gr meiri skammtastaerd.
Midgildi meodferdarlengdar var 5,24 manudir (4 bilinu: 0,2 til 39,6 manudir). Medal peirra 51 sem
svorudu medferdinni var midgildi tima fram ad svorun 1,84 manudir (2 bilinu 1,0 til 7,5 manudir).

b6 greining & undirhépum taki einungis til takmarkads fjolda sjuklinga sdust nidurstodur vardandi
verkun sem skipta mali kliniskt pvert & mikilvaeega undirhopa, p.m.t. hja sjuklingum sem hfou heett
fyrri medferd med BTK-hemli vegna 6pols eda versnunar sjukdoms og 6had fjolda og tegund fyrri
medferda.



Tafla 2: Samantekt 4 gognum vardandi verkun i 18001-rannsékninni hja sjuklingum meo
mottulfrumueitileexli sem a0ur h6fou fengio medferd meod a.m.k. einum BTK-hemli

Pirtobrutinib
N=90
Hlutleeg svorunartioni (alger svorun + hlutasvorun)
Tioni — prosent (95% Oryggismork) 56,7 (45,8; 67,1)
Alger svorun — prosent 18,9
Hlutasvorun — prosent 37,8
Lengd svorunar
Midgildi - manudir (95% oryggismork) | 17,61 (7,29; 27,24)

Lokadagsetning: 29. juli 2022. Midgildi lengdar eftirfylgni vegna lengdar svorunar var 12,68 manudir.
Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra krofu um ad lagdar verdi fram nidurstodur ur rannsoknum a
Jaypirca hja 61lum undirhopum barna vid proskudum B-eitilfrumusgxlum (sja upplysingar i kafla 4.2

um notkun handa bérnum).

Skilyrt sampykki

betta lyf hefur fengid markadsleyfi med svokdlludu ,,skilyrtu sampykki‘. bad pyodir ad bedid er eftir
frekari gégnum um lyfio.

Lyfjastofnun Evrépu metur nyjar upplysingar um lyfid ad minnsta kosti arlega og uppferir samantekt
a eiginleikum lyfsins eftir pvi sem porf krefur.

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorf pirtobrutinibs voru skilgreind hja heilbrigdum sjalfbodalidum og krabbameinssjuklingum.
Skammtar voru & bilinu 25 mg til 300 mg einu sinni 4 dag (0,125 til 1,5 sinnum radlagdir skammtar
sem nema 200 mg einu sinni & dag) og allt upp i staka skammta sem namu 900 mg. Aukning a
utsetningu 1 plasma var nokkurn veginn 1 hlutfalli vid skammtasterd. Jafnveegi nadist innan 5 daga
med skdmmtun einu sinni 4 dag og hja krabbameinssjuklingum var medalgildi [fraviksstudull (CV%)]
uppsofnunarhlutfalls eftir gjof 200 mg einu sinni a dag 1,63 (26,7%) samkvaemt AUC. brir
sjuklingatengdir paettir voru taldir tengjast breytingum a lyfjahvorfum pirtobrutinibs: likamspyngd,
albiimin i sermi og heildargildi eGFR. Aztlad er ad aukning likamspyngdar tr 70 kg i 120 kg auki
uthreinsun pirtobrutinibs um 24%, aztlad er ad minnkun 4 heildargildi eGFR tr 90 ml/min i

30 ml/min minnki uthreinsun pirtobrutinibs um 16% og aatlad er ad minnkun & péttni albumins i
sermi ur 40 g/l 1 30 g/l auki uthreinsun pirtobrutinibs um 21%. Pessir peettir einir eru oliklegir til ad
leida til breytinga sem skipta mali & lyfjahvorfum pirtobrutinibs og ekki er radlagt ad breyta
skommtum.

Medalgildi (CV%) AUC og Cuax vi0 jafnveegi voru 91.100 kist*ng/ml (41%) og 6.480 ng/ml (26%), i
peirri 160, vid radlagda skammta sem namu 200 mg einu sinni 4 dag hja krabbameinssjuklingum.

Vid radlagda skammta af pirtobrutinibi neest lyfjahvarfafreedileg utsetning sem vio laggildi sitt er heerri
en ICog fyrir Brutons tyrosin kinasa (BTK), pannig ad hun gefi vidvarandi hdmlun & virkni BTK-
marksameindarinnar allan sélarhringinn med skdmmtun einu sinni 4 dag, 6had hrada 4 umsetningu
BTK.

Frasog
Algert adgengi pirtobrutinibs eftir stakan 200 mg skammt til inntdku er 85,5% hja heilbrigdum

einstaklingum. Midgildi tima par til péttni i plasma near hamarki (tmax) er u.p.b. 2 klukkustundir, baedi
hja krabbameinssjuklingum og heilbrigdum einstaklingum. Frasog er ekki haod syrustigi.
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Ahrif feedu

Fitu- og hitaciningarik maltid sem heilbrigdir einstaklingar fengu leekkadi Cmax fyrir pirtobrutinib um
23% og seinkadi tmax um 1 klukkustund. Engin ahrif saust & AUC fyrir pirtobrutinib. Taka ma
pirtobrutinib med eda an fedu.

Dreifing

Medalgildi synilegs midlags dreifingarimmals pirtobrutinibs er 29,0 1 hja krabbameinssjuklingum.
Binding vid protein i plasma er 96% og er hiin 6had péttni 4 bilinu 0,5 til 50 pM. Binding vid protein i
plasma Ur heilbrigdum einstaklingum og einstaklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi var 96%.
Medalgildi hlutfalls milli péttni i bl6di og péttni 1 plasma er 0,79.

Umbrot

Helsta uthreinsunarleid pirtobrutinibs er umbrot i lifur. Pirtobrutinib er umbrotid i morg 6virk
umbrotsefni af voldum CYP3A4, UGT1A8 og UGT1A9. Temprun a virkni CYP3A haf6i engin ahrif
sem hofou kliniska pydingu 4 utsetningu fyrir pirtobrutinibi.

Pirtobrutinib hindrar virkni CYP2C8, CYP2C9 og CYP3A4 in vitro og hefur litils hattar hamlandi
ahrif & virkni CYP1A2, CYP2B6, CYP2C19 og CYP2D6 vid péttnina 60 uM. In vitro érvar
pirtobrutinib virkni CYP3A4, CYP3AS, CYP2C19 og CYP2B6.

Pirtobrutinib veldur orlitilli hindrun 4 virkni UGT1A1 in vitro og er IC50 = 18 uM.

Gjof samhlida hemlum/6rvum a virkni flutningsproteina
In vitro rannsOknir benda til pess ad pirtobrutinib sé hvarfefni fyrir P-gp og BCRP.

Pirtobrutinib er hemill 4 virkni P-gp og BCRP in vitro. I kliniskum rannsoknum hafdi pirtobrutinib
ahrif & lyfjahvorf digoxins, sem er hvarfefni fyrir P-gp, og rostivastatins, sem er hvarfefni fyrir BCRP
(sja kafla 4.5).

Brotthvarf

Medalgildi synilegrar uthreinsunar pirtobrutinibs er 2,04 1/klst og er virkur helmingunartimi u.p.b.
19 klukkustundir. Eftir gjof staks geislamerkts 200 mg skammts af pirtobrutinibi hja heilbrigdum

einstaklingum endurheimtust 37% af skammtinum i haegdum (18% o6breytt) og 57% i pvagi (10%
obreytt).

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldur, kyn, kynpattur og likamspyngd

Samkvamt pydisgreiningu a lyfjahvorfum hja krabbameinssjiklingum héfdu aldur (4 bilinu
27-95 ara), kynpattur, kyn eda likamspyngd (4 bilinu 35,7-152,5 kg) engin ahrif sem skiptu mali a
utsetningu fyrir pirtobrutinibi.

Skert nyrnastarfsemi

Samkvamt pydisgreiningu 4 lyfjahvorfum hja krabbameinssjuklingum med vagt skerta
nyrnastarfsemi (eGFR 60 til <90 ml/min) eda midlungi alvarlega skerta nyrnastarfsemi (eGFR 30 til
<60 ml/min) var uthreinsun pirtobrutinibs 16% til 27% minni en hj sjoklingum med edlilega
nyrnastarfsemi, sem leiddi til zetladrar utsetningar sem nam AUC = 94.100 ng*klst/ml og

Cmax = 6.680 ng/ml hja sjuklingum med veegt skerta nyrnastarfsemi (16-19% heerri gildi en hja
sjuklingum med edlilega nyrnastarfsemi) og AUC = 108.000 ng*klst/ml 0g Cmax = 7.360 ng/ml hja
sjuklingum med midlungi alvarlega skerta nyrnastarfsemi (28 til 36 % haerri gildi en hja sjuklingum
med edlilega nyrnastarfsemi).

{ kliniskri lyfjafraedirannsokn 4 sjalfbodalidum sem voru heilbrigdir ad 6dru leyti var synileg
uthreinsun 35% laegri hja fjérum patttakendum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi (eGFR 15 til
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<30 ml/min) en hja atta patttakendum med edlilega nyrnastarfsemi (¢GFR >90 ml/min), sem leiddi til
utsetningar sem nam AUCq.inr = 115.000 ng*klst/ml 0og Cpax = 2.980 ng/ml (62% heerri og 7% legri, i
peirri r69, en hja patttakendum med edlilega nyrnastarfsemi).

Ekki var gerd rannsokn & notkun lyfsins handa sjuklingum med nyrnasjukdom a lokastigi sem fengu
skilunarmedferd (sja kafla 4.2).

Skert lifrarstarfsemi

Enginn kliniskt mikilveegur munur var a lyfjahvorfum pirtobrutinibs eftir flokkum alvarleika
skerdingar & lifrarstarfsemi (eftir Child-Pugh flokkum A, B eda C eda hvada gildi gallrauda og ASAT
sem er). { sérstakri rannsokn & ahrifum skerdingar 4 lifrarstarfsemi voru medalgildi AUC 0g Cpay fyrir
pirtobrutinib svipud hja einstaklingum med veagt skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh flokkur A) og
einstaklingum med edlilega lifrarstarfsemi. Hja einstaklingum med midlungi alvarlega skerta
lifrarstarfsemi (Child-Pugh flokkur B) var AUC 15% laegra en hja einstaklingum med edlilega
lifrarstarfsemi, en gildi Cmax voru svipud. Hja einstaklingum me0 alvarlega skerta lifrarstarfsemi
(Child-Pugh flokkur C) var AUC fyrir pirtobrutinib 21% lagra og medalgildi Cimax 24% laegra en hja
einstaklingum med edlilega lifrarstarfsemi. Hlutfall 6bundins pirtobrutinibs (fir) hja einstaklingum
jokst yfirleitt eftir pvi sem skerding a lifrarstarfsemi vard alvarlegri. Eftir ad lyfjahvarfabreytur fyrir
utsetningu fyrir pirtobrutinibi h6fou verio leidréttar fyrir fi sast enginn munur sem skipti mali kliniskt
a lyfjahvarfabreytum fyrir utsetningu fyrir 6bundnu pirtobrutinibi (AUC, and Cax,u) milli sjiklinga
med skerdingu 4 lifrarstarfsemi af hvada alvarleikastigi sem var og einstaklinga med edlilega
lifrarstarfsemi.

Born
Engar rannsoknir hafa verid gerdar a lyfjahvorfum pirtobrutinibs hja sjuklingum yngri en 18 ara.

5.3 Forkliniskar upplysingar

f rannséknum 4 ahrifum endurtekinna skammta saust minnkud T-eitilfrumu 6naemissvorun hja rottum
(vi0 utsetningu sem var 0,69-f6ld ttsetning hja ménnum vid radlagda skammta sem nema 200 mg,
samkvaemt AUC) og orlitlar eda vaegar skemmdir & hornhimnu hja hundum (vid tsetningu sem var

0,42-161d utsetning hja ménnum).

Eiturahrif 4 erfdaefni / krabbameinsvaldandi ahrif

Pirtobrutinib hafdi ekki stokkbreytandi ahrif i stokkbreytingaprofi i bakterium (Ames-profi).
Pirtobrutinib var litningabrenglandi (aneugenic) i tveimur in vitro érkjarnaprofum 1 eitilfrumum ur
uteedablodi ir monnum. Pirtobrutinib hafoi engin ahrif 1 in vivo 6rkjarnaprofi 1 beinmerg hja rottum
vid skammta sem namu allt ad 2.000 mg/kg (stakir skammtar), sem er u.p.b. 11-falt meiri utsetning (ad
teknu tilliti til Cpax fyrir 6bundid efni hja kvendyrum) en utsetning hja moénnum eftir skammta sem
nema 200 mg.

Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 hugsanlegum krabbameinsvaldandi ahrifum pirtobrutinibs.

Eiturdhrif 4 fosturvisa / vanskapandi ahrif

{ rannsoknum 4 zxlun hja dyrum olli gjof pirtobrutinibs hja pungudum rottum medan 4 lifferamyndun
stod minnkadri fosturpyngd, dauda fosturvisa og fostra og vanskopunum hja fostrum vid ttsetningu
hja modur sem nam 3,0-faldri Utsetningu hja ménnum vid radlagda skammta sem nema 200 mg,
samkvemt AUC.

Eiturdhrif 4 &xlun

Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 hugsanlegum ahrifum pirtobrutinibs 4 frjésemi. I rannséknum a
ahrifum endurtekinna skammta, sem stodu i allt ad 3 manudi, hafoi pirtobrutinib engin ahrif a
exlunarferi karldyra vid utsetningu sem nam hja rottum 0,69 faldri og hja hundum 0,42-faldri
utsetningu hja ménnum vid radlagda skammta sem nema 200 mg, samkvaemt AUC. Pirtobrutinib hafoi
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engin ahrif 4 &xlunarfaeri kvendyra vid ttsetningu sem nam hja rottum 4,0 faldri og hja hundum
0,42-faldri atsetningu hja monnum.

6. LYFJAGERDARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Toflukjarni
Hypromellosa asetat sukkinat

Orkristalladur sellulési
Laktdsa einhydrat
Natrium kroskarmellsi
Magnesium sterat
Vo6tnud kisilkvoda

T6fluhud

Hypromellosi

Titantvioxid

Triasetin

Indigékarmin (E132)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

2 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu
Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadsteedur lyfsins.

6.5 Gerd ilats og innihald

Jaypirca 50 mg filmuhudadar toflur

Pynnur r polyvinylklorid/polyklorétrifluoroetyleni, innsigladar med alfilmu, i pakkningum med 28,
30 eda 84 filmuhududum toflum.

Jaypirca 100 mg filmuhtdadar toflur

bynnur ur polyvinylklorid/polyklorotrifluordetyleni, innsigladar med alfilmu, 1 pakkningum med 28,
30, 56, 60, 84 eda 168 filmuhtdudum téflum.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Eli Lilly Nederland B.V.
Papendorpseweg 83
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3528 BJ Utrecht
Holland

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/23/1738/001
EU/1/23/1738/002
EU/1/23/1738/003
EU/1/23/1738/004
EU/1/23/1738/005
EU/1/23/1738/006
EU/1/23/1738/007
EU/1/23/1738/008
EU/1/23/1738/009

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

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

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERDPUM EFTIR UTGAFU
SKILYRTS MARKADSLEYFIS
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A. FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

Lilly, S.A.

Avda. de la Industria, 30
28108 Alcobendas, Madrid
Spann

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

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

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

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 grein 9 1 reglugerd
(EB) nr. 507/2006 og i samraemi vid pad skal markadsleyfishafi leggja fram samantektir um oryggi
lyfsins 4 6 manada fresti.

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

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

. Azetlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur i asetlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aztlun
um ahattustjornun sem dkvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aatlun um ahettustjornun:
. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.
. begar dhattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli &vinnings/ahattu eda
vegna pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhaettu) naest.

E. SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERDUM EFTIR UTGAFU SKILYRTS
MARKADSLEYFIS

betta lyf hefur fengid markadsleyfi med skilyrtu sampykki og i samraemi vio grein 14a(4) i reglugerd
(EB) nr. 726/2004 skal marka0sleyfishafi ljuka eftirfarandi innan tilgreindra timamarka:

Lysing Timamork
Til ad stadfesta verkun og 6ryggi vid notkun pirtobrutinibs til medferdar hja 31. desember
sjuklingum med méttulfrumueitileexli (mantle cell lymphoma), skal leggja fram 2026

skyrslu um 3. stigs klinisku rannséknina LOXO-BTK-20019 (BRUIN MCL-321),
par sem pirtobrutinib er borid saman vid BTK-hemil a0 vali rannsakanda hja
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sjuklingum med méttulfrumueitilaexli, sem adur h6fou fengid medferd en ekki
med BTK-hemli
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VIDAUKI IIT

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

ASKJA FYRIR 50 MG FILMUHUPAPAR TOFLUR

|1.  HEITILYFS

Jaypirca 50 mg filmuhadadar toflur
pirtobrutinib

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 50 mg af pirtobrutinibi.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa.
Frekari upplysingar eru i fylgisedlinum.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhudadar toflur

28 filmuhudadar t6flur
30 filmuhudadar toflur
84 filmuhtoaodar toflur

[5.  ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til inntoku.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI
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10. S’ERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID,FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga 4 6notudu innihaldi 4 videigandi hatt.

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKAPSLEYFISHAFA

Eli Lilly Nederland B.V.
Papendorpseweg 83
3528 BJ Utrecht
Holland

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/23/1738/001 (28 filmuhudadar toflur)
EU/1/23/1738/002 (30 filmuhudadar toflur)
EU/1/23/1738/003 (84 filmuhtidadar toflur)

[ 13. LOTUNUMER

[14. AFGREIDPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Jaypirca 50 mg

| 17.  EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKVAEMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNUR FYRIR 50 MG FILMUHUPAPAR TOFLUR

|1.  HEITILYFS

Jaypirca 50 mg toflur
pirtobrutinib

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Lilly

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

|5. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA FYRIR 100 MG FILMUHUPAPAR TOFLUR

|1.  HEITILYFS

Jaypirca 100 mg filmuhudadar t6flur
pirtobrutinib

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 100 mg af pirtobrutinibi.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa.
Frekari upplysingar eru i fylgisedlinum.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhuodadar toflur

28 filmuhudadar toflur
30 filmuhudadar toflur
56 filmuhtoaodar toflur
60 filmuhuodadar toflur
84 filmuhtdadar toflur
168 filmuhtdadar toflur

| 5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Til inntoku.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7.  ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

10. SERSTAKAR VARUPARRAPSTAFANIR VID F ORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga 4 onotudu innihaldi & videigandi hatt.

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKAPSLEYFISHAFA

Eli Lilly Nederland B.V.,
Papendorpseweg 83,
3528 BJ Utrecht,
Holland

| 12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/23/1738/004 (28 filmuhtidadar toflur)
EU/1/23/1738/005 (30 filmuhudadar toflur)
EU/1/23/1738/006 (56 filmuhudadar toflur)
EU/1/23/1738/007 (60 filmuhtidadar toflur)
EU/1/23/1738/008 (84 filmuhtidadar toflur)
EU/1/23/1738/009 (168 filmuhtdadar toflur)

| 13. LOTUNUMER

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Jaypirca 100 mg

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNUR FYRIR 100 MG FILMUHUPAPAR TOFLUR

|1.  HEITILYFS

Jaypirca 100 mg toflur
pirtobrutinib

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Lilly

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

|5. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjukling

Jaypirca 50 mg filmuhudaoar téflur
Jaypirca 100 mg filmuhuodadar toflur
pirtobrutinib

vIDetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um oryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vid petta med pvi ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast 1 kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

Lesio allan fylgisedilinn vandlega Adur en byrjad er ad nota lyfid. i honum eru mikilvaegar

upplysingar.

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

- Leitio til leeknisins, lyfjafredings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid 4visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 6drum. Pad getur valdio
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdoémseinkenni sé ad raeda.

- Latid leekninn, lyfjafraeeding eda hjikrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota a Jaypirca

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Jaypirca

Pakkningar og adrar upplysingar

AP

1. Upplysingar um Jaypirca og vid hverju pao er notad

Jaypirca er krabbameinslyf sem inniheldur virka efnid pirtobrutinib. bad tilheyrir lyfjaflokki sem
nefnist BTK-hemlar (hemlar 4 virkni Brutons tyrosin kinasa).

Lyfid er notad eitt sér (einlyfjamedferd) til medferdar vido mottulfrumueitilexli (mantle cell
lymphoma, MCL) hj4 fullordnum sjuklingum sem &dur hafa fengid medferdo med 6drum BTK-hemli.
Mottulfrumueitileexli er 4gengt (hradvaxandi) krabbamein i tegund hvitra blédfrumna sem nefnast
B-eitilfrumur og eru hluti 6nemiskerfisins (varnarkerfi likamans). Lyfid er notad ef sjikdomurinn
hefur tekio sig upp aftur eda ef medferd hefur ekki borid arangur (sjukdéomurinn svarar ekki
meodferdinni).

Hvernig verkar Jaypirca

Hja sjuklingum med mottulfrumueitilexli verkar Jaypirca med pvi ad hindra virkni BTK (Brutons
tyrosin kinasa), sem er prétein i likamanum sem audveldar @xlisfrumunum ad vaxa og lifa af. Med pvi
a0 hindra virkni BTK hjalpar Jaypirca til vid ad drepa @xlisfrumurnar og getur pannig feekkad peim og
heagt &4 versnun krabbameinsins.

2. Adur en byrjad er ad nota Jaypirca
Ekki ma nota Jaypirca
- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir pirtobrutinibi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp 1

kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur
Leitid rada hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfraedingnum adur en Jaypirca er notad.
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o Ef bt ert med sykingu eda ert i aukinni haettu 4 ad fa tekiferissykingu (sykingar sem sjast hja
sjuklingum med veiklad 6nemiskerfi). Laeeknirinn geeti gefid pér lyf til ad medhondla sykingar
e0a koma i veg fyrir peer.

. Ef pu ert med eda hefur einhvern timann fengid 6venjulegt mar eda blaedingu eda ef pu notar
einhver onnur lyf eda feedubotarefni sem gaetu aukid heettu 4 bledingum hja pér. Sja kaflann
»Notkun annarra lyfja samhlida Jaypirca® hér fyrir nedan.

. Ef pt hefur nylega verid med litinn fjolda raudra blédkorna (blo6dleysi), daufkyrninga (tegund
hvitra blodfrumna sem berst gegn sykingum) eda blodflagna (agnir sem taka patt i
blodstorknun.

o Ef pu hefur nylega gengist undir eda aetlar ad gangast undir skurdadgerd. Laeknirinn geeti bedid
pig ad heetta notkun Jaypirca i skamman tima (3 til 5 daga) fyrir og eftir adgerdina.

o Ef bu ert med eda hefur einhvern timann fengio o6reglulegan hjartslatt eda ert med adra hjarta-
og/eda &dakvilla, svo sem haan blodprysting, ségu um hjartaafall eda skemmdir i hjartalokum.

bu geaetir fengid sykingu medan pt faerd medferd med Jaypirca. Hafou samband vid laekninn ef pt
finnur fyrir hita, kuldahrolli, mattleysi, rugli, beinverkjum, hosta, kvef- eda flensueinkennum,
preytutilfinningu, madi, verk eda svida vi0 pvaglat. betta geta verid merki um sykingu.

Reddu vid lekninn ef fram kemur ny skemmd eda utlitsbreyting einhvers stadar 4 hiidinni, par sem
medferd meo Jaypirca geeti aukid heettu 4 hudkrabbameini. Notadu solarvérn og lattu rannsaka hudina
reglulega.

i mjog sjaldgaefum tilvikum hefur verid tilkynnt um 6venjulega péttni efna i blédinu, vegna hrads
nidurbrots krabbameinsfrumna, sem kallast axlislysuheilkenni, vid medferd med Jaypirca. Petta getur
leitt til breytinga a nyrnastarfsemi, 6edlilegs hjartslattar eda floga. Laknirinn eda annar
heilbrigdisstarfsmadur geetu tekid blodsyni til ad athuga hvort um axlislysuheilkenni er ad reda.

Laeknirinn mun fylgjast med pér med tilliti til ummerkja og einkenna blaedinga (sja kafla 4) og fylgjast
med fjolda blodfrumna hja pér eftir porfum medan 4 medferdinni stendur.

Laeknirinn geeti fylgst med hjartslatti pinum me0 tilliti til hjartslattaréreglu medan & medferdinni
stendur.

Boérn og unglingar
Ekki 4 a0 gefa bornum eda unglingum yngri en 18 ara Jaypirca. Petta er vegna pess ad notkun lyfsin
handa pessum aldurshop hefur ekki verid rannsokud.

Notkun annarra lyfja samhlida Jaypirca
Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um 611 onnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Jaypirca getur valdio pvi ad pér blaedi audveldlegar. bess vegna skalt pt lata laekninn vita ef pti notar
onnur lyf sem auka hettu 4 bledingum. Medal peirra eru lyf svo sem:
o asetylsalisylsyra (aspirin) og bolgueydandi gigtarlyf (NSAID-1yf) svo sem ibuprofen og

naproxen,

. blodpynningarlyf svo sem warfarin, heparin og 6nnur lyf sem notud eru til ad medhondla
blootappa eda koma 1 veg fyrir myndun beirra,

. feedubdtarefni sem geta aukiod haettu 4 blaedingum, svo sem 1ysi, E-vitamin eda horfree.

Ef eitthvad af ofantdldu & vid um big (eda ef pu ert ekki viss) skaltu raeda vid lekninn, lyfjafreding
eda hjukrunarfraeding adur en pi tekur Jaypirca.

Segdu lekninum eda lyfjafraedingi fra pvi ef pu notar einhver eftirtalinna lyfja, par sem Jaypirca getur
haft ahrif 4 verkun peirra:

. Repaglinio, résiglitazon eda pioglitazon (notud til medferdar vid sykursyki)

° Dasabuvir (notad vid lifrarbolgu C sykingu)
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o Selexipag (notad til medferdar vid tegund has blodprystings i lungum, sem nefnist
lungnaslagaedahaprystingur)

Rosuvastatin (ar flokki statinlyfja, sem notud eru vid of hau kolesteroli)

Montelukast (notad til medferdar vid astma)

Digoxin (notad til medferdar vid hjartakvillum)

Dabigatran etexilat (Gr flokki segavarnarlyfja, sem notud eru til ad koma i veg fyrir bl6dtappa)
Fenobarbital (ir flokki barbiturat-lyfja, sem notud eru til medferdar vid flogakdstum)
Mefenytoin, fenytoin og karbamazepin (tegund lyfja sem notud eru til medferdar vid
flogakostum)

Midazo6lam (slevandi lyf),

Alfentanil (Iyf sem notad er til sveefinga)

Takrolimus (notad til ad koma i veg fyrir hdfnun igreeddra liffeera og vid hudkvillum)
Rifampisin (syklalyf)

Metotrexat (lyf sem notad er vid 60rum tegundum krabbameins og kvillum i 6nsemiskerfinu)
Mitoxantron (lyf sem notad er vid 60rum tegundum krabbameins)

Medganga, brjostagjof og frjosemi
Vi0 medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
eda lyfjafraedingi 40ur en lyfid er notad.

Ekki 4 a0 nota Jaypirca a medgongu. Konur sem geta ordid pungadar verda ad nota drugga
getnadarvorn medan & medferd stendur og i 5 vikur eftir ad paer fa sidasta skammtinn af Jaypirca. Ef
pungun verdur a ad lata lekninn vita tafarlaust.

Karlmenn verda a0 nota 6rugga getnadarvorn medan a medferd stendur og i 3 manudi eftir ad peir fa
sidasta skammtinn af Jaypirca.

Ekki ma hafa barn a brjosti medan Jaypirca er notad og i eina viku eftir sidasta skammtinn af Jaypirca.
Ekki er vitad hvort Jaypirca berst 1 brjostamjolk.

Ekki er vitad hvort Jaypirca hefur ahrif a frjésemi. Raeddu vio leekninn eda lyfjafraeding ef pu
fyrirhugar a0 eignast barn.

Akstur og notkun véla
Jaypirca hefur litils hattar ahrif a4 hafni til aksturs og notkunar véla. bt gaetir fundid fyrir preytu,
sundli eda mattleysi eftir toku Jaypirca og petta getur haft ahrif 4 haefni pina til aksturs og notkunar

véla.

Jaypirca inniheldur laktésa
Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid stadfest skal hafa samband vi0 leekni a40ur en lyfio er tekio inn.

Jaypirca inniheldur natrium
Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum 200 mg daglegum skammti, p.e.a.s.
er sem nast natriumlaust.

3. Hvernig nota & Jaypirca

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn eda lyfjafreedingur hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost hvernig nota a
lyfid skal leita upplysinga hja leekninum eda lyfjafraedingi.

Réodlagdur skammtur af Jaypirca er 200 mg einu sinni 4 dag.

Ef pt feero tilteknar aukaverkanir medan pu tekur Jaypirca gaeti leeknirinn gert hlé 4 medferdinni eda
minnkad skammtinn sem pu tekur.
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Taka a Jaypirca 4 um pad bil sama tima 4 hverjum degi. Taka ma téflurnar med eda an fadu. Gleypa a
tofluna heila med glasi af vatni. Til pess ad tryggja ad pu fair réttan skammt ma ekki tyggja, mylja eda
brjota toflurnar.

Ef tekinn er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ef pt hefur tekid steerri skammt af Jaypirca en meelt var fyrir um skaltu hafa samband vid leekni eda
fara tafarlaust 4 sjukrahus til ad fa radleggingar. Takio toflurnar og fylgisedilinn med. Naudsynlegt
gaeti verid ad veita laknisadstod.

Ef gleymist ad taka Jaypirca

o Ef minna en 12 klukkustundir eru sidan taka atti skammtinn pegar munad er eftir pvi: Taka &
skammtinn sem gleymdist tafarlaust. Taka 4 neesta skammt & detludum tima neesta dag.

. Ef meira en 12 klukkustundir eru sidan taka atti skammtinn pegar munad er eftir pvi: Sleppa a
skammtinum sem gleymdist. Taka & naesta skammt 4 detludum tima naesta dag.

o Ekki & a0 tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur a0 taka. Taka & neesta
skammt 4 venjulegum aztludum tima.

o Ekki & a0 taka tvofaldan skammt af Jaypirca po kastad sé upp. Taka & nasta skammt &

venjulegum aaetludum tima.

Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfredingsins ef porf er a frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid a um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.

Hzettio ao taka Jaypirca og 1atid laekni vita tafarlaust ef vart verdur vid einhverjar eftirtalinna
aukaverkana:

. upphleypt utbrot med klada, ondunarerfidleikar, proti i andliti, vorum, tungu eda koki — petta
geta verid ofne@misviobrogd vid lyfinu.

Hafio tafarlaust samband vio laekninn ef vart verour vio einhverjar eftirtalinna aukaverkana:

o hita, kuldahroll, mattleysistilfinningu eda rugl, hosta, kvef- eda flensueinkenni, meedi, verk eda
svida vid pvaglat; petta geta verid merki um sykingu. Medal pessara aukaverkana geta verid
algengar aukaverkanir (geta komid fram hja allt ad 1 af hverjum 10) svo sem syking i lungum
(lungnabolga), nefi, kinnholum eda koki (syking i efri hluta 6ndunarvegar) eda pvagferum.

o bleeding, sem getur komid fram hja fleiri en 1 af hverjum 10. Medal ummerkja geta verid
algengar aukaverkanir (geta komid fram hj4 allt ad 1 af hverjum 10) svo sem blédnasir og
blodsofnun undir vefjum (margtll). Medal annarra merkja um blaedingu geta verid bleikt eda
brunt pvag, bleeding 1 vefjum umhverfis augu, svartar eda blodugar haegdir, bleeding r
tannholdi, blodug uppkost eda blodhosti.

o oreglulegur hjartslattur, veikur eda 6jafn hjartslattur, yfirlidstilfinning, madi, 6peegindi fyrir
brjosti, par sem petta eru einkenni hjartslattartruflana (geta komid fram hja allt ad 1 af hverjum
10).

Latio laekninn, lyfjafraeding eda hjikrunarfrzaeding vita ef vart verdur vio einhverjar eftirtalinna
aukaverkana:

Mjog algengar (geta komid fram hja fleiri en 1 af hverjum 10)

preyta

litill {fj6ldi daufkyrninga (tegund hvitra blodfrumna sem berst gegn sykingum; dautkyrningafed)
tidar eda punnar haegdir (nidurgangur)

marblettir

mar
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ogleoi

litill fjoldi raudra blodkorna (blodleysi), sem getur valdid preytu og folri htd
lidverkir

litill £fj61di blodflagna (agnir sem taka patt 1 blodstorknun; blodflagnafaed)
utbrot

kvidverkur

Algengar (geta komi0 fram hja allt ad 1 af hverjum 10)

o héfudverkur

. eitilfrumudreyri (6edlilega mikill fjoldi eitilfrumna, tegundar hvitra blodfrumna, i blodinu)
. litlir blodblettir undir hudinni (punktbleedingar)

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn, lyfjafraeeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vio a0 auka upplysingar um oryggi lyfsins.

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

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

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadsteedur lyfsins.

Ekki m4 skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rdda i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfiod.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Jaypirca inniheldur

Virka innihaldsefnid er pirtobrutinib. Hver filmuhtidud tafla inniheldur 50 eda 100 mg af

pirtobrutinibi.

Onnur innihaldsefni eru:

- Toflukjarni: hypromellosa asetat sukkinat; drkristalladur selluldsi; laktdsa einhydrat (sja kafla 2
»Jaypirca inniheldur laktosa“); natrium kroskarmelldsi (sja kafla 2 ,,Jaypirca inniheldur
natrium‘); magnesium sterat; vétnud kisilkvoda.

- T6fluhid: hypromellodsi; titantvioxio; triasetin; indigékarmin (E132).

Lysing 4 utliti Jaypirca og pakkningastzerdoir

Jaypirca 50 mg er bla, prihyrnd, filmuhtoud tafla (tafla) med rinnudum hornum, igreypt med

,Lilly 50 & annarri hlid og ,,6902 & hinni. Lyfi0 er i pynnupakkningum med 28, 30 eda

84 filmuhududum t6flum.

Jaypirca 100 mg er bla, kringlott tafla, igreypt med ,,Lilly 100* & annarri hlid og ,,7026 & hinni. Lyfid
er i pynnupakkningum med 28, 30, 56, 60, 84 eda 168 filmuhududum téflum.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
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Markadosleyfishafi

Eli Lilly Nederland B.V.
Papendorpseweg 83,
3528BJ Utrecht,
Holland

Framleioandi

Lilly S.A.

Avda. de la Industria 30,
28108 Alcobendas,
Madrid Spann

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien
Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Tel/Tel: + 32-(0)2 548 84 84

bbarapus

TII "Emn JIunn Henepnann" b.B. - bearapus

Ten. + 359 2 491 41 40

Ceska republika
ELILILLY CR, s.r.o.
Tel: + 420 234 664 111

Danmark
Eli Lilly Danmark A/S
TIf: +45 45 26 60 00

Deutschland
Lilly Deutschland GmbH
Tel. +49-(0) 6172 273 2222

Eesti
Eli Lilly Nederland B.V.
Tel: +372 6 817 280

Elrada

OAPMAZEPB-AIAAY A.E.B.E.

TnA: +30 210 629 4600

Espaiia
Lilly S.A.
Tel: + 34-91 663 50 00

France
Lilly France
Tél: +33-(0) 1 5549 34 34
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Lietuva
Eli Lilly Lietuva
Tel. +370 (5) 2649600

Luxembourg/Luxemburg
Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84

Magyarorszag
Lilly Hungaria Kft.
Tel: +36 1328 5100

Malta
Charles de Giorgio Ltd.
Tel: + 356 25600 500

Nederland
Eli Lilly Nederland B.V.
Tel: + 31-(0) 30 60 25 800

Norge
Eli Lilly Norge A.S.
TIf: + 47 22 88 18 00

Osterreich
Eli Lilly Ges.m.b.H.
Tel: +43-(0) 1 711 780

Polska
Eli Lilly Polska Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 440 33 00

Portugal
Lilly Portugal Produtos Farmacéuticos, Lda
Tel: + 351-21-4126600



Hrvatska
Eli Lilly Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 2350 999

Ireland
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Tel: +353-(0) 1 661 4377

island
Icepharma hf.
Simi + 354 540 8000

Italia
Eli Lilly Italia S.p.A.
Tel: +39- 055 42571

Kvnpog
Phadisco Ltd
TnA: +357 22 715000

Latvija

Eli Lilly (Suisse) S.A Parstavnieciba Latvija

Tel: +371 67364000

Pessi fylgiseoill var sidast uppfaerour i

Roménia
Eli Lilly Romania S.R.L.
Tel: + 40 21 4023000

Slovenija
Eli Lilly farmacevtska druzba, d.o.o.
Tel: +386 (0)1 580 00 10

Slovenska republika
Eli Lilly Slovakia s.r.o.
Tel: +421 220 663 111

Suomi/Finland
Oy Eli Lilly Finland Ab
Puh/Tel: + 358-(0) 9 85 45 250

Sverige
Eli Lilly Sweden AB
Tel: + 46-(0) 8 7378800

United Kingdom (Northern Ireland)
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Tel: +353-(0) 1 661 4377

betta lyf hefur fengid markadsleyfi med svokdlludu ,,skilyrtu sampykki®.

bao pyoir ad bedio er frekari gagna um lyfid.
Lyfjastofnun Evropu metur nyjar upplysingar um lyfid ad minnsta kosti arlega og fylgisedillinn verdur
uppferdur eftir pvi sem porf krefur.

Upplysingar sem hagt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI IV

NIDURSTADPA LYFJASTOFNUNAR EVROPU UM VEITINGU SKILYRTS
MARKADSLEYFIS
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Niodurstada Lyfjastofnunar Evropu um:
. Skilyrt markaosleyfi
A0 undangengnu mati 4 umsokninni er pad alit CHMP ad aheettu-avinningshlutfallid réttlaeti ad maelt

sé me0 veitingu skilyrts markadsleyfis eins og nanar er utskyrt i opinberu evrépsku matsskyrslunni
(European Public Assessment Report; EPAR).
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