VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



V betta 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

Lytgobi 4 mg filmuhudadar toflur

2. INNIHALDSLYSING
Hver filmuhudud tafla inniheldur 4 mg af futibatinib.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhudud tafla inniheldur 5,4 mg af laktdsa einhydrati.

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Filmuhudud tafla (tafla).

Hringlaga (6 mm), hvit, filmuhudud tafla igreypt med ,,4AMG* & annarri hlidinni og ,,FBN* 4 hinni.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Lytgobi einlyfjamedferd er atlud til medferdar fyrir fullordna sjuklinga med stadbundio, langt gengid
gallrasarkrabbamein, eda gallrasarkrabbamein med meinvérpum, med vidtaka 2 fyrir
trefjakimfrumuvaxtarpattar (FGFR2) samruna eda endurrédun sem hefur agerst eftir a0 minnsta kosti
eina fyrri alteeka medferd.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Lytgobi medferd skal hafin af l&kni med reynslu af greiningu og medferd sjiklinga med krabbamein i
gallras.

Tilvist FGFR2 genasamruna eda endurrodunar skal stadfesta med videigandi greiningarprofi &dur en
medferd med Lytgobi er hafin.

Skammtar

Ef meira en 12 klukkustundir eru lidnar fra pvi ad taka atti skammt af futibatinibi eda ef uppkdst eiga
sér stad eftir ad skammtur er tekinn inn, a ekki ad taka vidbotarskammt heldur skal halda medferd
afram med pvi ad taka naesta skammt samkvemt skammtaaztlun.

Meodferd a ad halda afram par til sjikdomurinn agerist eda par til 6asattanleg eiturhrif koma fram.

Hja ollum sjuklingum er malt med mataraedi sem takmarkar fosfatneyslu, en pad er hluti af
medhondlun hekkunar fosfats 1 bl6di. Hefja skal fosfatlaekkandi medferd pegar magn fosfats i sermi
er > 5,5 mg/dl. Ef magn fosfats 1 sermi er > 7 mg/dl, skal breyta skammtinum af futibatinibi med tilliti
til timalengdar og alvarleika blodfosfatheekkunar (sja toflu 2). Langvarandi heekkun fosfats 1 blodi



getur valdid steinefnauatfellingum i mjukvef, par med talio hudkolkun, eedakolkun og kélkun i
hjartavodva (sja kafla 4.4).

Ef medferd med Lytgobi er hatt, eda magn fosfats i sermi fer nidur fyrir edlileg mork, skal hatta
fosfatleekkandi medferd og mataraedi. Alvarleg bloofosfatlaekkun getur 1yst sér med ringlun, flogum,
stadbundnum taugafredilegum nidurstédum, hjartabilun, dndunarbilun, proéttleysi i vodvum,
rakvodvalysu og raudalosblodleysi.

Skammtaadldgun vegna lyfiamilliverkunar

Samhlidanotkun futibatinibs med 6flugum CYP3A hemlum

Fordast skal samhlida gjof futibatinibs og 6flugra CYP3A4 hemla, svo sem itraconazols (sja kafla 4.4
og 4.5). Ef pao er ekki mogulegt skal thuga ad minnka skammtinn af futibatinibi i naestu
skammtasteerd fyrir nedan og hafa naid eftirlit med poli.

Samhlidanotkun futibatinibs med sterkum eda midlungssterkum CYP3A virkjum

Fordast skal samtimis gjof futibatinibs og 6flugra eda midlungsoflugra CYP3A4 virkja svo sem
rifampisins (sja kafla 4.4 og 4.5). Ef pad er ekki mogulegt, skal ihuga ad auka skammtinn af
futibatinibs smam saman og hafa naid eftirlit med poli.

Medhondlun eiturverkana
Thuga ber ad adlaga skammtinn eda gera hlé 4 meodferd til ad medhondla eiturverkanir. Ra0l6gd
skammtaminnkunarprep er ad finna i t6flu 1.

Tafla 1. Radl6go skammtaminnkunarprep fyrir futibatinib
Skammtur Skammtaminnkunarprep
20 mg til inntdku einu sinni & Fyrsta Annad
dag 16 mg til inntdku einu sinni 4 12 mg til inntdku einu sinni &
dag dag

Hetta skal medferd til frambudar hja sjuklingum sem pola ekki 12 mg skammt af futibatinibi einu
sinni 4 dag.

Skammtaadlogun vegna blodfosfathaekkunar er ad finna i toflu 2.

Tafla 2: Skammtaadldgun vegna blodfosfathaeekkunar
Aukaverkun Skammtaadlégun futibatinibs
Fosfat i sermi o Hefja skal fosfatleekkandi medferd og hafa vikulegt eftirlit med
>5,5mg/dl - <7 mg/dl fosfati i sermi
o Halda skal afram niverandi skammti af futibatinibi
Fosfat i sermi o Hefja/auka fosfatlekkandi medferd og hafa vikulegt eftirlit med
>7 mg/dl - <10 mg/dl fosfati i sermi OG
. Minnka skal futibatinib i naestu skammtastaerd fyrir nedan

- Ef fosfat i sermi laekkar nidur 1 < 7,0 mg/dl innan 2 vikna
eftir skammtaminnkun skal halda afram med pessum minni
skammti

- Ef fosfat i sermi hefur ekki laekkad i < 7,0 mg/dl innan
2 vikna, skal minnka futibatinib enn frekar, nidur i nasta
skammt fyrir nedan

- Ef fosfat i sermi hefur ekki leekkad i < 7,0 mg/dl innan
2 vikna eftir adra skammtaminnkun, skal gera hlé & gjof
futibatinibs par til fosfat i sermi er < 7,0 mg/dl og halda
sidan afram med pann skammt sem gefinn vard 4dur en hlé
var gert 4 medferd

Fosfat i sermi o Hefja/auka skal fosfatlekkandi medferd og hafa vikulegt eftirlit
> 10 mg/dl me0 fosfati i sermi OG




o Gera skal hl¢é a gjof futibatinibs par til fosfat er < 7,0 mg/dl og
hefja sidan aftur gjof futibatinibs med neaestu skammtasteerd fyrir
nedan

o Heetta skal notkun futibatinibs til frambtdar ef fosfat i sermi
leekkar ekki nidur 1 < 7,0 mg/dl innan 2 vikna eftir ad skammtur
hefur verid minnkadur tvisvar

Skammtaadlogun vegna vessandi sjonuloss er ad finna i toflu 3.

Tafla 3: Skammtaadldgun vegna vessandi sjénuloss
Aukaverkun Skammtaadlogun futibatinibs
An einkenna o Halda skal afram gjof futibatinibs med
nuverandi skammti. Eftirlit skal framkvamt
eins og lyst er i kafla 4.4.
Midlungsmikil minnkun sjonskerpu (besta o Gera skal hlé & gjof futibatinibs. Ef dregio
leiorétta sjonskerpa 20/40 eda betri eda hefur ur einkennum vid nestu skodun skal
< 3 linur af sjonskerdingu fra upphafsgildi); hefja aftur medferd naestu skammtasteerd
takmarkar mikilvaegar athatnir daglegs lifs fyrir nedan.
o Ef einkennin endurtaka sig, eru vidvarandi

e0a hafa ekki batnad vio skodun skal ihuga
a0 heetta medferd med futibatinibi til
framb00ar med tilliti til klinisks astands.

Umtalsverd minnkun sjonskerpu (besta o Gera skal hlé 4 futibatinibi par til einkennin
leidrétta sjonskerpa minni en 20/40 eda ganga til baka. Ef dregid hefur r einkennum
> 3 linur af sjonskerdingu fra upphafsgildi vi0 naestu skodun ma hefja medferd med
allt ad 20/200); takmarkar athafnir daglegs futibatinibi med skammti sem er
lifs 2 skammtastaerdum minni.

o Ef einkennin endurtaka sig, eru vidvarandi

e0a hafa ekki lagast vid skodun skal ihuga ad
hatta medferd med futibatinibi til frambudar
me0 tilliti til klinisks astands.

Sjonskerpa sem er minni en 20/200 i auganu | e fhuga skal ad hetta medferd med futibatinibi
sem vard fyrir ahrifum; takmarkar athafnir til frambudar me0 tilliti til klinisks astands.
daglegs lifs

Skammtaadlogun vegna annarra aukaverkana kemur fram 1 tflu 4.

Tafla 4: Skammtaadlégun vegna annarra aukaverkana

3. stig? o Gera skal hlé a gjof futibatinibs pangad til
eiturverkun gengur til baka 4 1. stig eda
upphafsgildi, og sidan halda afram futibatinibi
Adrar - fyrir blodeiturverkanir sem ganga til baka
aukaverkanir innan 1 viku 4 sama skammti og fyrir hléid.
- fyrir adrar aukaverkanir, 4 nesta skammti
fyrir nedan.

4. stig” Stoova futibatinib medferd varanlega

3Alvarleiki eins og hann er skilgreindur af National Cancer Institute Common Terminology Critera for Adverse
Events (NCI CTCAE utgafa 4.03).

Sérstakir sjuklingah6par

Aldragir
Engin sérstok skammtaadlogun er naudsynleg fyrir aldrada sjuklinga (> 65 ara) (sja kafla 5.1).

Skert nyrnastarfsemi
Ekki er porf 4 skammtaadldgun fyrir sjuklinga med vaegt skerta eda midlungsmikid skerta



nyrnastarfsemi (kreatinintthreinsun [CLcr] 30 til 89 ml/min. aatlad samkvamt Cockcroft-Gault).
Engar upplysingar liggja fyrir um sjuklinga med verulega skerta nyrnastarfsemi (kreatininathreinsun
< 30 ml/min.) eda sjuklinga med nyrnasjikdom a lokastigi sem eru i blodskilun med hléum og pvi er
ekki haegt ad radleggja skammta fyrir pa (sja kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi

Ekki er porf & skammtaadlogun pegar futibatinib er gefid sjuklingum med vagt skerta (Child-Pugh
flokkur A), midlungsmikid skerta (Child-Pugh flokkur B) eda verulega skerta (Child-Pugh flokkur C)
lifrarstarfsemi. Hins vegar liggja engar upplysingar fyrir um 6ryggi hja sjiklingum med verulega
skerta lifrarstarfsemi. (sja kafla 5.2).

Born
Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun futibatinibs hja bornum yngri en 18 4ra. Engar
upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof
Lytgobi er til inntdku. Taka skal toflurnar med eda an matar 4 um pad bil sama tima & hverjum degi.
Toflurnar skal gleypa i heilu lagi til ad tryggja ad fullur skammtur sé tekinn inn.

4.3 Fréabendingar

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

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Bloofosfathekkun

Bloodfosfathekkun eru lythrif sem buast ma vid eftir gjof futibatinibs (sja kafla 5.1). Langvarandi
blodfosfathackkun getur valdio steinefnattfellingum i mjukvef, par med talid hudkdlkun, edakdlkun

og kolkun 1 hjartavodva, blodleysi, kalkvakaofseytingu og blodkalsiumlekkun sem getur valdid
vodvakrompum, lengingu & QT-bili og hjartslattaroreglu (sja kafla 4.2).

Radlagt er a0 medhondla blodfosfathaekkun med fosfatskertu matareaedi, fosfatlakkandi medferd og
skammtaadlogun eftir porfum (sja kafla 4.2).

Fosfatlaekkandi medferd var notud hja 83,4% sjuklinga medan 4 medferd med futibatinibi sto6d (sja
kafla 4.8).

Vessandi sjonulos

Futibatinib getur valdid vessandi sjonulosi sem getur komid fram sem einkenni eins og 6skyr sjon,
augngrugg eda blossasyn (sja kafla 4.8). betta getur haft veeg ahrif 4 hafhni til aksturs og notkunar véla
(sja kafla 4.7).

Augnlaeknir skal framkvama augnskodun a0ur en medferd er hafin, 6 vikum eftir ad medferd hefst og
an tafar ef vart verdur vid einkenni frd augum. Ef vessandi sjonulos kemur fyrir skal fylgja
leidbeiningum um skammtaadlogun (sja kafla 4.2).

Medan a klinisku rannsokninni st6d for ekkert venjubundi eftirlit fram, ad medtaldri sneidmyndatdku
af sjonhimnu (optical coherence tomography, OCT), til ad greina einkennalaust vessandi sjonulos; pvi
er tidni einkennalauss sjonuloss i tengslum vid futibatinib ekki pekkt.

Geeta skal sérstaklega ad sjuklingum med kliniskt mikilvaega augnsjiikdoma, svo sem
sjonhimnusjukdoma, medal annars, en ekki takmarkad vio, midlaegan vessandi sjonukvilla,
sjondepils-/sjonuryrnun, sykursykissjonukvilla og fyrri tilvik sjonuloss.

Augnpurrkur
Futibatinib getur valdid augnpurrki (sja kafla 4.8). Sjuklingar skulu nota efni til ad draga 0r ertingu i

slimhi0 til ad fyrirbyggja eda til medferdar vid augnpurrki eftir porfum.



Eiturverkanir & fésturvisi/fostur

Samkvaemt verkunarhzetti og nidurstddum ur dyrarannsokn (sja kafla 5.3), getur futibatinib valdio
fosturskada pegar pad er notad & medgdngu. Upplysa skal pungadar konur um mogulega ahaettu fyrir
fostrid. Konur & barneignaraldri og karlar med kvenkynsmaka 4 barneignaraldri skulu nota 6rugga
getnadarvorn til ad koma i veg fyrir pungun medan a medferd med Lytgobi stendur og i 1 viku eftir ad
medferd lykur. Nota skal sdishindrandi getnadarvorm sem aukalega getnadarvorn til ad fordast
pungun (sja kafla 4.6). Framkvama skal pungunarprof adur en medferd er hafin til ad ttiloka pungun.

Samsett medferd med 6flugum CYP3A hemlum
Fordast skal samhlidanotkun 6flugra CYP3A hemla vegna pess ad pad getur aukid plasmapéttni
futibatinibs (sja kafla 4.2 og 4.5).

Samsett medferd med 6flugum eda midlungséflugum CYP3A virkjum
Fordast skal samhlidanotkun 6flugra eda midlungséflugra CYP3A virkja par sem pad getur laekkad
plasmapéttni futibatinibs (sja kafla 4.2 og 4.5).

Laktosi
Lytgobi inniheldur laktosa. Sjuklingar med arfgengt galaktosadpol, algjoran laktasaskort eda
glukdsagalaktosa vanfrasog, sem er mjog sjaldgeeft, skulu ekki nota lyfid.

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

4.5 Milliverkanir vid énnur lyf og adrar milliverkanir

Abhrif annarra lyfja 4 futibatinib

CYP3A hemlar

Samhlidagjof endurtekinna 200 mg skammta af itraconazole, 6flugs CYP3A hemils, haekkadi Crax
vegna getur samhlidanotkun 6flugra CYP3A hemla (t.d. clarithromycin og itraconazole) aukid
plasmapéttni futibatinibs og pvi tti ad fordast hana. Ef pad er ekki mogulegt, tti ad thuga ad
minnka skammtinn af futibatinibi i naestu skammtasteerd fyrir nedan me0 tilliti til pess pols sem komid
hefur fram (sja kafla 4.2 og 4.4).

CYP3A virkjar
Samhlidagjof endurtekinna 600 mg skammta af rifampin, 6flugs CYP3A virkja, laekkadi Cpmax

vegna getur samhlidanotkun 6flugra eda midlungsoflugra CYP3A virkja (t.d. carbamazepine,
phenytoin, phenobarbital, efavirenz og rifampin) dregid ur plasmapéttni futibatinibs og pvi atti ad
fordast hana. Ef pad er ekki mogulegt, skal ihuga ad auka futibatinib skammtinn smam saman og hafa
naid eftirlit med poli (sja kafla 4.2 og 4.4).

P-gp hemlar
Samhlidagjof endurtekinna 200 mg skammta af quinidin, P-gp hemils, haekkadi Cnax futibatinibs um

samhlidagjof P-gp hemla ekki likleg til ad hafa kliniskt markteek ahrif & ttsetningu fyrir futibatinibi.

Protonupumpuhemlar

Hlutfall margfeldismedaltals futibatinibs var 108% fyrir Cpax 0g 105% fyrir AUC, pegar pad var gefid
heilbrigdum einstaklingum samhlida lansoprazole (prétonupumpuhemli) i samanburdi vid futibatinib
eitt sér. bess vegna er samhlidagjof protonpumpuhemla hemla ekki likleg til ad hafa kliniskt marktaek
ahrif & utsetningu fyrir futibatinibi.

Abhrif futibatinibs 4 énnur lyf




Anrif futibatinibs & CYP3A hvarfefni

Hlutfall margfeldismedaltals midazolams (CYP3A nems hvarfefnis) var 95% fyrir Cnax 0g 91% fyrir
AUC, pegar pad var gefio heilbrigdum einstaklingum samhlida futibatinibi i samanburdi vid
midazolam eitt sér. Pess vegna er samhlidagjof futibatinibs ekki likleg til a0 hafa kliniskt marktaek
ahrif 4 utsetningu fyrir CYP3A.

Anrif futibatinibs & P-gp hvarfefni

Rumfraedi medaltol digoxins (neemt P-gp hvarfefni) hakkudu um 95% fyrir Cmax 0g um 100% fyrir
AUC;¢ pegar pad var gefid samhlida futibatinibi i samanburdi vid digoxin eitt og sér. Pess vegna er
samhlidagjof futibatinibs ekki likleg til ad hafa kliniskt markteek ahrif 4 utsetningu fyrir P-gp
hvarfefnum.

Ahrif futibatinibs 4 BCRP hvarfefni

Rumfraedi medaltol rosuvastatins (neemt BCRP hvarfefni) haekkudu um 110% fyrir Cpax 0g um 113%
fyrir AUCiqe pegar pad var gefid samhlida futibatinibi i samanburdi vid rosuvastatin eitt og sér. bess
vegna er samhlidagjof futibatinibs ekki likleg til ad hafa kliniskt markteek ahrif & utsetningu fyrir
BCRP hvarfefnum.

Ahrif futibatinibs & CYP1A2 hvarfefni

In vitro rannsoknir benda til pess ad futibatinib geti virkjad CYP1A2. Samhlidagjof futibatinibs og
CYP1A2 nazmra hvarfefna (t.d. olanzapine og theofylline) getur dregid Gr ttsetningu fyrir peim og
getur pvi haft ahrif & virkni peirra.

Hormonagetnadarvarnalyf

Enn er ekki vitad hvort futibatinib getur dregio ur virkni alteekra hormdnagetnadarvarnarlyfja. Pess
vegna zttu konur sem nota alteek hormonagetnadarvarnarlyf ad beeta vio sedishindrandi getnadarvorn
medan a Lytgobi medferd stendur og 1 ad minnsta kosti 1 viku eftir sidasta skammtinn (sja kafla 4.6).

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur 4 barneignaraldri / Getnadarvarnir fyrir karla og konur

Konur 4 barneignaraldri og karlar med kvenkyns maka a barneignaraldri skulu nota 6rugga
getnadarvorn til ad koma i veg fyrir pungun medan 4 medferd med Lytgobi stendur og i 1 viku eftir ad
medferd lykur. bar sem ahrif futibatinib 4 umbrot og verkun getnadarvarnalyfja hafa ekki verid
rannsOkud skal nota sedishindrandi getnadarvarnir til vidbotar vid adrar getnadarvarnir til ad fordast
pungun.

Medganga
Engar upplysingar liggja fyrir um notkun futibatinibs 4 medgongu. Dyrarannsoknir hafa synt

eiturverkanir & fosturvisi/fostur (sja kafla 5.3). Lytgobi a ekki ad nota 4 medgdngu nema mogulegur
avinningur fyrir konuna réttlaeti mogulega aheettu fyrir fostrid.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort futibatinib eda umbrotsefni skiljast 0t 1 brjostamjolk. Ekki er heegt ad utiloka
heettu fyrir nybura/ungbdrn sem eru a brjosti. Haetta a brjostagjof medan 4 medferd med Lytgobi
stendur og i 1 viku eftir sidasta skammtinn.

Frjésemi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif futibatinib a frjosemi hja ménnum. Ekki hafa verio gerdar
rannsoknir 4 ahrifum futibatinibs 4 frjosemi (sja kafla 5.3). Samkvaemt a lyfjafreedilegum eiginleikum
futibatinibs er ekki haegt ad utiloka haettu a skertri frjdsemi hja konum og korlum.

4.7  Ahrif & hafni til aksturs og notkunar véla
Futibatinib hefur vaeg ahrif a heefni til aksturs og notkunar véla. Radleggja skal sjuklingum ad geeta

vartdar vi0 akstur og notkun véla ef peir finna fyrir preytu eda sjontruflunum medan 4 medferd med
Lytgobi stendur (sja kafla 4.4).



4.8 Aukaverkanir

Samantekt um Sryggi

Algengustu (> 20%) aukaverkanirnar voru blodfosfatheekkun (89,7%), naglakvillar (44,1%),
hagdatregda (37,2%), harmissir (35,2%), nidurgangur (33,8%), munnpurrkur (31,0%), preyta
(31,0%), ogledi (28,3%), purr hud (27,6%), haekkun ASAT (26,9%), kvidverkir (24,8%), munnbodlga
(24,8%), uppkost (23,4%), handa- og fotaheilkenni (palmar-plantar erythrodysaesthesa syndrome)
(22,8%), lidverkir (21,4%) og minnkud matarlyst (20,0%).

Algengustu alvarlegu aukaverkanirnar voru garnastifla (1,4%) og migreni (1,4%).

Tilkynnt var um ad medferd hefdi verid haett vegna aukaverkana hja 7,6% sjuklinga. Algengasta
aukaverkunin sem leiddi til pess ad lyfjagjof var hatt var munnbolga (1,4%), allar adrar aukaverkanir
komu fyrir einu sinni.

Tafla yfir aukaverkanir

[ toflu 5 eru teknar saman aukaverkanir sem komu fram hja 145 sjuklingum i medferdarpydinu sem
fekk meoferd 1 rannsokn TAS-120-101. Midgildi timalengdar utsetningar fyrir futibatinib var

8,87 manudir (lagmark: 0,5; hamark: 31,7). Aukaverkanir eru taldar upp samkvaemt MedDRA
flokkun eftir liffeerum. Tidnin er skilgreind sem Mj6g algengar (> 1/10) og algengar (> 1/100 til

< 1/10). Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 5: Aukaverkanir sem komu fyrir hja medferdarpydi i rannsékn TAS-120-101 (N=145) —
tioni skrad samkveemt nygengi atvika medan & medferd stod

Flokkun eftir liffeerum Tioni Aukaverkanir
Efnaskipti og nering M;jog algengar | Blodfosfathekkun
Minnkud matarlyst
Bléonatriumlaekkun
Bloofosfatlaekkun
Taugakerfi Mjog algengar | Bragdtruflun
Algengar Migreni
Augu Mjég algengar | Augnpurrkur
Algengar Vessandi sjonulos®
Meltingarfzeri Mjog algengar | Munnbolga
Nidurgangur
Ogledi
Heegdatregda
Munnpurrkur
Uppkost
Kvidverkir
Algengar Garnateppa
Huo og undirhid Mjo6g algengar | Handa- og fotaheilkenni
Naglakvillar®
burr hud
Hérmissir
Stodkerfi og bandvefur Mjo6g algengar | Voovaverkir
Lioverkir
Almennar aukaverkanir og M;jog algengar | breyta
aukaverkanir 4 ikomustad
Rannsoknanidurstodur Mjo6g algengar | Aukning lifrartransaminasa

2 par med talid vessandi sjonulos, los i lithimnupekju, vokvasofnun undir sjonu, &du- og sjonukvilli,
sjonudepilbjugur og sjonudepilskvilli. Sja ad nedan ,,Vessandi sjonulos*.

b par med talid eiturdhrif & neglur, eymsli 1 naglbed, naglakvillar, upplitun nagla, naglaryrnun, ofvoxtur nagla,
syking i ndglum, litun nagla, tauganaglverkir (onychalgia), stokkar neglur (onychoclasis), naglarlos
(onycholysis), naglamissir (onychomadesis), sveppasyking i ndglum (onychomycosis) og naglgerdisbolga



(paronychia).

Lysing & voldum aukaverkunum

Blodfosfathaekkun

Tilkynnt var um blodfosfatheekkun hja 89,7% sjuklinga sem fengu medferd med futibatinibi og 27,6%
sjuklinga voru med 3. stigs tilvik, skilgreind sem fosfat i sermi > 7 mg/dl og < 10 mg/dl, 6had
kliniskum einkennum. Midgildi timalengdar fram ad blodfosfathaekkun, 4 hvada stigi sem er, var

6,0 dagar (4 bilinu: 3,0 til 117,0 dagar).

Engar af aukaverkununum voru me0 alvarleika a stigi 4 eda 5, eda leiddu til pess ad hetta purfti
medferd med futibatinibi. Gera purfti hlé & medferd hja 18,6% sjuklinga og minnka purfti skammta
hja 17,9% sjuklinga. Blodfosfathekkun var vidradanleg med takmdrkunum a fosfati i mataraedi
og/eda gjof fosfatleekkandi medferdar og/eda adlogun skammta.

Radleggingar um medhdndlun blodfosfatheekkunar ma sja i kafla 4.2 og 4.4.

Vessandi sjonulos

Vessandi sjonulos kom fyrir hja 6,2% sjuklinga sem fengu medferd med futibatinibi. Vidbrogdin voru
i 6llum tilvikum 4 alvarleikastigi 1 eda 2. Gera purfti hlé 4 medferd hja 2,1% sjuklinga og minnka
purfti skammta hja 2,1% sjuklinga. Engar aukaverkananna leiddu til pess ad notkun futibatinib var
haett. Vessandi sjonulos var yfirleitt vioradanlegt.

Rédleggingar um medhdndlun 4 vessandi sjonulosi ma sja i kafla 4.2 og 4.4.

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 haegt 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 samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

49 Ofskdbmmtun

Engar upplysingar liggja fyrir um ofskdmmtun futibatinibs.

5. LYFJAFRZDILEGAR UPPLYSINGAR
51 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: @xlishemjandi lyf, proteinkinasahemlar, ATC-flokkur: LO1EN04

Verkunarhattur

Simyndadar merkjasendingar trefjakimfrumuvaxtarpattar (FGFR) geta stutt vid utbreidslu og lifun
illkynja frumna. Futibatinib er tyrosinkinasahemill sem hamlar FGFR 1, 2, 3 og 4 éafturkreeft med
samgildri tengingu. Futibatinib syndi hamlandi virkni in vitro gegn FGFR2 énamisstokkbreytingum
(N550H, V565I, E566G, K660M).

Lyfhrif

Fosfatmagn i sermi
Flutibatinib jok fosfatmagn i sermi vegna pess a0 pad hamlar FGFR. Melt er me0 fosfatlaekkandi
medferd og adlogun skammta til ad medhondla blodfosfathaekkun: sja kafla 4.2, 4.4 og 4.8.

Verkun og 6ryggi
TAS-120-101 var opin, fjolsetra, eins arms rannsokn, gerd til a0 meta verkun og 6ryggi futibatinibs til
meodferdar hja sjuklingum sem héfou adur fengid meodferd vid gallrasarkrabbameini i lifur sem var



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

stadbundio, langt gengid og oskurdteekt, eda sem var med meinvorpum. Sjuklingar sem hofou fengid
fyrri FGFR-midada meodferd voru utilokadir. Hja peim 103 sjuklingum sem voru i hépnum par sem
verkun var metin hafdi sjukdomurinn agerst 4 eda eftir ad minnsta kosti 1 fyrri
krabbameinslyfjameodferd sem byggdist & gemcitabine og platinum og voru med FGFR2 samruna
(77,7%) eda endurrédun (22,3%), samkvamt préfum sem gerd voru & midlaegum eda stadbundnum
rannsoknarstofum.

agerdist eda daszttanlegar eiturverkanir komu fram. Adalmeeligildi verkunar var hlutleegt
svorunarhlutfall (objective response rate (ORR)) ad mati 6hadrar matsnefndar samkvemt RECIST
utgafu 1.1, me0 timalengd svorunar (duration of response, (DoR)) sem lykilaukaendapunkt.

Midgildi aldurs var 58 ar (a bilinu 22 til 79 ar), 22,3% voru > 65 ara, 56,3% voru konur og 49,5%
voru af hvitum kynpeaetti. Allir sjaklingarnir (100%) voru med upphafsgildi 0 (46,6%) eda 1 (53,4%) a
ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) faeerniskalanum. Allir sjuklingar h6fou fengid ad
minnsta kosti 1 fyrri alteeka (systemic) medferd, 30,1% hofou fengid 2 fyrri medferdir og 23,3%
ho6fou fengid 3 eda fleiri fyrri medferdir. Allir sjuklingar h6fou adur fengid medferd med
platinusambondum, par med talid hofou 91% adur fengid medferd med gemcitabine/cisplatin.

Nidurstédur um verkun eru teknar saman i toflu 6. Midgildi tima fram ad svérun var 2,5 manudir (4
bilinu 0,7 - 7,4 manudir).

Tafla 6: Nidurstédur um verkun
Pydi sem haegt var ad meta verkun
hja
(N =103)
ORR (95% CI)® 42% (32; 52)
Hlutasvorun (N) 42% (43)
Midgildi timalengdar svérunar (méanudir) (95% CI)° 9,7 (7,6;17,1)
Kaplan-Meier mat 4 timalengd svorunar (95% CI)
3 manudir 100 (100; 100)
6 manudir 85,1 (69,8; 93,1)
9 manudir 52,8 (34,2; 68,3)
12 manudir 37,0 (18,4; 55,7)

ORR = heildartioni svérunar + hlutasvorun

CI= oryggisbil

Athugid: Gogn koma fra 6haodri matsnefnd samkvaemt grundvelli RECIST-kvarda v1.1 og full svérun og
hlutasvorun hafa verid stadfest.

295% oryggisbil var reiknad med Clopper-Pearson adferdinni

95% oryggisbil var byggt 4 log-log breyttu éryggisbili fyrir lifunarverkun.

Auk adalgreiningarinnar sem er kynnt hér var milligreining einnig framkvamad an pess a0 til staedi ad
stodva rannsoknina. Nidurstodur Gr badum greiningunum voru samsvarandi. Adalgreiningin fyrir
timalengd svorunar fol 1 sér skerdingu 4 gdgnum vegna nyrrar medferdar gegn krabbameini, vegna
versnandi sjukdoms eda dauda eftir ad mat & exli vantadi i tvo eda fleiri skipti eda ad minnsta kosti 21
degi eftir a0 medferd var haett.

Aldradir sjuklingar
I kliniskri rannsokn 4 futibatinibi voru 22,3% sjiklinga 65 ara og eldri. Enginn munur greindist 4
verkun hjé pessum sjiklingum og hja sjuklingum < 65 ara.

Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra kréfu um ad lagdar verdi fram nidurstddur Ur rannsoknum a
Lytgobi hja 6llum undirhépum barna vid medferd a gallrasarkrabbameini. Sja upplysingar i kafla 4.2
um notkun handa bérnum.

Skilyrt sampykki
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betta lyf hefur fengid markadsleyfi med svokolludu ,,skilyrtu sampykki. Pad pydir ad bedio er eftir
frekari gognum um lyfid. 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 futibatinibs voru metin hja sjuklingum med langt gengid krabbamein sem fengu 20 mg
einu sinni 4 dag nema annad sé tekio fram.

Lyfjahvorf futibatinibs eru linuleg 4 skammtabilinu 4 mg til 24 mg. Jatnveegi var nad eftir fyrsta
skammtinn og var margfeldismedaltal hlutfalls uppséfnunar 1,03. Margfeldismedaltal AUCs, vid
jafnveegi var 790 ng-klst/ml (44,7% gCV) 0g Cmaxss var 144 ng/ml (50,3% gCV) vid radlagdan
skammt sem er 20 mg einu sinni 4 dag.

Frasog
Midgildi timans fram ad hamarksplasmapéttni (tmax) var 2 klukkustundir (4 bilinu: 1,2 til 22,8 klst.).

Enginn kliniskt mikilveegur munur 4 lyfjahvorfum futibatinibs kom fram eftir neyslu fiturikrar og
hitaeiningarikrar maltidar (900 hitaeiningar til 1.000 hitaeiningar med um pad bil 50% af
heildarhitaeiningainnihaldi maltidarinnar Ur fitu) hja heilbrigdum patttakendum.

Dreifing
Um pad bil 95% futibatinibs er bundid proteinum, adallega albimini og al-syru glykoprotein, i
plasma hja moénnum. Aetlad dreifingarrammal var 66.1 1 (17,5%).

Umbrot

Futibatinib umbrotnar adallega fyrir tilstilli CYP3A (40-50%) sem og me0 glutapiontengingu (50-
60%) in vitro. Eftir inntoku staks 20 mg skammts af geislamerktu futibatinibi hja heilbrigdum
fullordnum karlmoénnum var helsti lyfjatengdi hlutinn i plasma obreytt futibatinib (59,19% af
heildargeislavirkni synisins) ['*C] i massajafnveegisrannsokn hja heilbrigdum fullordnum
karlménnum, par 4 eftir kom eitt 6virkt umbrotsefni, cysteinylglysin vidhengi TAS-06-22952 (> 10%
af skammti).

Brotthvarf
Medalhelmingunartimi brotthvarfs (ti,2) af futibatinibi var 2,94 (26,5% CV) klukkustundir og
margfeldismedaltal Gthreinsunar (CL/F) var 19,8 1/klst. (23,0%).

Utskilnadur

komu u.p.b. 64% af skammtinum fram i hzegdum og 6% i pvagi. Utskilnadur futibatinibs i 6breyttu
formi var hverfandi badi i pvagi og heegdum.

Lyfjamilliverkanir

Anrif futibatinibs & CYP ensim
In vitro rannsoknir benda til pess ad futibatinib hamli ekki CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6 eda CYP3A og virki ekki CYP2B6 eda CYP3A4 vio kliniskt mikilvaega péttni.

Ahrif futibatinibs & Iyfjaferjur

In vitro rannsoknir bentu til pess ad futibatinib hamladi ekki OAT1, OAT3, OCT2, OATP1BI,
OATPI1B3, MATE1 eda MATE2K vid kliniskt mikilvaga péttni. Futibatinib er hvarfefni P-gp og
BCRP in vitro. Ekki er buist vid ad homlun 4 BCRP leidi til kliniskt mikilvaegra breytinga a
utsetningu fyrir futibatinibi. Homlun & P-gp leiddi ekki til kliniskt markteekra ahrifa 4 futibatinib
utsetningu in vivo (sja kafla 4.5).

Sérstakir sjuklingahdpar
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Enginn kliniskt markteekur munur 4 altaekri utsetningu fyrir futibatinibi (minna en 25% munur 4
AUC) sast eftir aldri (18 - 82 ara), kyni, kynpeetti/pjoderni, likamspyngd (36 - 152 kg), eda vegna
vagt skertrar eda midlungsmikid skertrar nyrnastarfsemi eda vegna skertrar lifrarstarfsemi. Ahrif
verulega skertrar nyrnastarfsemi og nyrnaskilunar vio nyrnasjukdom a lokastigi & ttsetningu fyrir
futibatinibi eru ekki pekkt (sja kafla 4.2).

Skert lifrarstarfsemi

[ samanburdi vid patttakendur med edlilega lifrarstarfsemi var altaek Gtsetning eftir stakan skammt af
futibatinibi svipud og hja patttakendum med vaegt (Child-Pugh flokkur A), midlungsmikid (Child-
Pugh flokkur B) og verulega (Child-Pugh flokkur C) skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2).

Samband milli Gtsetningar og svorunar
Skammtahad aukning & fosfatpéttni 1 blodi kom fram eftir skammt 4 bilinu 4 mg til 24 mg af
futibatinibi einu sinni 4 dag.

Engin tolfreedilega marktaek tengsl komu fram milli Gtsetningar og verkunar me9 tilliti til
heildarsvorunartioni (overall response rate, ORR) 4 pvi bili sem Utsetning var 4, eftir 20 mg af
futibatinibi einu sinni 4 dag.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Eiturverkanir eftir endurtekna skammta

Helstu eiturefnafreedilegar nidurstodur eftir endurtekna skammta af futibatinibi baedi hja rottum og
hundum tengdust lyfjafraedilegri virkni futibatinibs sem er 6afturkraefur hemill 4 FGFR. Par er m.a.
um ad reeda aukningu a 6lifreenum fosfor og kalsium i plasma, stadvilltar steinefnattfellingar i ymsum
liffeerum og vefjum og skemmdir 1 beinum/brjoski, vid utsetningu fyrir futibatinibi sem er minni en
utsetning hja ménnum vid kliniska skammtinn sem er 20 mg. Sar & hornhimnu saust adeins hja
rottum. Pessi ahrif gengu til baka ad undanskildum stadvilltum steinefnautfellingum.

Eiturverkanir 4 erfdaefni

Futibatinib olli ekki stokkbreytingum in vitro 4 stokkbreytingaprofi (Ames profi). Pad var jakveett i in
vitro litningabreytingaprofi i reekt lungnafrumna ar kinverskum hémstrum (CHL/IU), en neikvaett i
beinmergsorkjarnaprofi hja rottum og olli ekki DNA skemmdum samkvemt erfdaefnisprofi (comet
assay) hja rottum. Futibatinib hefur pvi almennt ekki eiturverkanir 4 erfdaefni.

Krabbameinsvaldandi ahrif
Rannsoknir 4 krabbameinsvaldandi ahrifum hafa ekki verid gerdar fyrir futibatinibi.

Skert frjosemi
Sérstakar rannsoknir med tilliti til frjosemi hafa ekki verid gerdar 4 futibatinibi. | rannséknum a

eiturverkunum eftir endurtekna skammta leiddi inntaka futibatinibs ekki til skammtatengdra
nidurstadna sem liklegt er ad leidi til skertrar frjosemi i eexlunarfeerum karla eda kvenna..

Eiturverkanir 4 proska

Pegar ungafullum rottum var gefid futibatinib til inntéku medan a liffeeramyndun st60 leiddi pad til
100% taps fostuvisa eftir hreidrun vid 10 mg/kg a dag (u.p.b. 3,15-f6ld utsetning hja ménnum
samkvaemt AUC vi0 radlagdan kliniskan skammt). Vid 0,5 mg/kg 4 dag (um pad bil 0,15-f6ld
utsetning hja méonnum samkvaemt AUC vid radlagdan kliniskan skammt), sast minnkud medalpyngd
fostra, aukin vanskdpun beinagrindar og liffaera, par me0 talid breytingar a storum adum.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Toflukjarni
Mannitol (E421)
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Maissterkja

Laktosaeinhydrat
Natriumlarylsulfat
Orkristalladur sellulosi
Krosspovidon
Hydroxypropylsellulosi (E463)
Magnesiumsterat

Filmuhudun
Hypromellosi (E464)

Makrogol
Titantvioxid (E171)

Gljaefni
Magnesiumsterat

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

4 ar.

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.

6.5 Gerdilats og innihald

PVC/PCTFE lagskiptar pynnur med bakhlid r alpynnu med einni téflu i hverju holrymi. Hver pynna

inniheldur 7 daga birgdir af filmuhtidudum t6flum innsigludum i samanbrjotanlegt pappaveski i
eftirfarandi premur skammtapakkningum:

. 20 mg dagskammtur: Hvert veski inniheldur 35 t6flur (5 toflur einu sinni 4 dag).
. 16 mg dagskammtur: Hvert veski inniheldur 28 to6flur (4 toflur einu sinni 4 dag).
. 12 mg dagskammtur: Hvert veski inniheldur 21 t6flu (3 t6flur einu sinni 4 dag).

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun

Engin sérstok fyrirmali um forgun.

7. MARKADBSLEYFISHAFI

Taiho Pharma Netherlands B.V.
Barbara Strozzilaan 201
1083HN Amsterdam

Holland

8. MARKADBSLEYFISNUMER

Lytgobi 4 mg toflur
EU/1/23/1741/001
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EU/1/23/1741/002
EU/1/23/1741/003

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 4. jali 2023
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 2. jani 2025

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

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

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A,
AFGREIDBSLU OG NOTKUN

APRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI
OG VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

SERS’TOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERPUM EFTIR
UTGAFU SKILYRTS MARKADSLEYFIS
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A.  FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

PCI Pharma Services (Millmount Healthcare Limited)
Block 7, City North Business Campus

Stamullen, Co. Meath, K32 YD60

frland

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

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

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDBI MARKABSLEYFIS
. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

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.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan 6 méanada fra utgafu
markadsleyfis.

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

. Aatlun um ahettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur 1 dzetlun um dheettustjérnun i kafla 1.8.2 1 markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum 4 aztlun
um ahattustjornun sem adkvednar verda.

Leggja skal fram uppfeerda aztlun um ahaettustjéornun:

. A0 beioni Lyfjastofnunar Evropu.

. begar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli avinnings/aheettu eda vegna
pess ad mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.

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

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

16



Lysing

Timamork

Til ad staofesta verkun og oryggi futibatinibs hja fullordnum sjuklingum med
gallrasarkrabbamein sem er stadbundid, langt gengid eda sem er med
meinvorpum, med FGFR2 samruna eda endurrodun sem hefur agerst eftir ad
minnsta kosti eina fyrri alteka medfero, skal markadsleyfishafinn leggja fram
nidurstodur ur FOENIX-CCA4 (TAS-120-205), 2. stigs rannsokn a futibatinibi
med upphafsskammt 20 mg 4 dag (medferdararmur A) og 16 mg & dag
(meodferdararmur B), hja slikum sjuklingum.

Oktober 2027
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VIDAUKI |11

ALETRANIR OG FYLGISEDPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

VESKISKORT FYRIR PYNNUR

1. HEITI LYFS

Lytgobi 4 mg filmuhudadar t6flur
futibatinib

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhudud tafla inniheldur 4 mg af futibatinib.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja nanari upplysingar 1 fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

21 tafla
28 toflur
35 toflur

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntéku

12 mg dagskammtur
16 mg dagskammtur
20 mg dagskammtur

Takid prjar toflur einu sinni 4 dag
Takid fjorar toflur einu sinni 4 dag
Takid fimm toflur einu sinni &4 dag

Dagur 1
Dagur 2
Dagur 3
Dagur 4
Dagur 5
Dagur 6
Dagur 7

Ytid toflunni i gegn yfir 4 hina hlidina.

20



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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Taiho Pharma Netherlands B.V.
Barbara Strozzilaan 201
1083HN Amsterdam

Holland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/23/1741/001 21 tafla
EU/1/23/1741/002 28 toflur
EU/1/23/1741/003 35 toflur

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Lytgobi 4 mg
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17. EINKV/ZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

18. EINKV/ZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

PYNNA

1. HEITI LYFS

Lytgobi 4 mg
futibatinib

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

S. ANNAD

23



B. FYLGISEDPILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Lytgobi 4 mg filmuhtdadar téflur
futibatinib

V betta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vid petta med pvi a0 tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast i kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

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

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

. Leitid til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

. Pessu lyfi hefur verid avisao til persénulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni sé ad rada.
. Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir

sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

|

1. Upplysingar um Lytgobi og vid hverju pad er notad
2. Adur en byrjad er ad nota Lytgobi

3. Hvernig nota 4 Lytgobi

4. Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma 4 Lytgobi

6.

Pakkningar og adrar upplysingar

1. Upplysingar um Lytgobi og vid hverju pad er notad

Lytgobi inniheldur virka efnid futibatinib, sem tilheyrir krabbameinslyfjaflokki sem nefnist
tyrosinkinasahemlar. Pad hindrar verkun proteins i frumunni sem kallast vidtaki fyrir
trefjakimfrumuvaxtarpatt (FGFR) sem hjalpar til vid ad hafa stjorn & frumuvexti. Krabbameinsfrumur
geta verid me0 6edlilegt form af pessu proteini. Med pvi ad hamla FGFR getur futibatinib komid i veg
fyrir voxt slikra krabbameinsfruma.

Lytgobi er notad eitt og sér (einlyfjamedferd) til ad medhondla fullordna med gallrasarkrabbamein
sem hefur breidst ut eda ekki er haegt ad fjarleegja med skurdadgerd hja sjuklingum sem hafa pegar
fengid fyrri medferd og exli peirra eru med akvedna tegund af 6edlilegum ,,FGFR®.

2. Adur en byrjad er ad nota Lytgobi

Ekki ma nota Lytgobi ef um er ad reeda ofneemi fyrir futibatinibi eda einhverju 6dru innihaldsefni
lyfsins (talin upp i kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur
Leitio rada hja lekninum eda lyfjafraedingi 40ur en Lytgobi er notad ef:

. pér hefur verid sagt ad pt sért med mikid magn af fosfati i bl6dinu (astand sem kallast
bloofostathaekkun) byggt 4 nidurstodum ur blédrannsokn
. pt ert med sjontruflanir eda augnvandamal eins og vandamal med sjonhimnu (Ijosnaem 16g af

taugavef aftast { auganu)

Melt er med augnskodun:

. adur en medferd med Lytgobi er hafin

. 6 vikum eftir a0 medferd er hafin og 1 hvert sinn sem einhver sjon- eda augnvandamal koma
upp.
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Lytgobi getur valdid vessandi sjonhimnulosi (sjonhimnan losnar fra sinum edlilega stad). Einkennin
eru 0skyr sjon, leiftur fyrir augum (blossasyn) og litil dokk korn sem hreyfast 4 sjonsvidinu
(augngrugg). Lattu leekninn vita tafarlaust ef pa tekur eftir einhverjum breytingum 4 sjon.

Lytgobi getur valdid haeekkun 4 fosfati i blodi og getur leitt til uppsdfnunar steinefna eins og kalsiums i
mismunandi vefjum likamans. Leeknirinn geeti radlagt breytt mataraedi, avisad fosfatlekkandi medferd
e0a breytt eda haett medferd med Lytgobi ef porf krefur. Segdu leekninum tafarlaust fra pvi ef pa feerd

sarsaukafullar meinsemdir i htd, vodvakrampa, dofa eda nalardofa i kringum munninn eda 6edlilegan
hjartslatt.

Lytgobi getur skadad ofaett barn. Ef pu ert kona & barneignaraldri eda att maka & barneignaraldri
verdur pu ad nota druggar getnadarvarnir medan a medferd stendur og i 1 viku eftir sidasta skammt af
Lytgobi. Vegna pess ad ekki er vitad hvort Lytgobi dregur ur virkni getnadarvarnalyfja, atti ad nota
sedishindrandi getnadarvarnir til vidbotar vid slik lyf til ad fordast pungun.

Bérn og unglingar

Lytgobi ma ekki gefa bérnum og unglingum yngri en 18 ara. Oryggi og verkun eru ekki pekkt hja
pessum aldurshopi.

Notkun annarra lyfja samhlida Lytgobi
Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda
kynnu ad verda notud.

Einkum skal lata laekninn vita ef eitthvert eftirtalinna lyfja er notad svo hann geti tekid akvérdun um
hvort breyta purfi skammtinum:

. itraconazole: lyf sem er notad til ad medhondla sveppasykingar

. clarithromycin: lyf sem er notad til a0 medhondla akvednar sykingar

. rifampicin: lyf gegn berklum eda akvednum 6drum sykingum

. carbamazepine, phenytoin, phenobarbital: lyf sem eru notud til medferdar viod flogaveiki
. efavirenz: lyf sem er notad til medferdar vid HIV-sykingu

. theophylline: lyf sem er notad til a0 medhondla 6ndunarvandamal

. olanzapine: lyf sem er notad til ad medhondla einkenni gedranna vandamala

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

. Medganga/getnadarvarnir - upplysingar fyrir konur
bu attir ekki ad verda pungud medan 4 medferd med Lytgobi stendur par sem petta lyf gaeti
skadad barnid pitt. Taka skal pungunarprof adur en medferd er hafin og konur sem geetu ordid
pungadar verda ad nota 6rugga getnadarvorn medan a medferd stendur og i 1 viku eftir sidasta
skammtinn af Lytgobi. Nota atti seedishindrandi getnadarvarnir sem aukagetnadarvorn til ad
fordast pungun. Taladu vid leekninn um pad hvada getnadarvérn hentar pér best.

. Getnadarvarnir - upplysingar fyrir karla
bu attir ekki ad geta barn medan 4 medferd med Lytgobi stendur par sem petta lyf getur skadad
barnid. P verdur ad nota 6rugga getnadarvorn medan a medferd stendur og i 1 viku eftir sidasta
skammt af Lytgobi.

. Brjostagjof
Ekki ma hafa barn a brjosti medan 4 medferd med Lytgobi stendur og i 1 viku eftir sidasta
skammtinn af lyfinu. Pad er vegna pess ad ekki er vitad hvort Lytgobi getur borist ut i
brjostamjolkina og skadad barnid itt.

Akstur og notkun véla

Lytgobi getur valdid aukaverkunum eins og preytu og sjontruflunum. Ekki aka eda nota vélar ef pad
gerist.
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Lytgobi inniheldur laktdsa og natrium
betta lyf inniheldur laktosa (sem er 1 mjolk og mjolkurvérum). Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid
stadfest skal hafa samband vid leekni 4dur en lyfid er tekid inn.

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

3. Hvernig nota & Lytgobi

Lytgobi medferd skal hafin af l&ekni med reynslu af greiningu og medferd sjuklinga med krabbamein 1
gallras. Notid 1yfid alltaf eins og leeknirinn eda lyfjafraedingur hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost
hvernig nota a lyfid skal leita upplysinga hja leekninum eda lyfjafredingi.

Ré&dlagdur skammtur er
5 toflur af Lytgobi 4 mg (alls 20 mg af futibatinibi) til inntéku einu sinni 4 dag. Lecknirinn pinn mun
aodlaga skammtinn eda stddva medferdina ef porf er 4.

Lyfjagjof

Gleypa a toflurnar 1 heilu lagi med einu glasi af vatni 4 sama tima 4 hverjum degi. Lytgobi ma taka
med mat eda 4 milli maltida. Toflurnar skal gleypa 1 heilu lagi til ad tryggja ad fullur skammtur sé
tekinn inn.

Lengd medferoar
Lytgobi 4 ad taka eins lengi og laeknirinn hefur meelt fyrir um.

Ef tekinn er staerri skammtur af Lytgobi en meelt er fyrir um
Lattu leekninn vita tafarlaust ef pu hefur tekid steerri skammt af Lytgobi en pu attir ad taka.

Ef gleymist ad taka Lytgobi
Ef pt gleymir skammti af Lytgobi i 12 klukkustundir eda minna skaltu taka skammtinn sem
gleymdist um leid og pi manst eftir pvi.

. Ef pu gleymir skammti af Lytgobi i meira en 12 klukkustundir skaltu sleppa skammtinum sem
gleymdist. Taktu sidan nasta skammt 4 venjulegum tima.

. Ekki taka tvofaldan skammt af Lytgobi ef pu kastar upp. Taktu naesta skammt & pinum
venjulega aatlada tima.

. Ekki 4 a0 tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef haett er ad nota Lytgobi
Ekki heetta a0 taka Lytgobi 4n pess ad reda pad vid leekninn fyrst par sem pad geeti dregid ur arangri
medferdarinnar.

Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfreedings ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun
lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid a4 um 61l lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hjéa 6llum.

Hafdu tafarlaust samband vid leekninn ef pu feerd einhverjar af alvarlegu aukaverkunum hér ad
nedan. Aukaverkanirnar sem taldar eru upp hér fyrir nedan eru algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1
af hverjum 10 einstaklingum).

. Migreni

. Garnateppa

Adrar aukaverkanir
L4ti0 laekninn vita um allar aukaverkanir. Aukaverkanir geta komiod fram me0 eftirfarandi tidni:
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Mj6g algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum)
. ha eda lag fosfatgildi koma fram i blodprufum

. lagt natriumgildi sem kemur fram i bl60prufum

. neglur losna fra naglbednum, neglur verda 6edlilegar ad 16gun, breyting a lit naglanna
. haegdatregda

. nidurgangur

. munnpurrkur

. uppkdst

. kvidverkir

. harlos (harmissir)

. preyta eda mattleysi
. hadpurrkur

. ha gildi lifrarensima sem koma fram i blodprufum

. ogleoi

. boélga 1 slimhtd 1 munni (munnbdlga)

. minnkud matarlyst

. augnpurrkur

. rodi, proti, flognun eda eymsli, adallega 4 hondum eda fotum (handa- og fotaheilkenni)
. breyting 4 bragdskyni

. voovaverkir

. lioverkir

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

. Augnvandamal, par med talid bolga i augum eda hornhimnu (fremsta hluti augans), 6skyr sjon,
skyndileg litil dokk korn sem hreyfast 4 sjonsvidinu (augngrugg) og leiftur fyrir augum
(blossasyn).

Tilkynning aukaverkana

L4tio lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um o6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Lytgobi

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

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

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Lytgobi inniheldur

. Virka innihaldsefnid er futibatinib.

Hver filmuhudud tafla inniheldur 4 mg af futibatinib.

. Onnur innihaldsefni eru:
Toflukjarni: maissterkja, krosspovidon, hydroxypropylsellulosi, laktosaeinhydrat,
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magnesiumsterat, mannitol, orkristalladur sellulési og natriumlarylsalfat (sja kafla 2, ,,Lytgobi
inniheldur laktésa og natrium’)

Filmuhud: hypromellosi, makrogél og titantvioxid

Gljéefni: magnesiumsterat

Lysing & atliti Lytgobi og pakkningastaerdir
Lytgobi 4 mg er hringlaga, hvit, filmuhaoud tafla, igreypt & annarri hlidinni med ,,4AMG* og ,,FBN* &
hinni hlidinni.

Lytgobi toflur eru 1 pynnuspjéldum innsigludum inni i samanbrotnu veski sem inniheldur 7 daga
birgdir sem hér segir:

. 20 mg dagskammtur: Hvert veski inniheldur 35 t6flur (5 toflur einu sinni 4 dag).
. 16 mg dagskammtur: Hvert veski inniheldur 28 toflur (4 toflur einu sinni 4 dag).
. 12 mg dagskammtur: Hvert veski inniheldur 21 t6flu (3 t6flur einu sinni & dag).

Markadsleyfishafi

Taiho Pharma Netherlands B.V.
Barbara Strozzilaan 201
1083HN Amsterdam

Holland

Framleidandi

PCI Pharma Services (Millmount Healthcare Limited)
Block 7, City North Business Campus

Stamullen, Co. Meath, K32 YD60

frland

pessi fylgisedill var sidast uppferdur i {MM/AAAA}

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

bad pyoir ad bedid er frekari gagna um lyfid.

Lyfjastofnun Evrépu metur nyjar upplysingar um lyfid ad minnsta kosti arlega og fylgisedillinn
verdur uppferdur eftir pvi sem porf krefur.

Upplysingar sem hzegt er ad nalgast annars stadar
Itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evropu: http://www.ema.europa.eu.

bessi fylgisedill er birtur & vef Lyfjastofnunar Evropu a tungumalum allra rikja Evropska
efnahagssvadisins.
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