VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

MEPACT 4 mg stofn fyrir innrennslispykkni, érdreifa.

2. INNIHALDSLYSING

Hvert hettuglas inniheldur 4 mg mifamurtid*.
Eftir blondun inniheldur hver ml af dreifunni i hettuglasinu 0,08 mifamurtid.

*algjorlega samtengd hliostaeda af efnispeetti ur Mycobacterium sp. frumuvegg.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM
Stofn fyrir innrennslispykkni, 6rdreifa.

Hyvitt til beinhvitt einsleitt pjappad duft eda duft.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

MEPACT er @tlad fyrir born, unglinga og ungt fullordid folk til medferdar 4 skurdtaeku
beinsarksmeini 4 hu stigi &n meinvarpa eftir brottnam med skurdadgerd sem virdist hafa ndd brott
ollu &xlinu. Pad er notad eftir uppskurd 1 fjollyfjakrabbameinsmedferd. Oryggi og verkun hafa
verid metin 1 rannsoknum 4 sjuklingum & aldrinum 2 til 30 4ra pegar upphafleg sjukdomsgreining
var ger0 (sja kafla 5.1).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Sérfraedingur med reynslu af sjukdémsgreiningu og medferd & beinsarkmeini skal hefja og hafa
eftirlit med medferd med mifamurtid.

Skammtar
Réadlagdur skammtur af mifamurtid fyrir alla sjuklinga er 2 mg/m? 4 likamsyfirbord. Pad 4 ad gefa
sem vidbotarmedferd eftir brottnam: tvisvar i viku med minnst 3 daga millibili 1 12 vikur, sidan

medferd einu sinni i viku neestu 24 vikurnar, samtals 48 innrennsli 4 36 vikum.

Sérstakir sjuklingahdpar

Fullordnir > 30 ara

Enginn peirra sjuklinga sem fengu medferd i beinsarkmeinsrannsdkninni voru 65 ara eda eldri og i
II1. stigs 1 slembir6dudu rannsokninni, voru adeins sjuklingar upp ad 30 ara aldri. bess vegna eru
ekki nagjanleg gogn til ad mela med notkun MEPACT handa sjuklingum > 30 ara a0 aldri.

Skert nyrna- eda lifrarstarfssemi

Engin kliniskt mikilveeg ahrif eru af veegt til i medallagi mikilli skerdingu & nyrnastarfsemi
(kreatinintithreinsun (CrCL) > 30 ml/min.) eda lifrarstarfsemi (Child-Pugh flokkur A eda B) &
lyfjahvorf mifamurtid. Skammtaadlaganir eru pvi ekki naudsynlegar hjé pessum sjiklingum. Par
sem breytileiki 1 lyfjahvorfum mifamurtid er samt meiri hja einstaklingum med i medallagi mikla
skerdingu a lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2) og upplysingar um 6ryggi hja sjuklingum med i



medallagi mikla skerdingu 4 lifrarstarfsemi eru takmarkadar, er malt med a0 geeta varudar pegar
mifamurtid er gefio sjuklingum med i medallagi mikla skerdingu a lifrarstarfsemi.

bar sem engar upplysingar eru fyrirliggjandi um lyfjahvorf mifamurtid hjé sjiklingum meo
verulega skerdingu 4 nyrna- eda lifrarstarfsemi, er melt med ad gaeta varudar pegar mifamurtid er
gefio pessum sjuklingum. Melt er med aframhaldandi voktun a nyrna- og lifrarstarfssemi ef
mifamurtid er notad eftir a0 krabbameinslyfjamedferd er lokid, pangad til ad allri medferdinni er
lokid.

Bérn < 2 ara

Ekki hefur verid synt fram a4 6ryggi og verkun mifamurtid hjé bérnum 4 aldrinum O til 2 ara. Engar
upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

MEPACT er gefio sem innrennsli i &0 i eina klukkustund.

bad ma ekki gefa MEPACT sem hledsluinndzlingu.

Sja leidbeiningar i kafla 6.6 um blondun, siun med pvi ad nota siuna sem fylgir og pynningu
lyfsins fyrir gjof.

4.3 Frabendingar
Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1.
Samhlida notkun med ciclosporini eda 6drum calcineurin hemlum (sja kafla 4.5).

Samhlida notkun med storum skdmmtum af bolgueydandi verkjalyfjum, (NSAID, COX-hemlar)
(sja kafla 4.5).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Andnaud

fhuga skal ad gefa sjuklingum, sem hafa sogu um astma eda adra langvinna teppulungnasjukdéma,
fyrirbyggjandi medferd med berkjuvikkandi lyfjum. Tveir sjuklingar sem voru med astma fengu
vaega til medalsleema andnaud sem talin var tengjast medferdinni (sja kafla 4.8). Ef alvarleg

ondunarsvorun kemur fyrir, skal heetta ad gefa mifamurtid og hefja medferd sem vid a.

Daufkyrningafed

Gjof mifamurtid tengdist idulega timabundinni daufkyrningafaed, venjulega i tengslum vid
krabbameinslyfjamedferd. Fylgjast &tti med hita sem stafar af daufkyrningafaed og medhdndla a
videigandi hatt. Hegt er ad gefa mifamurtid medan a daufkyrningafaed stendur en fylgjast skal vel
med hita sem kemur eftir pad og sem rekja ma til medferdarinnar. Hiti eda kuldahrollur sem er
stodugur i meira en 8 tima eftir mifamurtid-gjof etti a0 meta sem hugsanlega syklasott.

Bélgusvar

Mifamurtid var i sjaldgaefum tilfellum tengt verulegu bolgusvari, par 4 medal gollurshiissbolgu og
brjosthimnubolgu. bad & ad nota med vartid hja sjuklingum med ségu um sjalfsonaemis- eda
bolgusjukdoma eda adra bandvefssjuikdoma. Medan a gjof mifamurtid stendur, 4 ad fylgjast med
oedlilegum einkennum, eins og einkennum lidabolgu eda lidhimnubolgu, sem bendir til
omeohondlads bolgusvars.



Hjarta- og &0asjukdémar

Fylgjast @tti vel med sjuiklingum sem hafa pjast af blazdasegamyndun, &dabdlgu eda hvikulum
hjarta- og @dasjukdomum medan & mifamurtid-gjof stendur. Ef einkenni eru pralat og fara
versnandi, atti ad fresta eda haetta lyfjagjof. Blading sast hja dyrum vid mjog stora skammta.
bessa er ekki veenst 1 peirri skammtastaerd sem malt er med, po er meelt med pvi ad fylgjast med
storkupattum eftir fyrsta skammtinn og aftur eftir nokkra lyfjaskammta.

Ofnemissvorun
Einstaka sinnum hefur ofnaemissvorun verid tengd vio mifamurtid-medferdina, par 4 medal utbrot,
ma0i og of har bl6oprystingur af gradu 4 (sja kafla 4.8). Pad getur verid erfitt ad greina a milli

ofnaemissvorunar og yktrar bolgusvorunar en fylgjast 4 med einkennum ofnaemissvorunar.

Eiturvirkni i maga og gdérnum

Ogledi, uppkost og minnkandi matarlyst eru mjog algengar aukaverkanir af mifamurtid (sja
kafla 4.8). Eiturvirkni i maga og gdrnum getur aukist pegar mifamurtid er notad samtimis
haskammta fjollyfjakrabbameinsmedferd og var tengt vid aukna notkun a naeringu i &0.

MEPACT inniheldur natrium

Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmoal (23 mg) af natrium i hverri skammtaeiningu.
4.5 Milliverkanir vio onnur lyf og adrar milliverkanir

Faar rannsoknir hafa verio gerdar 4 milliverkunum mifamurtid vid krabbameinslyfjamedferd. b6
ad pessar rannsoknir séu ekki fullnegjandi, pa eru engar visbendingar um milliverkanir
mifamurtid vid @&xlishemjandi ahrif krabbameinslyfja og 6fugt.

bad er meaelt med pvi ad skilja ad gjafartima mifamurtids og doxorubicins eda annarra fitusekinna
lyfja, ef pau eru notud i sému medferdarazetlun krabbameinslyfja.

Ekki ma nota mifamurtid samhlida ciclosporini eda 6drum calcineurin hemlum vegna tilgatu um
ahrif peirra & virkni miltisgleypifruma og einkjarna atfruma (sja kafla 4.3).

bad hefur einnig verid synt fram 4 in vitro ad stor skammtur af bolgueydandi verkjalyfjum
(COX-hemlum) getur hindrad virkjandi ahrif liposdémabundins mifamurtids & gleypifrumurnar. bvi
a ekki ad nota stéran skammt af bolgueydandi verkjalyfjum (sja kafla 4.3).

Vegna pess a0 mifamurtid virkar { gegnum 6rvun 4 dnemiskerfinu, @tti ad fordast langvinna eda
reglubundna notkun 4 barksterum medan 4 medferd mifamurtid stendur.

Milliverkunarrannsoknir in vitro syna ad mifamurtid i lipésémum og sem ekki er i liposémum
hamlar ekki efnaskiptavirkni cytokrom P450 1 blondudum frymiségnum ur mannalifur.
Mifamurtid i lipésémum og sem ekki er 1 liposomum veldur ekki efnaskiptavirkni eda umritun
cytokrom P450 1 frumgerd raektunnar 4 nylega einangrudum lifrarpekjufrumum. bess er pvi ekki
vaenst ad mifamurtid milliverki vid umbrot efna sem eru hvarfefni cytokrém P450 1 lifur.

{ storri slembiradadri rannsokn med samanburdi, var mifamurtid notad i radl6gdum skammti og
tidni med 6drum lyfjum sem eru pekkt fyrir ad hafa eiturverkun a nyru (cisplatin, ifosfamid) eda
lifur (methotrexat i storum skommtum, ifosfamid). Pessi eiturvirkni jokst ekki og engin porf var a
a0 breyta skammti mifamurtids.



4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Ekki liggja fyrir neinar upplysingar um notkun mifamurtid hja pungudum konum. Fyrirliggjandi
upplysingar ur dyrarannsoknum nagja ekki til a0 segja fyrir um eiturverkanir 4 exlun (sja

kafla 5.3). Ekki er meelt med notkun mifamurtid 4 medgongu og hja konum & barneignaraldri sem
nota ekki drugga getnadarvorn.

Brjostagjof
Ekki er pekkt hvort mifamurtid skilst at i brjostamjolk. Utskilnadur mifamurtids i mjolk hefur ekki
verid rannsakadur hja dyrum. Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og avinning

medferdar fyrir konuna og akveda 4 grunvelli matsins hvort haetta eigi brjostagjof eda haetta/stodva
timabundid medferd med mifamurtid.

Frj6semi
Engar sérstakar rannsoknir hafa verid gerdar med mifamurtid vegna frjosemi (sja kafla 5.3).
4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

MEPACT hefur veeg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Sundl, svimi, preyta og 6skyr sjon
hafa komid fram sem mjog algengar eda algengar aukaverkanir mifamurtid-medferdarinnar.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 upplysingum um Oryggi

Mifamurtid var rannsakad eitt og sér hja 248 sjuklingum med illkynja sjikdom 4 hau stigi 1 fyrri
eins arms fasa I og fasa II klinisku rannséknum. Algengustu aukaverkanirnar eru hrollur, hiti,
preyta, 6gledi, hradtaktur og hofudverkur. Margar af pessum aukaverkunum sem algengast var ad
tilkynnt veeri um, eins og synt er i eftirfarandi yfirlitst6flu, eru taldar tengjast verkunarmata
mifamurtids (sja t6flu 1). Tilkynnt var um ad meirihluti pessara aukaverkana vaeru annadhvort
vaegar eda midlungsmiklar.

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir eru flokkadar i samrami vid liffeeraflokk og tioni. Tidnir6dun er skilgreind i
samraemi vid eftirfarandi reglur: mjog algengar (> 1/10), algengar (> 1/100 til < 1/10), tioni ekki
pekkt (ekki hagt a0 aeetla tioni Ut fra fyrirliggjandi gognum). Innan hverrar tidnir6dunar eru
aukaverkanirnar taldar upp eftir dvinandi alvarleika.



Tafla 1. Aukaverkanir

Flokkun eftir liffeerum

Tioniflokkun

Aukaverkun
(kjorhugtok)

Sykingar af voldum sykla og
snikjudyra

Algengar

Syklasott,
hudbedsbolga,
nefkoksbolga, syking 1
e0aleggssvaeoi, syking i
efri hluta 6ndunarfera,
pvagferasyking,
kokbdlga, ablasturssott

ZExli, gookynja, illkynja og
otilgreind (einnig bloorur og
separ)

Algengar

Krabbameinsverkir

Bl60 og eitlar

M;jog algengar

Blooleysi

Algengar

Hyvitfrumnafzo,
blodflagnafzd,
kyrningafzd,
daufkyrningafed samfara
hakkudum likamshita

Efnaskipti og neering

Mjobg algengar

Lystarleysi

Algengar

burrkur, kaliumbrestur,
minni matarlyst

Georan vandamal

Algengar

Ringlun, geddeyfo,
svefnleysi, kvioi

Taugakerfi

M;jog algengar

Hofuoverkur, sundl

Algengar

Naladofi, minnkad
snertiskyn, skjalfti,
svefndrungi, svefnhofgi

Augu

Algengar

Oskyr sjén

Eyru og volundarhus

Algengar

Svimi, eyrnasuda,
heyrnarleysi

Hjarta

Mjog algengar

Hradtaktur

Algengar

Blami, hjartarslattarénot

Tidni ekki pekkt

Gollurshussvokvi

Aoar

Mjo6g algengar

Of har bl6dprystingur,
lagprystingur

Algengar

Blazdabolga, rodi, folvi

Ondunarfzri, brjosthol og
miomeeti

M;jog algengar

Mae0i, hradondun, hosti

Algengar

Vokvi i brjostholi, aukin
madi, hosti med
uppgangi, blodhosti,
hvasandi 6ndun,
blodnasir,
areynslumadi,
sinusstiflun, nefstifla,
sarsauki i koki og halsi

Meltingarfeeri

Mjo6g algengar

Uppkdst, nidurgangur,
hagdatregda,
magaverkur, 6gledi

Algengar

Verkur i ofanverdum
kvid, meltingartruflun,
paninn kvidur, verkur
nedanverdum kvid

Lifur og gall

Algengar

Lifrarverkur




Flokkun eftir liffeerum

Tioniflokkun

Aukaverkun
(kjorhugtok)

H0 og undirhuo

Mjog algengar

Ofsvitnhun

Algengar

Utbrot, kl4di,
hoérundsrodi, skalli,
hudpurrkur

Stodkerfi og bandvefur

Mjo6g algengar

Vo6dvaprautir, lidverkur,
bakverkur, verkur i
utlimum

Algengar

Voovakrampi,
halsverkur, verkur i
nara, beinverkur,
axlarverkur, verkur i
brjosti, stifni i stookerfi

Nyru og pvagfeeri

Algengar

Bl60 i pvagi,
pvaglatstregoa,
pvaglatationi

ZExlunarfeeri og brjost

Algengar

Tidaprautir

Almennar aukaverkanir og
aukaverkanir 4 ikomustad

M;jog algengar

Hiti, hrollur, preyta,
lagur likamshiti, verkur,
lympa, prottleysi,
brjostverkir

Algengar

Utlimabjtgur, bjtgur,
slimhudarbolga, rodi a
stungustad, erting a
stungustad, verkur i
xdaleggssvadi,
Opeegindi i brjosti,
kuldatilfinning

Rannsoknanidourstoour

Algengar

byngdartap

Skurdadgeroir og adrar
adgeroir

Algengar

Verkur eftir adgerd

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Bloo og eitlar

Blodleysi hefur mjog oft verid tilkynnt pegar mifamurtid er notad med krabbameinslyfjum.
slembiradadri rannsokn med samanburdarhopi var tidni meinsemda { mergfrumum
(bradahvitbleedi i mergfrumum/mergmisproskun) su sama hja sjuklingum sem fengu MEPACT
asamt krabbameinslyfjum og hja peim sem fengu adeins krabbameinslyfjamedferd ( 2,1%).

Efnaskipti og neering

M;jog oft var greint fra lystarleysi (21%) i fasa I og fasa II rannséknum 4 mifamurtid.

Taugakerfi

Medal annarra einkenna voru mjog algengu taugasjukdémarnir héfudverkur (50%) og sundl
(17%). Einn sjuklingur i fasa III rannsokn fékk tvo tilvik af flogakdstum af gradu 4 4 medan hann
var 4 rannsoknarmedferd med krabbameinslyfjamedferd og mifamurtidi. Seinna tilvikid fol 1 sér
endurtekin alflog sem vordu i daga. Mifamurtid medferd var haldid afram Gt rannsdéknartimann an

pess ad fa flogakast aftur.

Eyru og vélundarhus

b6 ad hagt sé ad rekja heyrnarleysi til eiturahrifa 4 eyru vegna krabbameinslyfjamedferdar eins og
med cisplatini, pa er 0ljost hvort MEPACT sem hluti af fjollyfjakrabbameinsmedferd geti aukid

heyrnarleysi.

Heerri prosenta af hlutlegu og huglaegu heyrnarleysi fannst almennt i sjiklingum sem fengu
MEPACT og krabbameinslyfjamedferd (12% og 4% talio 1 somu r60) 1 I11. stigs rannsokninni (sja
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kafla 5.1 fyrir lysingu 4 rannsokninni) borid saman vi0 pa sjuklinga sem fengu adeins
krabbameinslyfjamedferd (7% og 1%). Allir sjuklingar fengu 480 mg/m? heildarskammt af
cisplatini sem hluta af upphafsmedferd og/eda vidhaldslyfjamedferd.

Hjarta- og cedasjukdomar

Veagur til midlungsmikill hradtaktur (50%), of har blédprystingur (26%) og lagprystingur (29%)
komu mjog oft fram 1 rannsoknum an vidmidunarh6ps 4 mifamurtid. Eitt alvarlegt atvik a
blodtappamyndun kom i 1j6s i fyrri rannsoknum en engir alvarlegir hjartakvillar voru tengdir vid
mifamurtid i storri rannsokn med vidmidunarhopi (sja kafla 4.4).

Ondunarfeeri

Ondunarferasjukdomar, par 4 medal madi (21%), hosti (18%) og hradondun (13%) komu mjog
oft fyrir, og hja 2 astmasjuklingum greindist veeg til i medallagi sleem andnaud i tengslum vid
MEPACT-medferdina i II. stigs rannsokninni.

Meltingarfeeri

Meltingarfaerasjukdomar voru oft tengdir vid gjof & mifamurtid, par 4 medal 6gledi (57%) og
uppkost (44%) i um pad bil helmingi sjuklinga, heegdatregda (17%), nidurgangur (13%) svo og
kvidverkur (sja kafla 4.4).

Huo og undirhuo
Ofsvitnun (11%) var mjog algeng hja sjiklingum sem fengu mifamurtid i rannsoknum an
vidomidunarhops.

Stodkerfi og bandvefur
Vegur verkur var mjog algengur hja sjuklingum sem fengu mifamurtid, par 4 medal vodvaprautir
(31%), bakverkur (15%), verkur 1 Gtlimum (12%) og lidverkur (10%).

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustad

Meirihluti sjuklinga fékk kuldahroll (89%), hita (85%) og preytu (53%). Pessi einkenni eru
venjulega vaeg eda midlungsmikil, skammvinn og bregdast venjulega vid liknandi medferd (t.d.
paracetamol vid hita). Onnur einkenni voru venjulega veag til midlungsmikil og mjog algeng, par 4
medal lagur likamshiti (23%), lympa (13%), verkur (15%), prottleysi (13%) og brjostverkir (11%).
Bjugur, 6pagindi 1 brjosti, viobrogd 4 stungustad eda vid @&dalegg og ,,kuldatilfinning* voru ekki
eins algengar hja pessum sjuklingum, sem voru adallega med illkynja sjukdoma a lokastigi.

Rannsoknaniourstoour
I fasa II rannsokn fékk sjuklingur med beinsarkmein og hatt kreatinin gildi vid upphaf rannséknar
aukningu a pvagefni i blodi og blodkreatinini sem var tengt vid notkun & mifamurtid.

Oncemiskerfi

[ fasa I rannsokn var einu sinni tilkynnt um alvarleg ofnamisvidbrogd eftir fyrsta innrennsli af
mifamurtid { skammtinum 6 mg/m?. Sjiklingurinn fékk skjalfta, hroll, hita, 6gledi, uppkdst,
stjornlausan hosta, andnaud, bldar varir, sundl, mattleysi, lagprysting, hradtakt, heekkadan bl6oprysting
og kuldahroll, sem vard til pess ad hann heetti i rannsokninni. [ fasa III rannsokninni barst einnig ein
tilkynning um ofnaemisvidbrogd af gradu 4 (haeekkadur blodprystingur) sem leiddi til innlagnar a
sjukrahus (sja kafla 4.4).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ag 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 4&vinnings og aheettu af
notkun lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V




4.9 Ofskommtun

Hamarks polanlegi skammtur i I. stigs rannsoknunum var 4-6 mg/m? med miklum fjolbreytileika &
aukaverkunum. Einkenni sem tengd voru of storum skdmmtum og/eda leiddu til takmdrkunar a
skammti voru ekki lifshaettuleg, og par & medal hiti, kuldahrollur, preyta, 6gledi, uppkdst,
hofudverkur og of lagur eda har blodprystingur.

Heilbrigour, fullordinn sjalfbodalidi fékk fyrir slysni stakan 6,96 mg mifamurtid skammt, sem
leiddi til afturkraefs medferdartengds réttstodulagprystings.

bad er maelt med pvi ad hefja videigandi studningsmedferd ef ofskdmmtun 4 sér stad.
Studningsadgerdir @ttu ad vera byggdar a vidmidunarreglum stofnana og eftir kliniskum
einkennum. Par 4 medal er paracetamol vid hita, kuldahrolli og héfudverk og lyf gegn uppsélum
(6nnur en sterar) vid 0gledi og uppsolum.

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onamisérvandi lyf (immunostimulants), Onnur énzmisérvandi lyf,
ATC-flokkur: LO3AX15

Verkunarhattur

Mifamurtid (muramyl tripeptid phosphatidyl ethanolamin, MTP-PE) er a0 fullu samtengd afleida
af muramyl dipeptidi (MDP), smastu 6nemisdrvunarefnispattum frumuveggjanna ur nattarulegu
umhverfi fra Mycobacterium sp. bad hefur svipud onemisdrvunarahrif og nattirulegt MDP.
MEPACT er lipésomasamsetning sem er sérstaklega honnud til ad beinast in vivo ad
gleypifrumum med innrennsli 1 &d.

MTP-PE er sérstakur bindill NOD?2, vidtaka sem finnst adallega i einkjérnungum, greinottum
frumum og gleypifrumum. MTP-PE er kroftugur hvati einkjéornunga og gleypifruma. Virkjun
mifamurtid 4 gleypifrumum i ménnum veldur framleidslu & frumubodum, par 4 medal TNF-a
(tumor necrosis factor), interleukin-1 (IL-1p), IL-6, IL-8, IL-12 og vidlodunarsameindum, par &
medal LFA-1 (lymphocyte function-associated antigen-1) og ICAM-1 (intercellular adhesion
molecule-1). Einkjornungar manna sem hafa verid medhondladir in vitro drapu 6samgena og
samgena &xlisfrumur (par 4 medal sortuaexli, eggjastokks-, ristil- og nyrnakrabbamein) en h6fou
engin eiturhrif 4 venjulegar frumur.

In vivo gjof & mifamurtid leiddi til hdmlunar 4 @xlisvexti i musa- og rottalikani af
lungnameinvarpi, hiid- og lifrarkrabbameini og trefjasarkmeini. Mikilveeg aukning a lifun an
sjukdéms kom einnig i ljos i medferd a beinsarkmeini og a&dazxlissarkmeini i hundi med
mifamurtid sem vidbdtarmedferd. Ekki er vitad ad svo stoddu med hvada hatti nakvemlega
virkjun mifamurtid 4 einkjéornungum og gleypifrumum leidir til e&xlisdrepandi virkni i dyrum og
mdonnum.

Verkun og Oryggi

Oryggi lip6soma mifamurtid hefur verid metin i meira en 700 sjuklingum med ymiss konar
krabbamein 4 hinum ymsu stigum og i 21 heilbrigdum fullordnum péatttakendum (sja kafla 4.8).

[ slembiradadri III. stigs rannsokn 4 678 sjuklingum (fr4 1,4 ara aldri til 30,6 ara) med nylega
greint skurdtaekt beinsarkmein 4 hau stigi leiddi vidbotarmedferd med mifamurtid dsamt
krabbameinslyfjamedferd (med annadhvort doxorubicini, cisplatini og methotrexati med eda an
ifosfamidi) til marktaekrar heekkunar a heildarlifun eftir 6 ar og laekkunar & danartioni um 28%
(p = 0,0313, heettuhlutfall (HR) = 0,72 [95% oryggisbil (CI): 0,53; 0,97]).
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Born

Born og ungt fullordid folk toku patt 1 lykilrannsokninni vegna pess hve algengur sjukddémurinn
er. Samt sem adur eru ekki til neinar sérstakar greiningar a verkun fyrir pann undirhoép sjuklinga
sem er a aldrinum < 18 4ra og > 18 ara.

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorfum mifamurtids hefur verio lyst hja heilbrigdum fullordnum einstaklingum eftir 4 mg
innrennsli i blaad og hja bérnum og fullordnum sjuklingum med beinsarkmein eftir 2 mg/m?
innrennsli i blazd.

Hja 21 heilbrigdum fullordnum patttakanda, var mifamurtid hreinsad hratt ur sermi (mintitur) med
helmingunartimann 2,05 + 0,40 klst., sem leiddi til mjog lagrar sermispéttni af heildar (lipdsoma
og 6bundid) mifamurtidi. Medaltal flatarmals undir blodpéttniferli (AUC) var 17,0 + 4,86 klst. x
nM 0g Cinax (hdmarkspéttni) var 15,7 = 3,72 nM.

Hja 28 sjuklingum & aldrinum 6 til 39 dra med beinsarkmein leekkadi heildar (liposdéma og
obundid) mifamurtid péttni hratt med medalhelmingunartimann 2,04 = 0,456 klst. Kreatinin
uthreinsun adlogud fyrir likamsyfirbord (BSA-normalized clearance) og helmingunartimi voru
svipud innan aldursbilsins og i samrami vid pad sem akvardad var hja heilbrigdum fullordnum
einstaklingum, sem stydur 2 mg/m? radlagda skammta.

{ sérrannsékn med 14 sjuklinga var medal péttingartimi blédvatns af heildar og ébundnu
mifamurtidi, sem var metid eftir fyrstu inngjéfina af mifamurtid og eftir sidustu inngjéfina 11 eda
12 vikum sidar, voru nanast somu og medal AUC-gildi 6bundins mifamurtids eftir fyrstu og
sidustu inngjof var svipad. Pessi gdgn syna ad uppsofnun verdur hvorki 4 heildar né 6bundnu
mifamurtidi medan 4 medferdartimabilinu st6d.

Eftir 6 tima fra inngjof a geislamerktum lipésomum, sem innihalda 1 mg mifamurtid, fannst
geislavirkni i lifur, milta, nefkoki, skjaldkirtli og i minna magni, i lungunum. Lip6sémin voru
tekin upp (e. phagocytosed) af frumum atfrumukerfisins. [ 2 af hverjum 4 sjuklingum med
lungnameinvarp, var geislavirkni tengd vid lungnameinvarp.

Umbrot liposoma MTP-PE hefur ekki verid rannsakad hja ménnum.
Eftir inndelingu geislamerktra lipésoma sem innihéldu mifamurtid, var medalhelmingunartimi
geislamerkts efnis tveggja kafla med med a-stig i um pad bil 15 minatur og lokastigs

helmingunartima i um pad bil 18 klst.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi

Lyfjahvorf eftir stakan 4 mg skammt af mifamurtid, i kj6lfar einnar klukkustundar innrennslis i
blaa0, voru metin hja fullordnum sjalfbodalidum med vaega (n = 9) eda i medallagi mikla (n = 8)
skerdingu 4 nyrnastarfsemi og hja heilbrigdum fulloronum einstaklingum med edlilega
nyrnastarfsemi (n = 16), par sem parad var eftir aldri, kyni og pyngd. Engin ahrif voru af vegri
(50 ml/min. < kreatinintthreinsun [CLecr] < 80 ml/min.) eda i medallagi mikilli

(30 ml/min. < CLer < 50 ml/min.) skerdingu nyrnastarfsemi & athreinsun heildar MTP-PE,
samanborid vid pad sem kom fram hja heilbrigdum fullordnum einstaklingum med edlilega
nyrnastarfsemi (CLcr > 80 ml/min.). Auk pess var alteek utsetning AUC fra nulli til 6endanleika
(AUC;y¢ fyrir 6bundnu (ekki i lipésdémum)) MTP-PE, hja peim sem voru med veegt eda i medallagi
mikid skerta nyrnastarfsemi, svipud pvi sem kom fram hja heilbrigdum fulloronum einstaklingum
med edlilega nyrnastarfsemi.
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Skert lifrarstarfsemi

Lyfjahvorf eftir stakan 4 mg skammt af mifamurtid, i kj6lfar einnar klukkustundar innrennslis i
blaad, voru metin hja fullordum sjalfbodalioum med vaega (Child-Pugh flokkur A; n =9) eda i
medallagi mikla (Child-Pugh flokkur B; n = 8) skerdingu a lifrarstarfsemi og hja heilbrigdum
fullordnum einstaklingum me0 edlilega lifrarstarfsemi (n = 19), par sem parad var eftir aldri, kyni
og pyngd. Vag skerding a lifrarstarfsemi hafoi engin ahrif a altaeka Gtsetningu (AUCin) fyrir
heildar MTP-PE. [ medallagi mikil skerding 4 lifrarstarfsemi olli litilli aukningu & AUCix¢

heildar MTP-PE, par sem hlutfall margfeldismedaltals minnstu fervika (geometric least square
mean ratio) (gefid upp i %), samanborid vid paradan hop med edlilega lifrarstarfsemi, var 119%
(90% oryggisbil [CI]: 94,1%-151%). Breytileiki lyfjahvarfa var meiri hja hopnum med i medallagi
mikla skerdingu 4 lifrarstarfsemi (fravikshlutfall alteekrar utsetningar [AUCiq¢] var 50%
samanborid vid < 30% hja hépunum me0 lifrarstarfsemi 4 60ru stigi (other hepatic function

groups).

Vid vaega skerdingu a lifrarstarfsemi var medalhelmingunartimi heildar MTP-PE 2,02 klst. og
obundins MTP-PE 1,99 klst., sem var sambarilegt vid helmingunartima hja einstaklingum med
edlilega lifrarstarfsemi (heildar MTP-PE 2,15 klst. og 6bundins MTP PE 2,26 klst.). Vid 1
medallagi mikla skerdingu a lifrarstarfsemi var medalhelmingunartimi heildar MTP PE 3,21 klst.
og obundins MTP-PE 3,15 klst. Jafnframt var margfeldismedaltal (geometric mean) AUCinf
obundins MTP-PE (ekki 1 liposdémum) i plasma, hja peim sem voru med vaga eda i medallagi
mikla skerdingu a lifrarstarfsemi, 47% herra en samsvarandi gildi hja pérudum hopum med
eOlilega lifrarstarfsemi. bessar breytingar voru ekki taldar hafa kliniska pydingu, par sem steersti
polanlegi skammtur (4-6 mg/m?) af mifamurtid er 2-3 sinnum starri en radlagdur skammtur

(2 mg/m?).

5.3 Forkliniskar upplysingar

{ viokveemum dyrategundum (kanina og hundur) var hamarks daglegur skammtur af lipéséma
mifamurtid sem ekki olli aukaverkunum 0,1 mg/kg, sem samsvarar 1,2 og 2 mg/m?,talid upp i
somu r6d. Ekkert stig aukaverkana fyrir mifamurtid i dyrum samsvarar 2 mg/m? sem er radlagdur
skammtur fyrir menn.

Gogn fra sex manada rannsokn a hundum med daglegu innrennsli af mifamurtid i blaaeo, allt ad
0.5 mg/kg (10 mg/m?), med 8- til 19-falda uppsafnada Gtsetningu gafu 6ryggismork fyrir eiturhrif
fyrir deetladan kliniskan skammt i ménnum. Helstu eiturhrif, sem tengd eru vid hamarks daglegan
og uppsafnadan skammt af mifamurtid, voru adallega ykt lyfjafraedileg ahrif: hiti, teikn um
greinilegt bolgusvar sem kom fram sem lidslimubdlga, berkjulungnabdlga, gollurshiissbolga og
drep me0 bolgu 1 lifur og beinmerg. Einnig saust eftirfarandi: bleeding og lenging 4 storkutima,
drep, breytingar i vegg litilla slagaeda, bjagur og bl6dsokn til midtaugakerfisins, smavagileg
hjartaahrif og of lagt natrium 1 blodi. Mifamurtid var ekki stokkbreytandi og var ekki
vanskdpunarvaldandi 1 rottum og kaninum. Eiturdhrif & fosturvisa voru adeins sem eiturahrif a
modur.

bad var engin nidurstada fra almennum eiturvirknirannséknum sem gefa til kynna skadleg ahrif &

@xlunarferi karla eda kvenna. Sérstakar rannsoknir sem fjalla um axlunarvirkni,
burdarmalseiturvirkni og krabbameinsvaldandi matt hafa ekki verid framkvamdar.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

1-Palmitoyl-2-oleoyl-sn-glysero-3-fosfokolin (POPC)
1,2-Dioleoyl-sn-glysero-3-fosfo-L-serin mononatriumsalt (OOPS)
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6.2 Osamrymanleiki
Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.
6.3 Geymslupol

Oopnad hettuglas

3ar
Bl6ndud dreifa
Synt hefur verid fram a efnafradilegan og edlisfraedilegan stodugleika i 6 tima vid allt ad 25 °C.

Fra orverufraedilegu sjonarmidi er meelt med tafarlausri notkun.

Ef pad er ekki notad pegar i stad mega geymslutimi og adstaedur 4 blondudu, siudu og pynntu
upplausninni fyrir notkun a blandada lyfinu ekki vera lengri en 6 klst. vid 25 °C.

Ekki keela eda frysta lausnina.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymid i kali (2°C — 8°C). M4 ekki frjosa.
Geymid hettuglasid 1 ytri umbudum til varnar gegn 1josi.

Geymsluskilyroi eftir blondun lyfsins, sja kafla 6.3.
6.5 Gero ilats og innihald

50 ml hettuglas ur gleri af gerd [ med graum butyl gimmitappa, alinnsigli og plast smelluloki,
inniheldur 4 mg af mifamurtid.

Hver askja inniheldur 1 hettuglas og 1 einnota, pyrogena-lausa, sefoda siu fyrir MEPACT i PVC
pynnu.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

MEPACT verdur ad blanda, sia med pvi ad nota siuna sem fylgir og pynna ut fyrir gj6f med pvi ad
nota smitgatartaekni.

Hvert hettuglas 4 ad blanda med 50 ml af natriumklérid, 9 mg/ml (0,9%) stungulyfi, lausn. Eftir
blondun inniheldur hver ml af dreifunni i hettuglasinu 0,08 mg af mifamurtidi. Magnid af
blandadri dreifunni sem svarar til Gtreiknads skammts er dregid Ut i gegnum siuna sem fylgir og
bynnt Gt med vidbotar 50 ml af natriumklorid, 9 mg/ml (0,9%) stungulyfi, lausn, samkvaemt
itarlegu leidbeiningunum hér ad nedan.

Blandada, siada og pynnta dreifan fyrir innrennslio er einsleit, hvit til beinhvit, 6gegnse
lipésomadreifa, laus vid sjdanlegar agnir, frodu og fitukekki.

Leidbeiningar fyrir undirbining 8 MEPACT fyrir innrennsli i blaed

Efni sem fylgir hverjum pakka:
o MEPACT stofn fyrir innrennslispykkni, 6rdreifa (hettuglas)
o Sia fyrir MEPACT

Efni sem parf ad nota en fylgir ekki meo:
o 9 mg/ml natriumklério (0,9%) stungulyf, lausn, 100 ml poki
o 1 einnota 60 eda 100 ml daudhreinsud sprauta med luer lock
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2 midlungsstorar (18) daudhreinsadar nalar til innspytingar

Pad er maelt med pvi ad blondun 4 lipésomaupplausninni sé framkvaemd i lagstreymisskap og med
daudhreinsudum honskum og med pvi ad nota smitgatartaeknina.

bad a ad leyfa frostpurrkada duftinu ad na um pad bil 20 °C — 25 °C hita fyrir bléndun, siun med
medfylgjandi siu og pynningu. betta atti ad taka um pad bil 30 minutur.

1.

Fjarleegja skal lokid 4 hettuglasinu og hreinsa tappann med pvi ad nota sprittklut.

Taka skal siuna Gr pynnupakkningunni og fjarleegja lokid af siubroddinum. Sidan skal stinga
broddinum i gegnum skilram hettuglassins pangad til hann er 4 réttum stad. Ekki skal
fjarleegja tengilok siunnar niina.

100 ml natriumklo6rid, 9 mg/ml (0,9%) stungulyf, lausn i innrennslispoka, nal og sprautu
skal taka ur pakkningunum (fylgir ekki med pakkanum).

Strjuka a sprittklut yfir svaedio 4 9 mg/ml (0,9%) natriumklorid innrennslispokanum par sem
stinga 4 nalinni, i gegn.

Med pvi a0 nota nalina og sprautuna tti ad taka ur pokanum 50 ml af natriumklorio,

9 mg/ml (0,9%) stungulyfi, lausn.

Eftir ad hafa fjarlaegt nalina fra sprautunni, @tti sprautan ad vera fest vid siuna med pvi ad
opna tengilok siunnar (mynd 1).

Mynd 1

9 mg/ml (0,9%) natriumkléridlausninni er bett ut 1 hettuglasido med haegum og dkvednum
prystingi ofan 4 sprautustimpilinn. Pad ma ekki fjarleegja siuna og sprautuna fra
hettuglasinu.

bad atti ad leyfa hettuglasinu a0 standa 6hreyfou i 1 minttu til ad tryggja negjanlega
upplausn & purru efninu.

Sidan skal hrista hettuglasio vandlega i 1 minfitu med siuna og sprautuna festa vio
hettuglasid. Liposom myndast sjalfkrafa medan 4 pessu stendur (mynd 2).
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10.

Mynd 2
Heegt er a0 taka pann skammt sem 6skad er eftir ur hettuglasinu med pvi ad hvolfa pvi og
draga sprautustimpilinn haegt aftur (mynd 3). Hver ml af blandadri dreifu inniheldur
0,08 mg mifamurtid. Pad magn af dreifu sem 4 ad taka sem skammtamagn er reiknad a
eftirfarandi hatt:

Magn sem 4 ad taka = [12,5 x utreiknadur skammtur (mg)] ml

Eftirfarandi tafla fylgir med til hagraedingar:

Skammtur Magn
1,0 mg 12,5 ml
2,0 mg 25 ml
3,0 mg 37,5ml
4,0 mg 50 ml

Mynd 3
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11.  Sidan skal fjarleegja sprautuna fra siunni og koma nyrri nal fyrir & sprautunni sem inniheldur
dreifuna. Sveaedid fyrir inngj6fina tti ad vera hreinsad med grisju veettri ur alkoholi og
upplausninni i sprautunni komid fyrir 1 upphaflega pokanum sem inniheldur pad sem eftir er
af 50 ml af natriumklérid 9 mg/ml (0,9%) lausn (mynd 4).

Mynd 4

12.  Pokanum skal sntia varlega til a0 blanda upplausnina.

13.  Audkenni sjuklingsins, timi og dagsetning skal skrad & merkimida & pokanum sem
inniheldur blondudu, siudu og pynntu lipésémadreifuna.

14.  Synt hefur verid fram a efnafraeedilegan og edlisfredilegan stodugleika vio notkun i 6 tima
vid stofuhita (milli um pad bil 20 °C — 25 °C).

15.  Fré orverufredilegu sjonarmidi er radlagt ad nota lyfid pegar 1 stad. Ef pad er ekki notad
pegar i stad, er geymslutimi og adstedur fyrir notkun a abyrgd notanda. Geymslutimi skyldi
ekki vera lengri en 6 klst. vid stofuhita.

16. Byggt a lipésomaeiginleikum lyfsins er ekki melt med notkun innrennslisbiinadar med
slongu med siu fyrir gjof.

17.  Lipésémadreifan er gefin i blaed a um pad bil 1 klukkustund.

Engin sérstok fyrirmaeli um forgun.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Esteve Pharmaceuticals S.A.

Passeig de la Zona Franca 109 Planta 4

08038 Barcelona

Spann

8. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/08/502/001

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 6. mars 2009
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 20. febraar 2019
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10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu og 4
vef Lyfjastofnunar (http://www.serlyfjaskra.is).
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VIDAUKI 1T
FRAMLEIPDENDUR 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
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A. FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

Kymos S.L.

Ronda de Can Fatjo 7b, Parc Tecnologic del Valles
08290 Cerdanyola del Valles

Spann

B. FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (Sjé 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 lista yfir

vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7)
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 ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 68rum radstéfunum eins og
fram kemur i asetlun um ahzttustjérnun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aatlun
um ahattustjornun sem akvednar veroda.

Leggja skal fram uppfaerda aatlun um ahettustjornun:

o A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

o begar dhattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga & hlutfalli avinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) naest.
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VIDAUKI III

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

YTRI UMBUDIR

1. HEITI LYFS

MEPACT 4 mg stofn fyrir innrennslispykkni, 6rdreifa
mifamurtid

2. VIRK(T) EFNI

Eitt hettuglas inniheldur 4 mg mifamurtid. Eftir blondun inniheldur hver ml af dreifunni i
hettuglasinu 0,08 mg mifamurtid.

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Palmitoyl-2-oleoyl-sn-glyserd-3-fosfokolin (POPC),
1,2-Dioleoyl-sn-glysero-3-fosfo-L-serin mononatriumsalt (OOPS)

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stofn fyrir innrennslispykkni, érdreifa
Pakkning med 1 hettuglasi med dufti, 1 daudhreinsud sia

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i blaaed eftir blondun, siun med medfylgjandi siu og frekari pynningu.

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 VARNAPARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid 1 keeli. Ma ekki frjosa.
Geymio hettuglasio i ytri umbadum til varnar gegn 1j6si.
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Esteve Pharmaceuticals S.A.

Passeig de la Zona Franca 109 Planta 4
08038 Barcelona

Spann

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/08/502/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid & rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur

| 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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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM

MERKIMIDI HETTUGLASS

1. HEITI LYFS

MEPACT 4 mg stofn fyrir innrennslispykkni, 6rdreifa
mifamurtid

2. VIRK(T) EFNI

Eitt hettuglas inniheldur 4 mg mifamurtid. Eftir blondun inniheldur hver ml af dreifunni i
hettuglasinu 0,08 mg mifamurtid.

3.  HJALPAREFNI

Hjalparefni: Palmitoyl-2-oleoyl-sn-glyser6-3-fosfokolin (POPC),
1,2-Dioleoyl-sn-glysero-3-fosfo-L-serin mononatriumsalt (OOPS)

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stofn fyrir innrennslispykkni, érdreifa
4 mg mifamurtid

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i blaaed eftir blondun, siun med medfylgjandi siu og frekari pynningu.

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 GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli. Ma ekki frjosa.
Geymi hettuglasid i ytri umbtdum til varnar gegn 1josi.
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Esteve Pharmaceuticals S.A.

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/08/502/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

MEPACT 4 mg stofn fyrir innrennslispykkni, 6rdreifa
mifamurtid

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.

- Leiti0 til leeknisins ef porf er a frekari upplysingum.

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

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

3. Hvernig nota 8 MEPACT

4. Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma 4 MEPACT

6.

Pakkningar og adrar upplysingar

1. Upplysingar um MEPACT og vid hverju pad er notad

MEPACT inniheldur virka efnid mifamurtid, svipad efnispatti frumuveggs dkvedinnar bakteriu.
bad 6rvar dnamiskerfi pitt i ad hjalpa likama pinum til ad drepa exlisfrumur.

MEPACT er notad til ad medhondla beinsarkmein (beinkrabbamein) i bérnum, unglingum og
ungu fullordnu folki (4 aldrinum fra 2 til 30 ara). Pad er notad, eftir ad pt hefur verid skorinn upp
til a0 fjarlaegja &xli, og asamt lyfjamedferdinni er pad @tlad til ad drepa par krabbameinsfrumur
sem eftir eru til ad draga ur likunum ad krabbameinid komi aftur.

2. Adur en byrjad er ad nota MEPACT

Ekki ma nota MEPACT:

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

- ef pt tekur lyf sem innihalda ciclosporin eda adra kalsineurinhemla eda mikid magn af
bolgueydandi verkjalyfjum (sja ,,Notkun annarra lyfja samhlida“ hér fyrir nedan).

Varnadarord og vartdarreglur

Leitid rada hja lekninum adur en MEPACT er notad.

- ef pu hefur eda hefur haft einkenni fra hjarta- eda &dum, eins og blodkdokk (segamyndun),
bledingu eda bolgur i &dum (adabolgu), pad tti ad fylgjast vel med pér medan pt faerd
MEPACT-medferd. Ef pu hefur langvarandi eda versnandi einkenni, ttir pii ad hafa
samband vid leekninn pinn, par sem moguleiki er 4 pvi ad fresta purfi eda haetta MEPACT
medferd.

- ef pu hefur haft astma eda adra 6ndunarfaerasjikdoma. Adur en pti notar MEPACT attirdu
ad reda um pad vid leekninn pinn hvort ad p eigir ad taka lyf vegna astma samhlida notkun
MEPACT.

- ef pt hefur haft bolgur eda sjalfsénamissjukdém eda hefur tekid inn barkstera eda onnur lyf
sem geta haft ahrif & onamiskerfi pitt.

- ef pu feerd ofnaemisvidbrogd vegna einhvers lyfs eins og Gtbrot, maedi og haekkadan
blodprysting. Ef einkennin versna ettir p ad hafa samband vid laekninn, pvi MEPACT geeti
hafa valdid peim.
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- ef pt feerd magavandamal svo sem 6gledi, uppkost og lystarleysi. Ef vandamalio eykst ettir
pt a0 hafa samband vid laekninn, pvi MEPACT geeti hafa valdio pvi pegar lyfid er notad
samhlida krabbameinsmeoferd.

- ef pu feerd hroll eda skjalfta eda hitatilfinningu. bu ettir ad meela pig pvi pt geetir verid med
hita. Hiti samfara fakkun 4 hvitum bléokornum (daufkyrningafaed) getur verid visbending
um alvarlega sykingu.

ftarlegar upplysingar um varnadarord og varadarreglur i tengslum vid aukaverkanir sem gaetu
komid &4 medan pu ert ad taka lyfid er ad finna i kafla 4.

Born
Ekki er maelt me0 pvi ad gefa lyfid bérnum yngri en 2 ara par sem upplysingar um 6ryggi og
verkun lyfsins hja pessum aldurshop liggja ekki fyrir.

Notkun annarra lyfja samhlioa MEPACT

Latio leekninn vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad verda
notud. betta gildir einnig um lyf sem fengin eru &n lyfsedils. Pad er sérstaklega mikilvaegt ad segja
leekninum pinum fra pvi ef pu ert ad taka lyf sem innihalda eitthvad af eftirfarandi virku efnum:

- ciclosporin, tacrolimus, notad eftir liffeeraflutning til ad koma i veg fyrir hofnun 4 igreedda
liffeerinu, eda onemisbalandi lyf sem notud eru t.d. til ad leekna soriasis (htidsjukdom).

- bolgueydandi verkjalyf onnur en stera eins og asetylsalisylsyra, ibuprofen eda diclofenac,
sem notud eru vid hofudverk, hita eda verkjum. bt matt ekki nota MEPACT med storum
skammti af bolgueydandi verkjalyfjum.

- barkstera, notadir til ad medhondla bolgur, ofnaemi eda astma. Fordast etti reglulega notkun
barkstera samtimis MEPACT pvi pad geeti haft ahrif & verkunarhatt lyfsins.

bad er malt med pvi ad skilja ad gjafartima MEPACT og doxorubicin eda annarra lyfja, ef pau eru
notud i somu lyfjameofero.

Medganga, brjostagjof og frjosemi

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja
leekninum adur en lyfid er notad.

MEPACT hefur ekki verid profad hja pungudum konum. bvi tti ekki ad nota MEPACT medan &
medgongu stendur né hja konum a barneignaraldri an pess ad nota virkar getnadarvarnir.

bu ettir ad nota virkar getnadarvarnir ef pi notar MEPACT.

bad er ekki vitad hvort a0 MEPACT fari i modurmjolkina. Ef bt ert med barn 4 brjosti, pa attir pu
a0 reeda vio lekninn pinn.

Akstur og notkun véla
Sumar mjog algengar og algengar aukaverkanir MEPACT-medferdarinnar (eins og sundl, svimi,
preyta og 6skyr sjon) geta haft ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla.

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

3. Hvernig nota 48 MEPACT

Skammtur og timalengd medferdar

MEPACT er adeins gefid undir eftirliti sérfraedileknis.

Notid lyfio alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost hvernig nota a lyfid skal leita
upplysinga hja lekninum.
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Radlagdur skammtur af MEPACT er 2 mg mifamurtid/m? likamsyfirbords. Pad verdur gefid pér
tvisvar i viku (med ad minnsta kosti priggja daga millibili) fyrstu 12 vikurnar, sidan einu sinni i
viku neestu 24 vikurnar.

Aztlunin fyrir MEPACT-medferdina pina er haegt ad adlaga ad lyfjamedferdaraztlun pinni. Pad er
ekki naudsynlegt ad gripa fram i aztlun pina 8 MEPACT, ef lyfjamedferdinni pinni er frestad. ba
att ao ljuka 36 vikum (9 manudum) af medferdinni med MEPACT an rofs.

Hvernig nota 48 MEPACT

Frostpurrkada duftid hefur verid blandad sem vokvadreifu, siad med pvi ad nota siuna sem fylgir
med og pynnt Ut fyrir notkun. MEPACT er sidan gefio beint i &0 (i blazd) sem tekur raimlega

1 klukkustund. Petta er gert af laekninum pinum eda hjukrunarfraedingi, sem einnig mun fylgjast

med pér pann tima. bu parft ekki ad leggjast inn 4 sjikrahus til ad fa MEPACT. bad er lika haegt
a0 gefa pad gongudeildarsjuklingum.

Ef notadur er sterri skammtur en meelt er fyrir um

bu gaetir upplifad akafari aukaverkanir, par 4 medal hita, kuldahroll, preytu, 6gledi, uppkdst,
hofudverk og of haan blodprysting eda of lagan blodprysting. Ef ofskdmmtun a sér stad, hafdu
samband vi0 lakni eda neesta sjukrahts.

Ef hett er ad nota MEPACT
bu skalt ekki heetta medferd med MEPACT adur en henni Iykur an pess ad radfera pig fyrst vid
leekninn. Leitio til leeknisins ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 0ll lyf getur MEPACT valdid aukaverkunum, en pad gerist po ekki hja 6llum.

Stor hluti sjuklinga upplifir kuldahroll, hita og preytu, sérstaklega vid fyrstu gjof MEPACT. bessar
aukaverkanir eru venjulega mildar eda héflegar og skammvinnar og getur leeknirinn pinn
venjulega medhondlad per, t.d. med paracetamol vid hita.

MEPACT meoferod getur oft valdid magavandamalum, svo sem 6gledi, uppkdstum og minnkadri
matarlyst, pegar notad er samhlida krabbameinsmedferd.

Hafou samband vi0 leekninn pinn pegar i stad:

- ef pu hefur vidvarandi hita eda kuldahroll meira en 8 tima eftir skammt af MEPACT, vegna
pess ad petta geta verid einkenni um smit, eda

- ef pu upplifir utbrot eda att 1 erfidleikum med dndun (masar), eda

- ef pt finnur fyrir magavandamalum.

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

- hiti, skjalfti/notur, veikleiki, preyta eda almenn 6pagindi

- ogledi og/eda uppkost, nidurgangur eda haegdatregda

- hofudverkur eda sundl

- hradur hjartslattur

- har eda lagur blodprystingur

- engin matarlyst

- sviti

- verkur, par 4 medal almennur verkur, verkur i voovum og/eda lidum og bakverkur,
brjostverkur, verkur i kvidarholi, handlegg eda fati

- hosti, 6ndunarerfidleikar eda hr6d 6ndun

- lagur likamshiti

- faekkun raudra bl6okorna
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Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

- blar litur & vef eins og horundi eda tannholdi vegna of litils surefnis

- merkjanleg aukning i tidni eda matt hjartslattar

- boélga 4 handleggjum eda fotum eda dnnur bolga

- Opeegindi 1 brjosti

- 6lga i maga, minni matarlyst eda pyngdartap

- rodi a stungustad eda umhverfis a&dalegg, bolga, smit eda dnnur stadbundin svérun

- utbrot eda rodi, bolgur horundsins, kladi, hidpurrkur, skammvinnur rodi eda folleitt utlit

- bolgur hérunds, sina, védva og annarra vefja sem halda uppi likamsbyggingunni

- ®0abolga

- verkur 1 ofanverdum maga eda verkur 1 bringu; verkur 1 nedanverdum kvid eda upppemba;
meltingartruflanir eda verkur i lifur

- annar verkur, par 4 medal verkur 1 halsi, 6xlum, nara, beinum og kverkum; sarsauki eftir
adgerd

- voOvakrampi eda -stifleiki

- kuldatilfinning

- preytutilfinning, svefnhdfgi eda syfja

- bruni, stingandi-/svidandi tilfinning, minnkandi nami & skynjun eda skynjun an areitis

- osjalfradar skjalftahreyfingar

- purrkur

- lag péttni kaliums i blodi

- slimhudarbolga

- bolga eda sarsauki 1 nefi, kverkum eda koki

- sykingar i efri hluta 6ndunarfeera (eins og kvef) eda pvagfeerum (eins og pvagblodrusyking)

- vidtek syking

- ablasturssott (virus-) syking

- akafur hosti, mas eda areynslumedi eda aukin maedi

- blodspyting eda blodnasir

- vokvi 1 lungum

- blod 1 pvagi, erfid pvaglat med verkjum eda tid pvaglat

- svetnerfidleikar, geddeyfo, kvidi eda rugl

- sundl

- eyrnahljomur

- oskyr sjon

- harlos

- erfidar, sarsaukafullar tioir

- heyrnarleysi

- fa hvit blédkorn med eda an hita, faar blodflogur

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad datla tioni Ut fra fyrirliggjandi gdgnum):
- oedlileg vokvasdfnun umhverfis hjartad (gollurshussvokvi)

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst & i
pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverkanir beint samkveamt fyrirkomulagi sem gildir
hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi a0 tilkynna aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad
auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 MEPACT

Geymio lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 hettuglasmidanum og 4 dskjunni
a eftir ,,EXP*“. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.
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Oopnad hettuglas
Geymid 1 kali (2 °C — 8 °C). Ma ekki frjosa.
Geymi hettuglasio i i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

Bléndud dreifa

begar dreifunni hefur verid blandad i 9 mg/ml (0,9%) natriumkléridlausn, geymdu vid stofuhita
(um pad bil 20 °C — 25 °C) og notadu innan 6 klst.

Ekki skal nota lyfid ef vart verdur vid synilegar skemmdir.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir. Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

MEPACT inniheldur

- Virka innihaldsefnid er mifamurtid. Eitt hettuglas inniheldur 4 mg mifamurtid. Eftir
blondun inniheldur hver ml af dreifunni 0,08 mg af mifamurtid.

Onnur innihaldsefni eru 1-Palmitoyl-2-oleoyl-sn-glyserd-3-fosfokélin (POPC),

1,2-Dioleoyl-sn-glysero-3-fosfo-L-serin mononatriumsalt (OOPS). Sja kafla 2 MEPACT

inniheldur natrium

Lysing a utliti MEPACT og pakkningastzerdir
MEPACT er hvitt til beinhvitt einsleitt pjappad duft eda stofn fyrir innrennslispykkni, érdreifa.

MEPACT fest i 6skju sem inniheldur
- Eitt 50 ml hettuglas med graum butyltappa, alinnsigli og plast smelluloki.
- Ein daudhreinsud sia fyrir MEPACT fylgir 1 pynnu.

Markadosleyfishafi:

Esteve Pharmaceuticals S.A.

Passeig de la Zona Franca 109 Planta 4
08038 Barcelona

Spann

Framleidoandi:

Kymos S.L.

Ronda de Can Fatjo 7b, Parc Tecnologic del Valles
08290 Cerdanyola del Valles

Spann

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Esteve Pharmaceuticals BV/SRL Esteve Pharmaceuticals S.A.

Belgi¢ /Belgique/Belgien Tel: +34 93 446 60 00

adgadegroote(@external.esteve.com

bbarapus Luxembourg/Luxemburg

Esteve Pharmaceuticals S.A. Esteve Pharmaceuticals BV/SRL

Ten: +34 93 446 60 00 Belgié /Belgique/Belgien
adgadegroote@external.esteve.com

Ceska republika Magyarorszag

Akacia Group, s.r.o. Esteve Pharmaceuticals S.A.

Tel: +420 220 610 491 Tel: +34 93 446 60 00

Danmark Malta

Esteve Pharmaceuticals S.A. Esteve Pharmaceuticals S.A.
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TIf: +34 93 446 60 00

Deutschland

Esteve Pharmaceuticals GmbH
Deutschland

Tel.: +49 30 338427-100

Eesti
Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00

Elrada
SPECIALTY THERAPEUTICS IKE
TnA.: +30 2130233913

Espaiia
Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00

France
Esteve Pharmaceuticals S.A.S
Tél: +33 1423107 10

Hrvatska
Makpharm d.o.o.
Tel: +385 1 4678 688

Ireland
Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00

Island
Esteve Pharmaceuticals S.A.
Simi: +34 93 446 60 00

Italia
Esteve Pharmaceuticals SRL
Tel: +39 345 9214959

Kvbmpog
SPECIALTY THERAPEUTICS IKE
TnA.: 430 2130233913

Latvija
Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00

Tel: +34 93 446 60 00

Nederland
Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00

Norge
Esteve Pharmaceuticals S.A.
TIf: +34 93 446 60 00

Osterreich

Esteve Pharmaceuticals GmbH
Deutschland

Tel.: +49 30 338427-100

Polska
IMED Poland Sp. z o. o.
Tel: (+48) 22 663 43 10

Portugal

Esteve Pharmaceuticals — Laboratorio Farmacéutico
Lda.

Tel: +351 91 422 4766

Romaénia
Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00

Slovenija
Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00

Slovenska republika
Medis Pharma Slovakia s.r.o
Tel:+421 2 32 39 3403

Suomi/Finland
Esteve Pharmaceuticals S.A.
Puh/Tel: +34 93 446 60 00

Sverige
Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00

Pessi fylgisedill var sidast uppfaerour
Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu og 4
vef Lyfjastofnunar (http://www.serlyfjaskra.is).

31



Eftirfarandi upplysingar eru einungis @tladar heilbrigdisstarfsmonnum:

Leidbeiningar fyrir undirbiining 8 MEPACT fyrir innrennsli i bldeed

Efni sem fylgir hverjum pakka -
o 1 hettuglas at MEPACT (mifamurtid)
o 1 sia fyrir MEPACT

Efni sem parf ad nota en fylgir ekki med -

o 9 mg/ml natriumklério (0,9%) stungulyf, lausn, 100 ml poki
o 1 einnota 60 eda 100 ml daudhreinsud sprauta med luer lock
o 2 midlungsstorar (18) daudhreinsadar nalar til innspytingar

Melt er med pvi ad blondun 4 lipésdmaupplausninni sé framkvamd i lagstreymisskap og med
dauohreinsudum honskum og med pvi ad nota smitgatartacknina.

Leyfa skal frostpurrkada duftinu ad na um pad bil 20 °C — 25 °C hita fyrir blondun, siun med
medfylgjandi siu og pynningu. betta atti ad taka um pad bil 30 minutur.

1. Fjarleegja skal lokio 4 hettuglasinu og hreinsa tappann med pvi ad nota sprittklit.
Taka skal siuna r pynnupakkningunni og fjarleegja lokid af siubroddinum. Sidan skal stinga
broddinum i gegnum skilrim hettuglassins pangad til hann er 4 réttum stad. Ekki skal
fjarlegja tengilok siunnar ad svo stéddu.

3. 100 ml natriumklérid, 9 mg/ml (0,9%) stungulyf, lausn i innrennslispoka, nal og sprautu
skal taka ut Gr pakkningunum (fylgir ekki med pakkanum).

4. Strjuka skal sprittklat yfir sveedid 4 9 mg/ml (0,9%) natriumklorid-innrennslispokanum, par
sem stinga 4 nalinni 1 gegn.

5. Med pvi ad nota nalina og sprautuna atti ad taka r pokanum 50 ml af natriumklério,
9 mg/ml (0,9%) stungulyfi, lausn.
6. Eftir ad hafa fjarleegt nalina fra sprautunni, @tti sprautan ad vera fest vid siuna med pvi ad

opna tengilok siunnar (mynd 1).

Mynd 1

7. 9 mg/ml (0,9%) natriumkloridlausninni er batt ut 1 hettuglasido med haegum og dkvednum
prystingi ofan 4 sprautustimpilinn. Pad ma ekki fjarleegja siuna og sprautuna fra
hettuglasinu.

8. bad atti ad leyfa hettuglasinu ad standa 6hreyfou i 1 minttu til ad tryggja negjanlega
upplausn a purru efninu.

9. Sidan skal hrista hettuglasio vandlega i 1 miniitu meo siuna og sprautuna festa vio
hettuglasio. Liposom myndast sjalfkrafa medan 4 pessu stendur (mynd 2).
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10.

Mynd 2
Heegt er a0 taka pann skammt sem 6skad er eftir ar hettuglasinu med pvi ad hvolfa pvi og
draga sprautustimpilinn haegt aftur (mynd 3). Hver ml af blandadri upplausn inniheldur
0,08 mg mifamurtid. Pad magn af upplausn sem 4 ad taka sem skammtamagn er reiknad a
eftirfarandi hatt:

Magn sem & ad taka = [12,5 x utreiknadur skammtur (mg)] ml

Eftirfarandi tafla fylgir med til hagraedingar:

Skammtur Magn
1,0 mg 12,5 ml
2,0 mg 25 ml
3,0 mg 37,5ml
4,0 mg 50 ml

Mynd 3
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11.

12.
13.

14.

15.

Sidan skal fjarlagja sprautuna fra siunni og koma nyrri nal fyrir 4 sprautunni sem inniheldur
dreifuna. Sveaedid fyrir inngj6fina tti ad vera hreinsad med grisju veettri ur alkoholi og
upplausninni i sprautunni komid fyrir 1 upphaflega pokanum sem inniheldur pad sem eftir er
af 50 ml af natriumklérid 9 mg/ml (0,9%) lausn (mynd 4).

Mynd 4

Pokanum skal sntia varlega til a0 blanda upplausnina.

Audkenni sjuklingsins, timi og dagsetning skal skrad 4 merkimida 4 pokanum sem
inniheldur blondudu, siudu og pynntu lipésémadreifuna.

Synt hefur verid fram a efnafradilegan og edlisfraedilegan stoougleika vid notkun i 6 tima
vi0 stofuhita (milli um pad bil 20 °C — 25 °C).

Fra orverufraedilegu sjonarmidi er radlagt ad nota lyfid pegar i stad. Ef pad er ekki notad
pegar 1 stad, er geymslutimi og adstedur fyrir notkun 4 abyrgd notanda. Geymslutimi skyldi
ekki vera lengri en 6 klst. vid stofuhita.

Engin sérstok fyrirmeeli um {forgun.
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