VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vI)etta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu. I kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig tilkynna 4 aukaverkanir.

1. HEITI LYFS

Omjjara 100 mg filmuhudadar toflur
Omjjara 150 mg filmuhuodadar toflur
Omyjjara 200 mg filmuhtidadar t6flur

2.  INNIHALDSLYSING

Omjjara 100 mg filmuhudadar t6flur

Hver filmuhtoud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir 100 mg af
momelotinibi.

Hjalparefni med pekkta verkun

50,8 mg af laktosaeinhydrati 1 hverri toflu.

Omjjara 150 mg filmuhudadar t6flur

Hver filmuhtdud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir 150 mg af
momelotinibi.

Hjalparefni med pekkta verkun

76,1 mg af laktosaeinhydrati i hverri t6flu.

Omjjara 200 mg filmuhudadar t6flur

Hver filmuhudud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir 200 mg af
momelotinibi.

Hjalparefni med pekkta verkun

101,5 mg af laktosaeinhydrati i hverri toflu.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Filmuhadud tafla.

Omjjara 100 mg filmuhuadadar toflur

Brunar, kringlottar toflur, u.p.b. 8,7 mm ad pvermali, prykktar med undirstrikudu ,,M* & annarri
hlidinni og ,,100“ & hinni hlidinni.

Omjjara 150 mg filmuhudadar t6flur

Bruanar, prihyrndar téflur, u.p.b. 10,5 x 10,9 mm, prykktar med undirstrikudu ,,M* & annarri hlidinni og
,»150 & hinni hlidinni.



Omjjara 200 mg filmuhudadar toflur

Brunar, hylkislaga toflur, u.p.b. 7,3 x 15,4 mm, prykktar med undirstrikudu ,,M* & annarri hlidinni og
»,200 & hinni hlidinni.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Omyjjara er @tlad til medferdar vid miltissteekkun af voldum sjukdoéms eda einkennum hennar hja
fullordnum sjuklingum med midlungs mikid eda verulegt blodleysi med frumkomna beinmergstrefjun,
beinmergstrefjun i kjolfar blodrikis eda beinmergstrefjun i kjolfar edlislaegrar blodflagnafjdlgunar og
sem hafa ekki fengid medferd med JAK-hemli (Janus-kinasahemli) eda sem hafa fengio medferd med
ruxolitinibi 40ur.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Medferd skal hafin og framkvaemd undir eftirliti lekna med reynslu af notkun krabbameinslyfja.
Skammtar

Omyjjara & ekki ad nota samhlida 60rum JAK-hemlum.

Radlagdur skammtur er 200 mg einu sinni a dag.

Framkvama skal fulla blodkornatalningu og gera prof a lifrarstarfsemi adur en medferd er hafin,
reglulega medan 4 medferd stendur og eftir pvi sem 4 vid kliniskt (sja kafla 4.4).

Breytingar a skommtum
Ihuga skal breytingar 4 skommtum ef eiturverkanir 4 blod eda adrar eiturverkanir en a blod koma fram
(tafla 1).



Tafla 1: Breytingar 4 skommtum vegna aukaverkana

Eiturverkanir a bloo

Bléoflagnafaed
. , T Breyting 4 skommtum?
Upphafsgildi Blooflagnafjoldi
bléoflagnafjolda
>100 x 10%/1 20 x 10%/1 til Minnkid dagskammtinn um 50 mg fra sidasta skammti
<50 x 10%/1
<20 % 10°/] g}gr:él}a};la medferd par til blodflagnafjoldi hefur nad
Hefjid medferd 4 ny med Omjjara med dagskammti sem er
50 mg minni en sidasti skammtur®
50 x 1091 til 20 x 10%/1 g};riéllaijla medferd par til blodflagnafjoldi hefur nad
<100 x 10°/1 Hefjid medferd 4 ny med Omjjara med dagskammti sem er
50 mg minni en sidasti skammtur®
250 x 10%/1 90 % 10%1 Gerid hle.a meéferé par til blodflagnafjoldi hefur nad
upphafsgildi
Hefjid medferd 4 ny med Omjjara med dagskammti sem er
50 mg minni en sidasti skammtur®
Daufkyrningafzao Breyting 4 skommtum?

Gerid hlé & medferd par til ANC >0,75 x 10%/1
Hetjid medferd 4 ny med Omjjara med dagskammti sem er
50 mg minni en sidasti skammtur®

ANC <0,5 x 10%/1

Adrar eiturverkanir en a bléo

Eiturverkun 4 lifur
(nema adrar augljosar orsakir)

Breyting 4 skommtum?

Geri0 hlé & medferd par til ASAT og ALAT<2 x ULN eda
ALAT og/eda ASAT %5 < ULN | upphafsgildi og heildar gallraudi <1,5 x ULN eda
(eda >5 x upphafsgildi, ef upphafsgildi upphafsgildi
er 6edlilegt) og/eda heildar Hefjid medferd 4 ny med Omjjara med dagskammti sem er
gallraudi >2 x ULN 50 mg minni en sidasti skammtur®
(eda >2 x upphafsgildi, ef upphafsgildi | Ef gildi ALAT eda ASAT heakka aftur i >5 x ULN, 4 ad
er 6edlilegt) haetta medferd med Omjjara fyrir fullt og allt
Adrar eiturverkanir en a bl6o Breyting 4 skommtum?
Stig 3 eda haerra® Geri0 hlé 4 medferd par til eiturverkanir hafa gengio til
Bleding af stigi 2 eda haerra® baka 4 stig 1 eda leegra (eda ad upphafsgildi)
Hefjid medferd 4 ny med Omjjara med dagskammti sem er
50 mg minni en sidasti skammtur®

ANC = heildarfjoldi daufkyrninga; ALAT = alanin amindtransferasi; ASAT = aspartat aminotransferasi;

ULN = efri mork edlilegra gilda (upper limit of normal).
* Hefjid medferd a ny eda aukid ad upphafsskammti eftir pvi sem vid a kliniskt.

® Hefja ma medferd 4 ny med 100 mg skammti ef 4dur var gefinn 100 mg skammtur.
¢ Stigun bygg0 4 National Cancer Institute Common Terminology Criteria fyrir aukaverkanir
(CTCAE).

Heetta skal medferd med Omjjara hja sjiklingum sem ekki pola 100 mg einu sinni 4 dag.
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Lengd medferdar
Halda mé medferd afram medan hlutfall &vinnings og dhattu helst jakveett fyrir sjuklinga, samkvaemt
mati leeknis.

Skammtur gleymist
Ef skammtur af Omjjara gleymist skal taka naesta asetlada skammt naesta dag. Ekki 4 ad tvofalda skammt

til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Sérstakir sjuklingahopar

Aldradir
Ekki er porf & neinni adlogun skammta fyrir sjuklinga sem eru 65 ara og eldri (sja kafla 5.2).

Skert nyrnastarfsemi
Ekki er porf & neinni adlogun skammta fyrir sjuklinga med skerta nyrnastarfsemi (>15 ml/min.).

Omjjara hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum med nyrnasjukdom & lokastigi.

Skert lifrarstarfsemi

Ekki er porf 4 neinni adlogun skammta fyrir sjuklinga med vaegt eda i medallagi skerta lifrarstarfsemi
(sja kafla 4.4). Radlagdur upphafsskammtur af Omjjara er 150 mg einu sinni 4 dag hja sjuklingum med
verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh flokkur C) (sja kafla 5.2).

Born

Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun Omjjara hja bérnum og unglingum yngri en 18 ara.
Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

Omjjara er eingdéngu etlad til inntoku og ma taka med eda an faedu (sja kafla 5.2).
4.3 Frabendingar

Ofneemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Medganga og brjostagjof (sja kafla 4.6).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Sykingar

Sykingar, p.m.t. alvarlegar og banvenar bakteriu- og veirusykingar (p.m.t. COVID-19), hafa komid
fyrir hja sjuklingum sem fa medferd med Omyjjara (sja kafla 4.8). Ekki skal hefja notkun Omjjara hja
sjuklingum med virkar sykingar. Lacknar skulu hafa naio eftirlit me0 sjuklingum sem fa Omjjara hvad
vardar teikn og einkenni sykingar (p.m.t. en ekki takmarkad vid hita, hosta, nidurgang, uppkdst,
ogledi og verk vid pvaglat) og hefja videigandi meofero tafarlaust.

Endurvirkjun lifrarbélgu B

Greint hefur verid fra auknu magni lifrarbélgu B veiru i bl6di (HBV-DNA titra), med eda an tengdra
hakkana 4 alanin amindtransferasa (ALAT) og aspartat aminodtransferasa (ASAT) hja sjuklingum med
langvarandi lifrarbolgu B veirusykingu sem eru 4 medferd med JAK-hemlum, p.m.t. Omjjara. Ahrif
Omyjjara & veirueftirmyndun hja sjiklingum med langvinna lifrarbélgu B veirusykingu eru 6pekkt. Hja
sjuklingum med langvinna lifrarbolgu B veirusykingu sem eru 4 medferd med Omjjara skal
medhondla og hafa eftirlit med sykingunni samkvaemt kliniskum leidbeiningum fyrir langvinna
lifrarbolgu B veirusykingu.



Bl6oflagnafaed og daufkyrningafed

Veruleg (stig >3) blodflagnafed og daufkyrningafed kom fram a ny hja sjiklingum sem fengu
medferd med Omjjara (sja kafla 4.8). Framkvama skal fulla blodkornatalningu, p.m.t.
blodflagnatalningu, adur en medferd er hafin med Omjjara, reglulega medan 4 medferd stendur og
eftir pvi sem & vi0 kliniskt. Hugsanlega parf ad gera hlé 4 skommtun eda minnka skammta (sja
kafla 4.2).

Eftirlit med lifrarstarfsemi

Framkvama a prof a lifrarstarfsemi a0ur en medferd med Omyjjara er hafin, reglulega medan a
medferd stendur og eftir pvi sem 4 vid kliniskt. Ef gildi ALAT, ASAT e0a gallrauda hakka sem
grunur leikur a ad tengist medferd, parf mégulega ad gera hlé & medferd eda minnka skammtinn (sja
kafla 4.2).

Alvarleg hjarta- og &daatvik (MACE)

{ storri slembadri rannsokn med virkum samanburdi vid tofacitinib (annan JAK-hemil) hja sjuklingum
med iktsyki sem voru 50 ara og eldri, med a.m.k. einn annan ahettupatt hvad vardar hjarta- og
&0asjukdoma, vard vart vid aukna tioni alvarlegra hjarta- og eedaatvika sem voru skilgreind sem
daudsfall af voldum hjarta- og @dasjikdoma, hjartadrep sem ekki leiddi til dauda og slag sem ekki
leiddi til dauda, vio notkun tofacitinibs samanborid vid TNF-hemla (hemla &xlisdrepspatta).

Tilkynnt hefur verid um alvarleg hjarta- og @®daatvik hja sjuklingum sem fa Omjjara en hins vegar
hefur ekki verid synt fram 4 orsakasamhengi. Adur en medferd er hafin med Omjjara eda henni haldid
afram skal ihuga avinning og dhaettu hja hverjum sjiklingi fyrir sig, einkum hja sjiklingum sem eru
65 éara og eldri, sjuklingum sem hafa reykt lengi og reykja enn eda reyktu adur og sjuklingum med
sOgu um @dakolkun eda adra ahattupeetti hjarta- og adasjukdoma.

Segamyndun

{ storri slembadri rannsokn med virkum samanburdi vid tofacitinib (annan JAK-hemil) hja sjuklingum
med iktsyki sem voru 50 ara og eldri, med a.m.k. einn annan ahettupatt hvad vardar hjarta- og
&0asjukddma, vard vart vid skammtahada aukningu a tidni blaeedasegareks, p.m.t. segamyndun i
djupum blaedum og lungnarek vid notkun tofacitinibs samanborid vid TNF-hemla.

Tilkynnt hefur verid um segamyndun i djiipum blazdum og lungnarek hja sjiklingum sem fa
Omyjjara. Hins vegar hefur ekki verid synt fram a orsakasamhengi. Hja sjuklingum med
beinmergstrefjun sem fengu medferd med Omyjjara i kliniskum rannséknum var tioni segareks
svipud hja sjuklingum sem fengu Omjjara og sjuklingum i samanburdarhépi. Adur en medferd er
hafin med Omjjara eda henni haldid afram skal ithuga avinning og ahettu hja hverjum sjiklingi fyrir
sig, einkum hja sjuklingum med adhattupzetti hvad vardar hjarta- og dasjukdoma (sja einnig

kafla 4.4 Alvarleg hjarta- og ®daatvik (MACE)).

Sjuklinga med einkenni segamyndunar 4 ad meta tafarlaust og veita videigandi medfero.

AOrir frumkomnir illkynja sjakdémar

{ storri slembadri rannsokn med virkum samanburdi vid tofacitinib (annan JAK-hemil) hja sjuklingum
med iktsyki sem voru 50 ara og eldri, med a.m.k. einn annan ahettupatt hvad vardar hjarta- og
®0asjukdoma, vard vart vid aukna tioni illkynja sjukdoma, p.m.t. lungnakrabbamein,
eitilfrumukrabbamein og énnur hudkrabbamein en sortuzxli vid notkun tofacitinibs samanborid vid
TNF-hemla.

Tilkynnt hefur verid um eitilfrumukrabbamein og adra illkynja sjikdoma hja sjuklingum sem fa
JAK-hemla, p.m.t. Omjjara. Hinsvegar hefur ekki verid synt fram 4 orsakasamhengi.
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Milliverkanir

Vegna pess moguleika ad Omyjjara geti aukid plasmapéttni akvedinna lyfja (t.d. neem hvarfefni
BCRP (breast cancer resistance protein), eins og rosuvastatin og sulfasalazin) & ad fylgjast med
aukaverkunum hja sjiklingum sem fa samhlidagjof (sja kafla 4.5).

Samhlidagjof 6flugra cytokrom P450 (CYP) 3A4 virkja getur leitt til minni Gtsetningar & Omjjara
og par af leidandi hattu 4 minni verkun. Pess vegna er aukid eftirlit med kliniskum teiknum og
einkennum beinmergstrefjunar radlagt med samhlida notkun Omjjara og 6flugra CYP3A4 virkja
(par me0 talio en ekki takmarkad vid carbamazepin, phenobarbital, phenytoin og johannesarjurt
[Hypericum perforatum)) (sja kafla 4.5).

Konur sem geta ordid pungadar

[ 1j6si pess ad dvist er hvort Omjjara geti dregid tir virkni horménagetnadarvarna, eiga konur sem nota
hormoénagetnadarvarnir til inntoku ad nota ad auki seedishindrandi getnadarvorn medan a medferd
stendur og i a.m.k. 1 viku eftir sidasta skammt af Omjjara (sja kafla 4.5 og 4.6).

Hjalparefni med pekkta verkun

Omjjara inniheldur laktosaeinhydrat. Sjuklingar med arfgengt galaktosadpol, algjoran laktasaskort eda
glukosa-galaktosa vanfrasog, sem er mjog sjaldgeft, skulu ekki nota lyfid.

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri toflu, p.e.a.s. er sem nast natriumlaust.
4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Abhrif annarra lyfja & momelotinib

Momelotinib gengst undir umbrot fyrir tilstilli margra CYP ensima (p.m.t. CYP3A4, CYP2CS,
CYP2C9, CYP2C19 og CYP1A2) og aldehydoxidasa, par sem CYP3A4 4 sterstan patt i pvi.

Oflugir CYP3A4-virkjar

Margir skammtar af rifampicini (600 mg 4 dag 1 7 daga) leekkudu Crax gildi fyrir momelotinib um
29,4% og AUCinr um 46,1% samanborid vid momelotinib (200 mg stakan skammt) asamt stokum
skammti af rifampicini (600 mg), sem deemi um virkjunarahrif rifampicins. Samhlidagjof 6flugra
CYP3A4-virkja getur valdid minni utsetningu fyrir momelotinibi og 1 kjolfarid heaettu & minni verkun.
bess vegna er aukid eftirlit med kliniskum teiknum og einkennum beinmergstrefjunar radlagt med
samhlida notkun momelotinibs og 6flugra CYP3A4-virkja (p.m.t. en ekki takmarkad viod
carbamazepin, phenobarbital, phenytoin og johannesarjurt [ Hypericum perforatum]).

Margir skammtar af rifampicini (600 mg 4 solarhring 1 7 daga) breyttu ekki Cpax gildi fyrir
momelotinib og leekkudu AUC;,¢ gildi fyrir momelotinib um 15,3% samanborid vid momelotinib eitt
og sér (200 mg stakur skammtur), sem fangar samlegdarahrif virkjunar CYP3A4 og homlunar &
(OATP) 1B1 og OATP1B3 flutningspeptioum fyrir lifreenar anjonir. Momelotinib ma gefa samhlida
rifampicini an pess ad breyta skommtum.

Ferjur

Momelotinib er hvarfefni OATP1B1 og OATP1B3 ferja. Samhlidagjof med stokum skammti af
rifampicini, hamlandi dhrif OATP1B1/1B3 fongud, jok midlungi mikid utsetningu fyrir momelotinibi
(Crnax um 40,4% og AUCiyrum 57,1%). bess vegna er melt meo pvi ad geeta varadar og hafa eftirlit
med aukaverkunum vid samhlida notkun OATP1B1/1B3 hemla, p.m.t. ciclosporins.



Ahrif momelotinibs & énnur lyf

Ferjur

Momelotinib er hemill BCRP in vitro. Samhlidagjof med stokum skammti af rosuvastatini sem nam
10 mg (hvarfefni BCRP) og mérgum skdmmtum af momelotinibi (200 mg einu sinni 4 dag) jok Crax
gildi fyrir rosuvastatin 3,2-falt og AUC gildi 2,7-falt, sem kann ad auka heattu 4 aukaverkunum i
tengslum vid rosuvastatin. Tmax 0g ti/2 fyrir rosuvastatin voru obreytt. Momelotinib getur aukio
utsetningu annarra neemra BCRP hvarfefna, p.m.t. sulfasalazins.

Momelotinib kann ad hamla P-gp i pérmum og auka utsetningu fyrir hvarfefnum P-gp. Pess vegna
skal geeta vartdar pegar momelotinib er gefid asamt hvarfefnum P-gp sem hafa prongt lekningalegt
hlutfall.

Momelotinib kann ad hamla ferjum fyrir lifreenar katjonir 1 (OCT1). Virkt umbrotsefni momelotinibs,
M21, kann ad hamla MATE1-ferjum (multidrug and toxic compound extrusion transporter 1).
Momelotinib og M21 hafa ekki verid metin med tilliti til hemlunar MATE2-K. bess vegna er radlagt
a0 gaeta vartdar pegar momelotinib er gefid med nemum hvarfefnoum OCT1, MATE1 og MATE2-K
(t.d. metformini).

Hvarfefni CYP450

Momelotinib getur virkjad CYP1A2 og CYP2B6 og getur hamlad CYP2B6. bess vegna skal gaeta
varudar pegar lyf med prongt lekningalegt hlutfall eda lyf sem eru neem hvarfefni CYP1A2 (t.d.
theophyllin, tizanidin) eda CYP2B6 (e.g., cyclophosphamid) eru gefin samhlida momelotinibi.
Hormonagetnadarvarnir

Margir skammtar af momelotinibi h6fdu engin ahrif 4 utsetningu midazolams, sem er neemt CYP3A
hvarfefni. Samt sem adur er ekki haegt ad atiloka ad fullu heettu 4 virkjun annarra pregnane X vidtaka
(PXR) styrora ensima ad undanskildum CYP3A4 og verkun getnadarvarnarlyfja til inntoku sem gefin
eru samhlida getur minnkad (sja kafla 4.4 og 5.2).

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur sem geta ordid pungadar/Getnadarvarnir

Réoleggja a konum sem geta ordid pungadar ad fordast ad verda pungadar medan & medferd med
Omyjjara stendur. Sem stendur er ekki vitad hvort Omjjara geti dregid ar virkni alteekra
hormdnagetnadarvarna og pvi eiga konur sem nota altaekar hormoénagetnadarvarnir ad nota ad auki
sedishindrandi getnadarvorn medan 4 medferd stendur og i a.m.k. 1 viku eftir sidasta skammtinn af
Omyjjara (sja kafla 4.4 og 4.5).

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun momelotinibs hja pungudum konum. Dyrarannsoknir hafa
synt eiturverkanir hja fosturvisum/fostrum vid utsetningu sem er minni en utsetning hja ménnum
vid radlagdan skammt (sja kafla 5.3). Byggt a verkunarheetti Omjjara getur pad valdid fosturskada.
Sem JAK-hemill, hefur Omjjara synt ad pad hefur valdid fosturvisis-/fosturdauda og vansképunum
4 medgongu hja rottum og kaninum vid kliniskt marktaeka Gtsetningu. Ekki ma nota Omjjara a
medgongu (sja kafla 4.3). Ef Omjjara er notad 4 medgdngu eda ef sjuklingur verdur pungadur medan
a toku lyfsins stendur skal haetta medferd og upplysa sjikling um hugsanlega ahaettu fyrir fostrio.

Brjostagjof

Ekki er vitad hvort momelotinib/umbrotsefni skiljast ut 1 brjostamjolk. Momelotinib kom fram hja
rottuungum eftir ad peir voru & spena hja medhondludum modurdyrum og vart vard vid aukaverkanir
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hja afkveemum (sja kafla 5.3). Ekki er haegt a0 utiloka heettu fyrir ungboérn sem eru a brjosti. Konur
med barn & brjosti mega ekki nota Omyjjara (sja kafla 4.3).

Frj6semi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif momelotinibs & frjésemi hja korlum og konum. |
dyrarannsoknum skerti momelotinib frjosemi hja karlkyns og kvenkyns rottum (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Omyjjara getur haft litil ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla en vart getur ordid vid sundl eda
pokusyn. Sjuklingar sem verda varir vid sundl eda pokusyn eftir toku Omyjjara skulu gaeta varadar vid
akstur og notkun véla (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 6ryggisupplysinga

Upplysingar um oryggi i tengslum vid Omjjara, metid i premur slembudum fjélsetra rannsoknum med
virkum samanburdi hja fullordnum einstaklingum med beinmergstrefjun (MOMENTUM, SIMPLIFY-
1, og SIMPLIFY-2) er ad finna hér ad nedan (tafla 2). Hja sjuklingum sem fengu medferd med 200 mg
af Omjjara &4 hverjum degi medan & slembudu medferdartimabili std0 i klinisku rannsoknunum

(n = 448) voru algengustu aukaverkanirnar nidurgangur (23%), blodflagnafed (21%), o6gledi (17%),
hofudverkur (13%), sundl (13%), preyta (12%), préttleysi (11%), kvidverkir (11%) og hosti (10%).

Algengasta svasna aukaverkunin (>stig 3) var blodflagnafaed (11%). Algengasta aukaverkunin sem
leiddi til a0 medferd med Omjjara var hett var blodflagnafaed (2%). Algengasta aukaverkunin sem
leiddi til ad minnka purfti skammt og/eda gera purfti hlé 4 medferd var blodflagnafaed (7%).

Tafla yfir aukaverkanir

Eftirfarandi aukaverkanir hafa komid fram hja 448 sjuklingum sem voru tutsettir fyrir Omjjara ad
medaltali i 24 vikur medan a kliniskum rannséknum std0 (sja kafla 5.1). Aukaverkanir eru skradar
eftir MedDRA flokkun eftir liffeerum og tioni. Innan tioniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar
taldar upp fyrst. TiOni er skilgreind sem hér segir:

M;jog algengar: >1/10

Algengar: >1/100 til <1/10

Sjaldgeefar: >1/1.000 til <1/100

M;jog sjaldgeefar: >1/10.000 til <1/1.000



Tafla 2: Samantekt 4 aukaverkunum sem greint hefur verio fra i 3. stigs ranns6knum hja

fulloronum med beinmergstrefjun

adgerdar

Flokkun eftir liffeerum Aukaverkun Tioniflokkur
Sykingar af véldum sykla og bvagfarasyking, syking i efri hluta Algengar
snikjudyra ondunarfaera, lungnabdlga,
nefkoksbolga, COVID-19, bloorubolga,
berkjubolga, ablastur, skutabolga, ristill,
hudbedsbolga, syking i ondunarfaerum,
syklasott, syking i nedri hluta
ondunarfara, pruska, hudsyking, maga-
og garnabodlga
Lungnabdlga af voldum COVID-19 Sjaldgeefar
BIl060 og eitlar Blooflagnafaed? Mjbg algengar
Daufkyrningafzed® Algengar
Efnaskipti og nering B1-vitaminskortur Algengar
Taugakerfi Sundl Mjog algengar
Hofudverkur
Yfirlid Algengar
Utlaegur taugakvilli®
Naladofi
Augu bokusyn Algengar
Eyru og vblundarhiis Svimi Algengar
Adar Lagprystingur Algengar
Margull
Ro0i
Ondunarferi, brjésthol og midmeeti | Hosti Mjbg algengar
Meltingarfzeri Nidurgangur Mjog algengar
Kvidverkir
Ogledi
Uppkost Algengar
Haegdatregda
Stoodkerfi og bandvefur Lidverkir Algengar
Verkur i utlim
Almennar aukaverkanir og brottleysi Mjog algengar
aukaverkanir 4 ikomustad Preyta
Hiti Algengar
Rannsoknanidurstodur Heekkadur alanin aminodtransferasi Algengar
(ALAT)
Hakkadur aspartat aminotransferasi
(ASAT)
Averkar, eitranir og fylgikvillar Mar Algengar

@ Blooflagnafaed felur i sér fackkun bloodflagna.

® Daufkyrningafaed felur i sér fakkun daufkyrninga.

¢ Utlaegur taugakvilli felur i sér Gtlaegan skyntaugakvilla, Gtleegan hreyfitaugakvilla, Gttaugakvilla,
utlegan skynhreyfitaugakvilla, taugaverk og fj6ltaugakvilla.

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Sykingar

{ slembudu klinisku rannséknunum premur voru algengustu sykingarnar pvagfarasyking (6%), syking

i efri hluta 6ndunarfaera (4,9%), lungnabdlga (3,6%), nefkoksbolga (2,9%), COVID-19 (2,7%),
blodrubdlga (2,7%), berkjubdlga (2,5%) og ablastur (2,5%). Flestar sykingar voru vagar eda i
medallagi sveesnar; algengustu svaesnu (> stig 3) sykingarnar sem tilkynnt var um voru lungnabdlga,
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syklasott, pvagfaerasyking, hidbedsbodlga, lungnabolga af voldum COVID-19, COVID-19, ristill,
blodrubodlga og hiidsyking. Hlutfall sjuklinga sem hatti medferd vegna sykingar var 2% (9/448).
Tilkynnt var um banvanar sykingar hja 2,2% (10/448) sjuklinga (oftast tilkynnt um COVID-19 og
lungnabolgu af voldum COVID-19).

Blodflagnafceo

{ slembudu klinisku rannsoknunum premur fékk 21% (94/448) sjiiklinga sem voru medhondladir med
Omjjara blodflagnafed; 12% (54/448) sjuklinga sem voru medhondladir med Omyjjara fengu svaesna
blodflagnafed (>stig 3). Hlutfall sjiklinga sem haetti medferd vegna blédflagnafedar var 2,5%
(11/448).

Utleegur taugakvilli

{ slembudu klinisku rannsoknunum premur fengu 8,7% (39/448) sjuklinga sem voru medhondladir
med Omjjara Gtlegan taugakvilla. Flest tilfellin voru veeg eda i medallagi svaesin en eitt 39 tilfella
var sveesio (>stig 3). Hlutfall sjuklinga sem hatti medferd vegna utleegs taugakvilla var 0,7%
(3/448).

Heekkud gildi ALAT/ASAT

f slembudu klinisku rannsoknunum premur komu fram nyjar eda versnandi hakkanir 4 gildum
ALAT og ASAT (0ll stig) par sem hakkunin fyrir ALAT var 20% (88/448) og fyrir ASAT 20%
(90/448) hja sjuklingum sem fengu medferd med Omjjara; haeekkun aminotransferasa af stigi 3 kom
fram hja 1,1% (5/448) sjuklinga og af stigi 4 hja 0,2% (1/448) sjuklinga. I kliniskum rannséknum
hefur verid greint fra afturkreefum lifrarskada af voldum lyfja hjé sjiklingum med beinmergstrefjun
sem fengu medferd med Omjjara.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengio markadsleyfi er mikilvaegt a0 tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Ef grunur er um ofskdmmtun skal hafa eftirlit med sjiklingi hvad vardar teikn og einkenni um
aukaverkanir eda ahrif og hefja skal hefobundna umoénnun tafarlaust. Frekari medferd skal veitt eftir
pvi sem a vio kliniskt. Blodskilun er ekki talin auka brotthvarf momelotinibs.

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lythrif

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

Momelotinib og helsta umbrotsefni pess 1 blooras hja ménnum, (M21), eru hemlar 4 Janus-kinasa 1
og 2 (JAK1/JAK?2) af villigerd og stokkbreyttan JAK2V!"F sem eiga patt i ad midla bodum fra fjolda
frumuboOdefna og vaxtarpatta sem eru mikilvaegir vid blodmyndun og starfsemi dnamiskerfisins.
JAKI og JAK2 safna saman og virkja STAT-protein (bodtengill og virkir umritunar) sem stjorna
umritun gena og hafa pannig ahrif 4 bélgumyndun, blodmyndun og én@misstyringu.
Beinmergstrefjun er mergvaxtarkrabbamein sem tengist stodugri virkjun og oreglulegum JAK
bodum sem studla ad mikilli bolgumyndun og ofvirkjun virkjunarhormons A af vidtakagerd 1
(ACVR1) sem einnig nefnist virkjunarhormoén vidtakalikur kinasi 2 (ALK2). Auk pess eru
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momelotinib og M21 beinir hemlar fyrir ACVRI, sem dregur frekar r tjaningu hepcidins i lifur sem
studlar ad auknu adgengi jarns og myndun raudra blodkorna. Momelotinib og M21 hamla
hugsanlega adra kinasa, eins og adra JAK skylda kinasa, kB kinasa (IKK) hemil, interleukin-1
vidtakatengdan kinasa 1 (IRAK1) og fleiri.

Lyfhrif

Momelotinib hamlar fosférun STAT3 af voldum bodefna i heilblodi sjuklinga med beinmergstrefjun
og hamlar hepcidini. Himarkshomlun fosférunar STAT3 atti sér stad 2 klst. eftir skommtun
momelotinib og hdmlun var vidhaldid a.m.k. 6 klst. Brad og vidvarandi laekkun hepcidins i blodras
kom fram 4 medan 24 vikna rannsokninni st6d, sem tengdist haekkudum gildum jarns og bl6drauda,
eftir gjof momelotinibs hja sjuklingum med beinmergstrefjun.

Verkun og 6ryggi

Verkun momelotinibs vid medferd sjiklinga med beinmergstrefjun var metin i tveimur slembudum
3. stigs rannsoknum, MOMENTUM og SIMPLIFY-1.

Beinmergstrefjun hjd sjuklingum sem hafa fengid medferd med ruxolitinibi

MOMENTUM var tviblind 3. stigs rannsokn med virkum samanburdi, slembud i hlutfallinu 2:1, hja
195 sjuklingum med beinmergstrefjun sem voru med einkenni, blodleysi og hofou adur fengio JAK-
hemil. Allir sjuklingar h6fdu fengio ruxolitinib og 3,6% sjuklinga h6fou einnig fengid fedratinib;
fyrri medferd med JAK hemli var i > 90 daga eda > 28 daga ef medferd var rofin vegna porf & gjof
raudra blodkorna eda vegna blodflagnafaedar, blodleysis eda marguls af stigi 3 eda 4. Sjuklingar
fengu medferd med 200 mg af Omjjara einu sinni a4 dag eda 300 mg af danazoli tvisvar a dag i

24 vikur og sidan opna medferd med Omjjara. Adalendapunktarnir tveir fyrir verkun voru hlutfall
sjuklinga med leekkun heildareinkennaskors sem nam 50% eda meira fra upphafsgildi ad viku 24
(metid samkveemt dagbok yfir einkenni beinmergstrefjunar (Myelofibrosis Symptom Assessment
Form [MFSAF] utgafu 4.0) og hlutfall sjuklinga sem voru 6hadir blodgjof i viku 24 (skilgreint sem
engar blodgjafir og 61l blodraudagildi >8 g/dl a sidustu 12 vikunum fyrir viku 24).
Lykilaukaendapunktur var hlutfall einstaklinga med minnkun & milta um >35% fra upphafsgildi i
viku 24,

Til pess ad standast vidmid rannsOknarinnar purftu sjuklingar ad vera med einkenni og
heildareinkennaskor, metid samkvamt dagbok yfir einkenni beinmergstrefjunar (MFSAF) sem nam
>10 stigum vid skimun (medaltal MFSAF heildareinkennaskors 27 i upphafi) og blodleysi med
blodraudagildi <10 g/dl. MFSAF dagbdkin tok mid af megineinkennum beinmergstrefjunar:
naetursviti, 6pagindi 1 kvid, verkur undir rifbeinum vinstra megin, preyta, snemmkomin
seddutilfinning, kl4di og beinverkir. Ovirkni var utilokud fra mati 4 heildareinkennaskori. Hvert
einkenni var metid fyrir sig samkvaemt MFSAF utgafu 4.0 4 skalanum 0 (ekki til stadar) til 10 (eins
slemt og mogulegt er). Til pess ad geta tekid patt purftu sjuklingar einnig ad vera med staekkad milta
i upphafi og upphafsgildi bl6dflagnafjolda a.m.k. 25 x 10%/1.

Sjuklingar h6fou adur fengid medferd med JAK-hemli i 99 vikur ad miogildi. Midgildi aldurs var
71 ar (4 bilinu 38 til 86 ara); 79% voru 65 ara eda eldri, 31% var 75 ara eda eldri og 63% voru
karlkyns. Sextiu og fjogur prosent (64%) sjiiklinga voru med frumkomna beinmergstrefjun, 19%
voru med beinmergstrefjun 1 kjolfar blodrikis og 17% voru med beinmergstrefjun i kjolfar
eOlisleegrar blodflagnafjdlgunar. Fimm prosent (5%) sjuklinga voru med sjukdom i
midlungsahattuflokki-1, 57% 1 midlungsahaettuflokki-2 og 35% i miklum ahaettuflokki, akvardad
samkvaemt DIPSS (Dynamic International Prognostic Scoring System). Sextan prosent (16%)
sjuklinga voru med verulega blodflagnafaed (skilgreint sem blodflagnagildi innan vid 50 x 10°/1).
Fjortiu og atta prosent (48%) sjuklinga voru med verulegt blodleysi (skilgreint sem upphafsgildi
blodrauda <8 g/dl). A sidustu 8 vikunum adur en patttaka hofst fengu 79% gjof raudra blédkorna. i
upphafi voru 13% sjuklinga sem fengu Omjjara og 15% sjiklinga sem fengu danazol 6hadir
blodgjofum (engar blodgjafir og 611 blodraudagildi >8 g/dl 4 sidustu 12 vikunum fyrir skommtun). 1
upphafi var midgildi blodrauda 8,0 g/dl (4 bilinu 3,8 g/dl til 10,7 g/dl) og midgildi bléoflagnafjolda
var 96 x 10%/1 (& bilinu 24 x 10%/1 til 733 x 10%/1). Midgildi preifanlegrar lengdar milta i upphafi var
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11,0 cm undir rifbeinum vinstra megin. Midgildi rimmals milta (melt med segulomun eda
tolvusneidmyndun) var 2.105 cm?® (4 bilinu 609 til 9.717 cm?).

{ viku 24 n4di mun harra hlutfall sjiklinga sem fengu medferd med Omjjara laekkun
heildareinkennaskors sem nam 50% eda meira fra upphafsgildi (betri verkun, einn af
aukaendapunktunum) og minnkun a4 rimmali milta sem nam 35% eda meira fra upphafsgildi (betri
verkun, einn af aukaendapunktunum) (tafla 3).

Tafla 3: Hlutfall sjiklinga sem voru med minni einkenni og med minnkad rimmal milta i
viku 24 (MOMENTUM)

Omjjara Danazol
n =130 n =65
Sjuklingar med 50% eda meiri 32 (25%) 6 (9%)
leekkun heildareinkennaskors, n (%)
Meodferdarmunur® (95% CI) 16% (6; 26)
p-gildi (betri verkun) 0,0095
Sjuklingar med minnkun 4 rammali 29 (22%) 2 (3%)
milta sem nam 35% eda meira, n (%)
Medferdarmunur® (95% CI) 18% (10; 27)
p-gildi (betri verkun) 0,0011

CI = 6ryggisbil.
* Betri verkun samkvemt lagskiptu Cochran-Mantel-Haenszel profi.

Tolulega haerra hlutfall sjuklinga sem fengu medferd med Omjjara (30%; 39/130) nadu pvi ad vera
6hadir bl6ogjof (skilgreint sem engar blodgjafir og 611 blodraudagildi >8 g/dl & sidustu 12 vikunum
fyrir viku 24) samanborid vid 20% (13/65) fyrir danazol i viku 24.

Sjuklingar med beinmergstrefjun sem hafa ekki fengid JAK-hemla ddur

SIMPLIFY-1 var tviblind slembud rannsékn med virkum samanburdi hja 432 sjiklingum med
beinmergstrefjun sem hofou ekki fengio JAK-hemil adur. Gerd var greining eftir 4 hja undirhopi
181 sjuklings med midlungs mikid eda verulegt blodleysi (blodraudagildi < 10 g/dl). Gerd er grein
fyrir grunneinkennum og nidurstédum verkunar fyrir pennan undirhop.

Hja heildarpydinu var adalendapunktur verkunar hlutfall sjuklinga med svorun vardandi sterd a
milta (minnkun um 35% eda meira) i viku 24. Aukaendapunktar folu i sér breytta dagbok yfir
einkenni mergvaxtarkrabbameins (Myeloproliferative Neoplasm Symptom Assessment Form (MPN-
SAF)) svorunarhlutfalls heildareinkennaskors 1 viku 24 (skilgreint sem hlutfall sjiklinga med 50%
minnkun heildareinnaskors eda meira fra upphafi ad viku 24) og sjuklingar sem voru 6hadir
bloogjofum i viku 24 (skilgreint sem engar blodgjafir og 611 blodraudagildi >8 g/dl a sidustu

12 vikunum fyrir viku 24).

Til pess a0 standast vidmid rannsoknarinnar var svorun sjuklinga hvad vardar heildareinkennaskor
akvordud samkvaemt breyttri MPN-SAF dagbok, ttgafu 2.0, (medaltal MPN-SAF
heildareinkennaskors 19 i upphafi). Ovirkni var ttilokud fr4 mati 4 heildareinkennaskori. Til pess ad
geta tekid patt purftu sjuklingar einnig ad vera med staekkad milta i upphafi og upphafsgildi
blodflagnafjolda a.m.k. 50 x 10%/1.

Hja undirhopi sjuklinga med blodleysi var midgildi aldurs 68 ar (4 bilinu 25 til 86 ara) og voru 67%
sjuklinga eldri en 65 ara, 19% voru 75 ara eda eldri og 59% voru karlkyns. Sextiu og prja prosent
(63%) sjuklinga voru med frumkomna beinmergstrefjun, 13% voru med beinmergstrefjun i kjolfar
bloorikis og 24% var med beinmergstrefjun i kjolfar edlisleegrar blodflagnafjolgunar. Fjogur prosent
(4%) sjuklinga var me0 sjikdom i midlungsahettuflokki-1, 25% i midlungsahettuflokki-2 og 71% i
miklum &hzttuflokki, kvardad samkvzemt IPSS (International Prognostic Scoring System). I pessari
rannsokn var 42% sjuklinga med midlungs mikid eda verulegt blodleysi (skilgreint sem upphafsgildi
blodrauda < 10 g/dl). A sidustu 8 vikunum adur en patttaka hofst fengu 55% sjuklinga gjof raudra
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blodkorna. T upphafi voru 29% sjuklinga sem fengu Omjjara og 44% sjiiklinga sem fengu ruxolitinib
6haoir bloogjofum (engar blodgjafir og 611 blodraudagildi >8 g/dl & sidustu 12 vikunum fyrir
skommtun). Midgildi blodrauda 1 upphafi var 8,8 g/dl (a bilinu 6 g/dl til 10 g/dl) og midgildi
blodflagnafjolda var 193 x 10%/1 i upphafi (4 bilinu 54 x 10%/1 til 2.865 x 10%/1). Midgildi
preifanlegrar lengdar milta i upphafi var 12,0 cm undir rifbeinum vinstra megin. Midgildi raimmals
milta (malt med segulémun eda tdlvusneidmyndun) var 1.843 cm? (4 bilinu 352 til 9.022 cm?).
Grunneinkenni heildarpydisins voru svipud og hja undirhépnum sjuklinga med blodleysi ad
undanskildu alvarleika blodleysis og porf & bldog;jof.

Sjuklingar fengu medferd med 200 mg af Omjjara einu sinni 4 dag eda adlagadan skammt af
ruxolitinibi tvisvar a dag i 24 vikur og sidan opna medferd med Omjjara an pess ad skammtur
ruxolitinib veeri minnkadur smam saman. Verkun Omyjjara i SIMPLIFY-1 byggdist a eftiragreiningu
a svorun vardandi steerd milta (minnkun um 35% eda meira) hja undirhopi sjuklinga med blodleysi
(blodraudagildi < 10 g/dl) (tafla 4). Hjé pessum undirh6pi nadi tdlulega leegra hlutfall sjiklinga sem
fékk medferd med Omyjjara (25%) laekkun heildareinkennaskors sem nam 50% eda meira i viku 24
samanborid vid pa sem fengu ruxolitinib (36%).

Tafla 4: Hlutfall sjuklinga sem voru med minnkad rammal milta i viku 24 hja undirhopi
sjuklinga med blodleysi (SIMPLIFY-1)

Omjjara Ruxolitinib
n =86 n=95
Sjuklingar med minnkun a
rammali milta sem nam 35% 27 (31%) 31 (33%)
eda meira, n (%) (22, 42) (23, 43)
(95% CI)

Hja heildarpydinu var hlutfall sjuklinga sem nadi 35% eda meiri minnkun 4 rimmali milta fra
upphafsgildi (verkun ekki lakari, adalendapunktur) 1 viku 24 tuttugu og sjo prosent (27%) fyrir
Omjjara og 29% fyrir ruxolitinib (medferdarmunur 9%; 95% CI: 2, 16; p-gildi=0,014).

Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra kr6fu um ad lagdar verdi fram nidurstodur ur rannséknum a
Omjjara hja 6llum undirhopum barna til medferdar vid beinmergstrefjun (sja upplysingar i kafla 4.2
um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Momelotinib frasogast hratt eftir inntéku og hamarkspéttni i plasma (Cumax) naest innan 3 klst. eftir
skdmmtun en Utsetning 1 plasma eykst minna en & skammtahadan hatt, einkum vid skammta sem eru
steerri en 200 mg. [ kliniskri rannsokn, var medalgildi Cimax fyrir momelotinib (fraviksstudull, %)
479 ng/ml (61%) og AUC, var 3.288 ngxklst./ml (60%) vi0 jaftnveegi pegar gefinn var skammtur
sem var 200 mg einu sinni 4 dag hja sjuklingum med beinmergstrefjun.

Hja heilbrigdum sjalfbodalidum var Cpax gildi fyrir momelotinib 38% herra i kjolfar fitusnaudrar
maltidar og 28% heerra 1 kjolfar fiturikrar maltidar og AUC gildi var 16% heerra 1 kjolfar fitusnaudrar
maltidar og 28% heerra 1 kjolfar fiturikrar maltidar, samanborid vid fastandi 4stand. bessar breytingar
a utsetningu hofou ekki kliniska pydingu.

Dreifing

Proteinbinding momelotinibs i plasma er u.p.b. 91% hja moénnum. Samkvaemt pydisgreiningu a
lyfjahvorfum var medal dreifingarrammal momelotinibs vid jafnvaegi 984 1 hja sjuklingum med
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beinmergstrefjun sem fengu 200 mg af momelotinibi einu sinni 4 dag sem gaf til kynna verulega
dreifingu i vefi.

Umbrot

Samkvamt in vitro mati umbrotnar momelotinib fyrir tilstilli ymissa CYP ensima (p.m.t. CYP3A4,
CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19 og CYP1A2). Myndun virka umbrotsefnisins, M21, felur i sér umbrot
fyrir tilstilli CYP ensima og sidan umbrot fyrir tilstilli aldehydoxidasa.

Brotthvarf

Eftir inntéku 200 mg af momelotinibi var medal helmingunartimi (t,,) momelotinibs u.p.b. 4 til
8 klst. Helmingunartimi M21 var svipadur. Samkvaemt kliniskri rannsokn var heildarathreinsun
(CL/F) momelotinibs 103 I/klst. hja sjuklingum med beinmergstrefjun.

Momelotinib hverfur ad mestu brott vid umbrot og skilst svo ut i heegdum. Eftir inntoku staks
skammts af ['*C]-merktu momelotinibi hja heilbrigdum kérlum skildust 69% geislavirkni Gt i
haegoum (13% af skammtinum sem obreytt momelotinib) og 28% i pvagi (<1% af skammtinum sem
obreytt momelotinib).

In vitro mat 4 hugsanlegum lyfjamilliverkunum (sj4 einnig kafla 4.5)

Ahrif momelotinibs 4 énnur lyf

Ahrif momelotinibs & UDP-glikiréndsyltransferasa (UGT)

Momelotinib er hemill UGT1A1 og UGT1A9 vid kliniskt marktaeka péttni en kliniskt veegi pess er
ekki pekkt. Momelotinib og helsta umbrotsefni pess i blodras eru ekki hemlar hinna is6formanna
(UGT1A3/4/6 og 2B7) vid kliniskt marktaeka péttni.

Ahrif momelotinibs ¢ CYP450 ensim
Vi kliniskt markteeka péttni valda hvorki momelotinib né megin adalumbrotsefnid, M21, heettu 4
hemlun CYP1A2, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19 og CYP2D6.

Ahrif momelotinibs a lyfiaferjur

In vitro gefur til kynna ad momelotinib hamli OCT1 og ad virka umbrotsefnio, M21, hamli MATE1
vid kliniskt marktaeka péttni. Hvorki momelotinib né M21 hafa verid metin med tilliti til hemlunar
MATE2-K.

In vitro upplysingar gefa til kynna ad hvorki momelotinib né helsta umbrotsefni pess, M21, hamli
eftirfarandi ferjum vio kliniskt marktaeka péttni: ferjur lifreenna anjona 1 og 3 (OAT1, OAT3) og
OCT2.

Ahrif momelotinibs & horménagetnadarvarnir

Margir skammtar af momelotinibi hfdu engin ahrif 4 utsetningu midazolams, sem er neemt CYP3A
hvarfefni. Samt sem adur er ekki heegt ad atiloka ad fullu heettu a virkjun annarra

pregnane X vidtaka (PXR) styrora ensima, ad undanskildum CYP3A4, og verkun
getnadarvarnarlyfja til inntoku sem gefin eru samhlida getur minnkad (sja kafla 4.4 og 4.5).

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldur, likamspyngd, kyn og kynpattur

Kyn og kynpattur (sjuklingar af hvitum eda asiskum kynstofni) hafa ekki kliniskt marktaek ahrif a
lyfjahvorf momelotinibs samkveaemt upplysingum um utsetningu (AUC) hja heilbrigdum
einstaklingum. I kénnunarnidurstodum fyrir pydisgreiningu 4 lyfjahvorfum hja sjuklingum komu ekki
fram nein ahrif sem tengjast aldri, pyngd eda kyni 4 lyfjahvorf momelotinibs.
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Skert lifrarstarfsemi

AUC gildi fyrir momelotinib jokst um 8% hja einstaklingum med i medallagi skerta lifrarstarfsemi
(Child-Pugh flokkur B) og um 97% hja einstaklingum med verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh
flokkur C) samanborid vid einstaklinga med edlilega lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2).

5.3 Forkliniskar upplysingar

Krabbameinsmyndun/stokkbreytingar

Momelotinib hafoi ekki krabbameinsvaldandi hrif hja miisum og rottum vid utsetningu sem var allt
ad 12 og 17 sinnum klinisk ttsetning vid 200 mg einu sinni 4 dag byggt 4 samsettu AUC gildi fyrir
momelotinib og virkt adalumbrotsefni ir ménnum, M21 (myndast i litlu magni i masum, rottum og
kaninum).

Momelotinib olli ekki stokkbreytingum eda eiturverkunum 4 erfdaefni byggt 4 nidurstooum eftir rod in
vitro og in vivo profa hvad vardar genastokkbreytingar og litningagalla.

Eiturverkanir 4 &xlun

Frjosemi
I ranns6knum & frjésemi var momelotinib gefid til inntoku hja karlkyns og kvenkyns rottum.

Hja karldyrum dré momelotinib ur fjélda og hreyfanleika sedisfrumna og einnig Ur pyngd eistna og
sadbladra vio skammta sem namu 25 mg/kg/dag eda meira (Gtsetning sem er 13 sinnum radlagdur
200 mg skammtur 4 dag byggt 4 samsettu AUC gildi fyrir momelotinib og M21) og petta olli
minnkadri frjésemi vid 68 mg/kg/dag.

Hja kvendyrum kom 1 1jos ad starfsemi eggjastokka minnkadi vid 68 mg/kg/dag og pungunum
faekkaoi, auk pess sem tioni fosturlats var aukin fyrir og eftir hreidrun og flest dyr misstu 611 afkveemi
vid 25 og 68 mg/kg/dag. Utsetning sem olli engum merkjanlegum skadlegum ahrifum hja karlkyns og
kvenkyns rottum vid 5 mg/kg/dag nam u.p.b. 3 sinnum radlogdum 200 mg skammti & dag (byggt &
samsettu AUC gildi fyrir momelotinib og M21).

Medganga

[ dyrarannséknum 4 zxlun olli inntaka momelotinibs hja ungafullum rottum medan 4 lifferamyndun
stod eiturverkunum 4 méour vio 12 mg/kg/dag og tengdist dauda fosturvisa, vanskdpun i innyflum og
minni fosturpyngd. Breytingar komu fram 4 beinagrind vid 6 og 12 mg/kg/dag (u.p.b. 3,5-faldur
radlagdur 200 mg skammtur 4 dag byggt 4 samsettu AUC gildi fyrir momelotinib og M21). Ekki vard
vart vid nein ahrif & proska vid 2 mg/kg/dag vid ttsetningu sem jafngilti radl6gdum 200 mg skammti
(byggt 4 samsettu AUC gildi fyrir momelotinib og M21).

Hja ungafullum kaninum olli inntaka momelotinibs medan & lifferamyndun st60 svaesnum
eiturverkunum 4 modur og eiturverkunum hja fosturvisum/féstrum (minni fosturpyngd, seinkud
beinmyndun og fésturlat) vid 60 mg/kg/dag sem er minni tsetning en sem jafngildir radlogoum
200 mg skammti (byggt 4 samsettu AUC gildi fyrir momelotinib og M21).

f rannsokn & proska fyrir og eftir got par sem lyfid var gefid til inntoku fengu rottur momelotinib til
inntoku fra medgongu og par til mjolkurgjof lauk. Synt var fram & eiturverkanir 4 méourdyr, dauda
fosturvisa og minni feedingarpyngd vid 6 og 12 mg/kg/dag. Verulega dr6 Ur lifun unga sem fengu

12 mg/kg/dag fra fedingu til 4. dags mjolkurgjafar vio utsetningu sem var svipud eda minni en
utsetning vid radlagdan skammt (byggt 4 samsettu AUC gildi fyrir momelotinib og M21) og litid var
a pad sem bein ahrif momelotinibs vid ttsetningu med mjolk.
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6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Toflukjarni

Orkristalladur sellulési
Laktosaeinhydrat
Natriumsterkjuglykolat (gerd A)
Magnesium sterat

Vatnsfri kisilkvoda

Propylgallat

To6fluhud
Polyvinylalkohol
Makrogol
Titandioxio (E171)
Talkim

Gult jarnoxid (E172)
Rautt jarnoxid (E172)
6.2 Osamrymanleiki
A ekki vid.

6.3 Geymslupol

3 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Geymid 1 upprunalegu glasi til varnar gegn raka. Fjarlaegid ekki purrkefnid. Gleypid ekki purrkefnid.
Ekki parf ad geyma lyfid vio sérstok hitaskilyrdi.

6.5 Gerd ilats og innihald

Hver askja inniheldur eitt hvitt glas ar edlispungu polyetyleni (HDPE) med loki ur polypropyleni med
barnalesingu og hitainnsigladri péttingu med alhud. Hvert glas inniheldur 30 filmuhudadar toflur,
purrkefni ur kisilhlaupi og polyestervatning.

6.6 Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frland
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8. MARKADSLEYFISNUMER

Omjjara 100 mg toflur
EU/1/23/1782/001

Omjjara 150 mg t6flur
EU/1/23/1782/002

Omjjara 200 mg toflur
EU/1/23/1782/003

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKAPDSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis:

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

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

18


http://www.ema.europa.eu/
http://www.serlyfjaskra.is/

VIDAUKI II
FRAMLEIPDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN
VID NOTKUN LYFSINS

19



A. FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 River Walk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frland

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

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

kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRPI MARKADSLEYFIS

o Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um oryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir

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

i tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan 6 manada fra utgafu

marka0sleyfis.

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

o Azetlun um ahzttustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum

eins og fram kemur i 4ztlun um dhaettustjornun i kafla 1.8.2 { markadsleyfinu og 6llum

uppfeerslum a asetlun um ahattustjornun sem akvednar veroa.

Leggja skal fram uppfaerda aztlun um ahettustjornun:
e AQ beidni Lyfjastofnunar Evropu.
e Dbegar dhettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) neest.
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VIDAUKI IIT

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

YTRI ASKJA 100 mg filmuhuodadar toflur

1. HEITI LYFS

Omjjara 100 mg filmuhudadar toflur
momelotinib

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhudud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir 100 mg af
momelotinibi.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktoésaeinhydrat. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 filmuhudadar t6flur

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.

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 1 upprunalegu glasi til varnar gegn raka. Fjarlaegid ekki purrkefnid. Gleypid ekki purrkefnid.
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frland

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/23/1782/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Omyjjara 100 mg

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM

ALETRUN GLASS 100 mg filmuhiidadar toflur

1. HEITI LYFS

Omjjara 100 mg filmuhudadar toflur
momelotinib

2.  VIRK(T) EFNI

Hver filmuhtdud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir 100 mg af
momelotinibi.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosacinhydrat. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 filmuhudadar toflur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.

6. SE’RST(")K’ 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 1 upprunalegu glasi til varnar gegn raka. Fjarlaegid ekki purrkefnid. Gleypid ekki purrkefnid.
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10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/23/1782/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

26



UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA 150 mg filmuhuodaodar toflur

1. HEITI LYFS

Omjjara 150 mg filmuhudadar toflur
momelotinib

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhudud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir 150 mg af
momelotinibi.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktoésaeinhydrat. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 filmuhudadar t6flur

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.

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 1 upprunalegu glasi til varnar gegn raka. Fjarlaegid ekki purrkefnid. Gleypid ekki purrkefnid.
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frland

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/23/1782/002

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Omyjjara 150 mg

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM

ALETRUN GLASS 150 mg filmuhiidadar toflur

1. HEITI LYFS

Omjjara 150 mg filmuhudadar toflur
momelotinib

2.  VIRK(T) EFNI

Hver filmuhtdud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir 150 mg af
momelotinibi.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosacinhydrat. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 filmuhudadar toflur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.

6. SE’RST(")K’ 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 1 upprunalegu glasi til varnar gegn raka. Fjarlaegid ekki purrkefnid. Gleypid ekki purrkefnid.
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10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/23/1782/002

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA 200 mg filmuhudadar toflur

1. HEITI LYFS

Omjjara 200 mg filmuhudadar toflur
momelotinib

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhudud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir 200 mg af
momelotinibi.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktoésaeinhydrat. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 filmuhudadar t6flur

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.

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 1 upprunalegu glasi til varnar gegn raka. Fjarlaegid ekki purrkefnid. Gleypid ekki purrkefnid.
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frland

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/23/1782/003

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Omyjjara 200 mg

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM

ALETRUN GLASS 200 mg filmuhiidadar toflur

1. HEITI LYFS

Omjjara 200 mg filmuhudadar toflur
momelotinib

2.  VIRK(T) EFNI

Hver filmuhtdud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir 200 mg af
momelotinibi.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosacinhydrat. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 filmuhudadar toflur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.

6. SE’RST(")K’ 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 1 upprunalegu glasi til varnar gegn raka. Fjarlaegid ekki purrkefnid. Gleypid ekki purrkefnid.
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10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

GlaxoSmithKline Trading Services Limited

12. MARKAPDSLEYFISNUMER

EU/1/23/1782/003

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

‘ 18. EINKVAMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Omjjara 100 mg filmuhudadar t6flur

Omjjara 150 mg filmuhuoaodar toflur

Omjjara 200 mg filmuhudadar t6flur
momelotinib

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

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

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

- Leitid til leeknisins, lyfjafredings eda hjukrunarfredingsins ef porf er & frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 60rum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sdmu sjukdémseinkenni s¢ ad raeda.

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

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

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

Hvernig nota 4 Omjjara

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Omjjara

Pakkningar og adrar upplysingar

AU

1. Upplysingar um Omjjara og vido hverju pad er notad

Omyjjara inniheldur virka efnid momelotinib. Momelotinib er tegund lyfs sem nefnist
proteinkinasahemill.

Omjjara er notad til a0 medhondla steekkun a milta eda dnnur tengd einkenni hja fullordnum
sjuklingum med beinmergstrefjun, sem er mjog sjaldgaef gerd krabbameins i bl6di, og midlungs mikid
eda verulegt blodleysi.

[ beinmergstrefjun er beinmerg skipt tt fyrir 6rvef og skiptist i annadhvort:

¢ frumkomna beinmergstrefjun, sem kemur fram hja einstaklingum sem ekki hafa fengid kvilla i
beinmerg adur, eda;

e afleidda beinmergstrefjun, sem kemur fram hja einstaklingum sem hafa fengid 6nnur
krabbamein i blodi sem hafa valdid pvi ad likaminn framleidir of mikid af raudum blédkornum
(beinmergstrefjun i kjolfar blodrikis) eda blookornum sem kallast blodflogur, sem taka patt i
blodstorknun (beinmergstrefjun i kjolfar edlisleegrar blodflagnafjélgunar).

Hvernig Omjjara virkar

Steekkun & milta er eitt af einkennum beinmergstrefjunar. Beinmergstrefjun orsakast af truflun &
beinmerg par sem beinmergnum er skipt Gt fyrir orvef. Oedlilegur beinmergur getur ekki haldid afram
a0 mynda nog af edlilegum blédfrumum sem leidir til marktaekrar steekkunar 4 miltanu. Omjjara
hindrar virkni tiltekinna proteina sem nefnast Janus-kinasar (JAK1, JAK2) og virkjunarhormén A af
vidtakagerd 1 (ACVR1) og kemur i veg fyrir offramleidslu frumubodefna og dregur ur bolgu. A pann
hatt dregur Omjjara 0r steekkun & milta, bldoleysi og einkennum eins og hita, natursvita, beinverkjum
og pyngdartapi vegna beinmergstrefjunar.
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2. Adur en byrjad er ad nota Omjjara

Ekki m4a nota Omjjara
e cfum er ad reeda ofnemi fyrir momelotinibi eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp
i kafla 6). Ef ekki er 1j6st hvort petta & vid um pig skaltu ekki taka Omjjara fyrr en pt hefur
radfeert pig vid leekninn.
e 4medgongu eda vid brjostagjof.

Varnadarord og varudarreglur

Latio lzekninn vita

Leitid rada hja lekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfredingnum adur en Omjjara er notad eda
medan a medferd stendur med Omjjara:

e cf pu ert med sykingu eda ferd oft sykingar: einkenni sykinga geta m.a. verid hiti,
kuldahrollur, hésti, 6ndunarvandamal, nidurgangur, uppkdst, verkir eda svidatilfinning vid
pvaglat.

e cf pu hefur verid med lifrarbolgu B i lengri tima (langvinna) par sem lifrarbolga B getur ordid
virk &4 ny.

e ef pu feerd Ovenjulega bledingu eda marbletti undir htdina, ef pér bledir lengur en venjulega
eftir blodtoku eda ef blaedir Gr tannholdi: petta geta verid einkenni um lag gildi blodflagna
(peettir sem taka patt i blodstorknun), einnig nefnt blodflagnafzd.

e cf pu ert med lifrarkvilla. Laeknirinn parf hugsanlega ad avisa minni skammti af Omjjara.

Eftirfarandi hefur komid fram med svipudu lyfi sem notad er til medferdar vid iktsyki: hjartakvillar,
blodtappar og krabbamein. Raeddu vid leekninn eda lyfjafreeding 40ur en medferd er hafin eda medan a
henni stendur:
e cfpuert eldri en 65 ara. Sjuklingar sem eru 65 ara og eldri eru hugsanlega i aukinni hattu 4 ad
fa hjartakvilla, p.m.t. hjartaafall, og tiltekin krabbamein.
ef pu ert med eda hefur fengiod hjartakvilla.
ef pu ert med eda hefur fengid krabbamein.
ef pu reykir eda hefur reykt.
ef pu hefur 40ur fengio blodtappa 1 &dum fotleggja (segamyndun i djupum blazedum) eda
lungna (lungnarek) eda ef pu ert i aukinni heettu & pvi, t.d. ef:
e pu hefur nylega fari0 i stora adgerd.
e bt notar hormdénagetnadarvarnir/hormoénauppbotarmedferd.
e pu eda nainn attingi hafid verid greind med truflun & blodstorkupattum.
Hafou tafarlaust samband vid leekninn ef:
e skyndilega verdur vart vid medi eda ondunarerfidleika.
e Dpu ferd verk fyrir brjosti eda verki i efri hluta baks.
e Dt finnur fyrir prota i fotlegg eda handlegg.
e pu feerd verki eda eymsli 1 fotlegg.
e Dt faerd roda eda 6edlilegan lit 4 fotlegg eda handlegg.
betta geta verid einkenni blodtappa 1 &dum.
o ef vart verdur vi0 nyjan voxt 4 hud eda breytingar a vexti sem pegar er til stadar. Laknirinn
radleggur pér hugsanlega ad lata skoda hudina reglulega medan pu tekur Omjjara.

Laeknirinn mun raeda vid pig um hvort Omyjjara hentar fyrir pig.

Blodrannsoknir

Leaeknirinn gerir blodrannsoknir fyrir medferd og medan 4 henni stendur til ad athuga blodgildi
(raud blookorn, hvit blodkorn og bl6oflogur) og lifrarstarfsemi. Laknirinn breytir hugsanlega
skammtinum eda stodvar medferdina i samraemi vid nidurstodur blodrannsokna.

Born og unglingar

Omyjjara skal ekki gefa bornum yngri en 18 ara pvi lyfid hefur ekki verid rannsakad hja pessum
aldurshopi.
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Notkun annarra lyfja samhlioa Omjjara

Latio lekninn, lyfjafreeding eda hjikrunarfraeding vita um 611 énnur lyf sem eru notud, hafa
nylega verid notud eda kynnu ad verda notud. Petta 4 einnig vio um jurtalyf og lyf sem fengin eru
an lyfseoils. Petta er vegna pess ad Omyjjara getur haft ahrif & virkni sumra annarra lyfja. Sum
onnur lyf geta einnig haft ahrif 4 virkni Omyjjara.

Einkum er mikilvaegt ad nefna 6nnur lyf sem innihalda eftirfarandi virk efni par sem leeknirinn parf
hugsanlega ad breyta skammtinum af Omjjara eda hinu lyfinu.

Eftirfarandi getur aukid hettuna a aukaverkunum vegna Omjjara:
e ciclosporin (notad til a0 koma i veg fyrir hofnun a igraedslu)

Eftirfarandi getur dregid ur virkni Omjjara:
e carbamazepin (notad til medferdar 4 flogaveiki og na til ad stjorn 4 flogakdstum eda
krompum)
e phenobarbital (notad til medferdar a flogaveiki og til ad na stjorn a flogakdstum eda
krompum)
e phenytoin (notad til medferdar 4 flogaveiki og til ad na stjorn & flogakdstum eda krompum)
e johannesarjurt (Hypericum perforatum), jurtalyf

Omjjara getur haft ahrif & 6nnur lyf:

e rosuvastatin (statin notad til a0 leekka kolesterol)
sulfasalazin (notad til medferdar 4 lidagigt)
metformin (notad til ad lekka blodsykursgildi)
theophylline (notad til medferdar 4 dndunarerfidleikum)
tizanidine (notad til medferdar 4 vodvakrompum)
cyclophosphamide (notad til medferdar a4 krabbameini)

Medganga, brjostagjof og frjosemi

Ekki ma taka Omjjara 4 medgongu. Vid medgdngu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er
fyrirhugud, ma ekki taka lyfid par sem pad getur skadad barnid. Re0id vid lekninn fyrir frekari
rddleggingar.

Ef pt ert kona sem getur ordid pungud verdur pul ad nota mjog drugga getnadarvorn medan 4 toku
Omjjara stendur og pu verdur ad halda afram ad nota mjog 6rugga getnadarvorn i a.m.k. 1 viku eftir
ad sidasti skammturinn er tekinn. Sem stendur er ekki vitad hvort Omjjara dragi ur verkun
getnadarvarna til inntdku og pvi er radlagt ad nota ad auki sedishindrandi getnadarvérn medan a
medferd stendur og i a.m.k. 1 viku eftir ad sidasti skammturinn af Omjjara hefur verid tekinn.
Laeknirinn kann a0 bidja pig ad taka pungunarprof adur en medferdin er hafin til ad stadfesta ad pu sért
ekki pungud.

Ef pu verdur pungud medan a toku Omjjara stendur skaltu tafarlaust hafa samband vid leekninn.

Konur med barn 4 brjésti mega ekki nota Omjjara. Ekki er pekkt hvort pad berst 1 brjostamjolk.
Ekki er haegt ad utiloka haettu fyrir barn a brjosti.

Lattu laekninn vita ef pt ert med barn & brjosti adur en lyfid er tekid.

Ekki er pekkt hvort Omyjjara hafi ahrif & frjosemi hja kdrlum eda konum. Omjjara hafoi ahrif 4 frjosemi hja
dyrum. Ef pu eda maki pinn fyrirhugid pungun, skulid pid reda vid leekninn adur eda medan 4 toku lyfsins
stendur.

Akstur og notkun véla

Omjjara getur valdio aukaverkunum sem hafa dhrif & haefni til aksturs. Ef vart verdur vid sundl eda
pokusyn skaltu ekki aka eda stjorna vélum fyrr en pessar aukaverkanir eru horfnar.
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Omjjara inniheldur lakt6sa og natrium
Omjjara inniheldur laktosa (mjolkursykur). Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid stadfest skal hafa
samband vid leekni adur 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 4 Omjjara

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn eda lyfjafreedingur hefur sagt til um. Ef ekki er 1j6st hvernig nota
a 1yfid skal leita upplysinga hja lekninum eda lyfjafraedingi.

Hversu mikio skal taka
Raodlagdur upphafsskammtur af Omjjara er 200 mg til inntoku daglega.

Laeknirinn meelir hugsanlega med minni skammti ef pu ert med lifrarkvilla.
Ef pu feerd tilteknar aukaverkanir (svo sem 6edlilega bleedingu eda marbletti, nidurgang eda 6gledi)
medan 4 toku Omjjara stendur getur verid ad leknirinn maeli med pvi ad pu fair minni skammt eda

a0 hlé sé gert 4 medferdinni eda hiin stodvud (sja kafla 4).

Hvernig skal taka lyfio
Taktu Omyjjara 4 sama tima & hverjum degi, med eda an faedu.

Hversu lengi skal taka lyfio
Haltu afram ad taka Omyjjara eins lengi og leeknirinn gefur pér fyrirmaeli um pad. betta er

langtimameoferd.

Laeknirinn mun hafa reglulegt eftirlit meo astandi pinu til ad ganga Gr skugga um ad medferdin hafi
tiletlud ahrif.

Ef hja pér vakna spurningar um hversu lengi eigi ad taka Omjjara skaltu reeda vid leekninn.

Ef tekinn er steerri skammtur Omjjara en meelt er fyrir um
Ef pt tekur 6vart meira af Omyjjara en laeknirinn avisadi skaltu hafa samband vid leekninn tafarlaust.

Ef gleymist ad taka Omjjara
Taktu einfaldlega naesta skammt a venjulegum tima naesta dag. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta

upp toflu sem gleymst hefur ad taka.

Ef heaett er ad nota Omjjara
Ekki heetta a0 taka Omyjjara nema pad hafi verid akvedid i samradi vio lekninn.

Leitio til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vi0 4 um 06ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.

Reeddu vid laekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding ef pu feerd aukaverkanir sem valda pér
dhyggjum.

Alvarlegar aukaverkanir

Sumar aukaverkanir geta reynst alvarlegar. Leitadu tafarlaust laeknisadstodar adur en nasti skammtur
er tekinn ef vart verdur vid eftirfarandi alvarlegar aukaverkanir:
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Mjog algengar aukaverkanir
Getur komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum:

e sykingar: teikn eda einkenni geta m.a. verid hiti, kuldahrollur, hésti, 6ndunarvandamal,
nidurgangur, uppkdst, verkir eda svidatilfinning vid pvaglat

o litill fjoldi blodflagna (blodflagnafeed) sem getur valdid marblettum eda bledingu sem stendur
lengur en venjulega eftir ad pi meidir pig

Adrar aukaverkanir

Adrar hugsanlegar aukaverkanir eru m.a. sem hér segir:

Mjog algengar aukaverkanir

Geta komi0 fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum:

sundl

hofudverkur

hosti

nidurgangur

ogleoi

magaverkir (kvidverkir)
prottleysi

preyta

Algengar aukaverkanir
Geta komiod fyrir hj4 allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum:

e lag gildi tiltekinnar gerdar hvitra blodkorna (daufkyrningafed) sem getur aukio haettu 4
sykingu

skortur & B1-vitamini (piamini) sem getur valdid lystarleysi, orkuskorti, pirringi

dofi, stingir eda mattleysi i handleggjum, hondum, fotleggjum eda fotum (utlegur taugakvilli)
oedlileg stingjatilfinning (ndladofi)

yfirlid

svimi

pokusyn

skyndilegur rodi 4 andliti, halsi eda efri hluta bringu (rodi)

stadbundin bleding undir hud (margull)

lagur blodprystingur sem getur valdid veegum svima pegar stadid er upp (ldgprystingur)
hagdatregda

uppkost

lidverkir

verkir 1 utlimum, hdndum og fotum

hiti

breytingar 4 nidurstooum blodrannsokna (heekkun alanin-aminotransferasa og heekkun
aspartat-aminotransferasa). betta geta verid einkenni lifrarkvilla.

e marblettir

Lattu leekninn, lyfjafraeding eda hjukrunarfrzeding vita ef einhverjar aukaverkanir sem taldar eru
upp versna eda valda épaegindum, eda ef vart verour vid aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum
fylgisedli.
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Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er hagt a0 tilkynna aukaverkanir beint
samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vio a0 auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 Omjjara
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 merkimida og 6skju glassins a eftir
EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i upprunalegu glasi til varnar gegn raka. Fjarlaegid ekki purrkefnid. Gleypid ekki purrkefnid.
Ekki parf ad geyma lyfid vid sérstok hitaskilyroi.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leiti0 raoda i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Omjjara inniheldur
Virka innihaldsefnid er momelotinib.

e Hver 100 mg filmuhudud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir
100 mg af momelotinibi.

e Hver 150 mg filmuhudud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir
150 mg af momelotinibi.

e Hver 200 mg filmuhudud tafla inniheldur momelotinib dihydroklorideinhydrat sem jafngildir
200 mg af momelotinibi.

e  Onnur innihaldsefni eru:
Toflukjarni: orkristalladur sellulosi, laktosaeinhydrat, natriumsterkjuglykolat (gerd A),
magnesium sterat, vatnsfri kisilkvoda og propylgallat.
T6fluhtd: Opadry II brinn sem inniheldur polyvinylalkohol, makrogol, titandioxid (E171),
talkiim, gult jarnoxid (E172) og rautt jarnoxid (E172).

Sja frekari upplysingar i kafla 2, Omyjjara inniheldur laktosa og natrium.
Lysing 4 utliti Omjjara og pakkningastzeroir

Omyjjara 100 mg filmuhudadar t6flur eru kringlottar brunar toflur, prykktar med undirstrikudu ,,M* a
annarri hlidinni og ,,100% & hinni hlidinni.

Omyjjara 150 mg filmuhudadar t6flur eru prihyrndar branar toflur, prykktar med undirstrikudu ,,M* a
annarri hlidinni og ,,150% & hinni hlidinni.

Omyjjara 200 mg filmuhudadar toflur eru brunar hylkislaga t6flur, prykktar med undirstrikudu ,,M* &
annarri hlidinni og ,,200° 4 hinni hlidinni.

Omjjara filmuhudadar toflur fast 1 hvitum glosum med innsigli og loki med barnalasingu. Hvert glas
inniheldur 30 t6flur, purrkefni ur kisilhlaupi og polyestervatning og pvi er pakkad i pappadskju.
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Markadsleyfishafi og framleidandi
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
12 Riverwalk

Citywest Business Campus

Dublin 24

frland

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tél/Tel: + 32 (0)10 85 52 00 Tel: + 370 80000334
bbarapus Luxembourg/Luxemburg
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline Pharmaceuticals s.a./n.v.
Ten.: + 359 80018205 Belgique/Belgien

Tél/Tel: + 32 (0)10 85 52 00
Ceska republika Magyarorszag
GlaxoSmithKline, s.r.o. GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 420222 001 111 Tel.: + 36 80088309

cz.info@gsk.com

Danmark Malta
GlaxoSmithKline Pharma A/S GlaxoSmithKline Trading Services Limited
TIf: + 4536 3591 00 Tel: + 356 80065004

dk-info@gsk.com

Deutschland Nederland
GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG GlaxoSmithKline BV
Tel.: + 49 (0)89 36044 8701 Tel: + 31 (0)33 2081100
produkt.info@gsk.com

Eesti Norge
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline AS
Tel: + 372 8002640 TIf: + 47 22 70 20 00

ee@berlin-chemie.com

EApGoa Osterreich
GlaxoSmithKline Movonpécwnn A.E.B.E. GlaxoSmithKline Pharma GmbH
TnA: + 30210 68 82 100 Tel: +43 (0)1 970750
at.info@gsk.com
Espaiia Polska
GlaxoSmithKline, S.A. GSK Services Sp. Z o0.0.
Tel: + 34 900 202 700 Tel.: + 48 (0)22 576 9000
es-ci@gsk.com
France Portugal
Laboratoire GlaxoSmithKline GlaxoSmithKline — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tél: + 33 (0)1 39 17 84 44 Tel: + 351 21 412 95 00
diam@gsk.com FL.PT@gsk.com
Hrvatska Roménia
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited GlaxoSmithKline Trading Services Limited
Tel: + 385 800787089 Tel: + 40 800672524
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Ireland
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: +353 (0)1 4955000

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
GlaxoSmithKline S.p.A.
Tel: + 39 (0)45 7741 111

Kvnpog
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
TnA: +357 80070017

Latvija
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: +371 80205045

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerour MM/AAAA

Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

Slovenija
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 386 80688869

Slovenska republika
GlaxoSmithKline (Ireland) Limited
Tel: + 421 800500589

Suomi/Finland
GlaxoSmithKline Oy
Puh/Tel: + 358 (0)10 30 30 30

Sverige
GlaxoSmithKline AB
Tel: + 46 (0)8 638 93 00
info.produkt@gsk.com

United Kingdom (Northern Ireland)
GlaxoSmithKline Trading Services Limited
+44(0)800 221441
customercontactuk@gsk.com

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu og 4
vef Lyfjastofnunar http://www.serlyfjaskra.is. Par eru lika tenglar a adra vefi um sjaldgeefa sjukdéma

og lyf vid peim.
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