VIDAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Onglyza 2,5 mg filmuhtdadar toflur
Onglyza 5 mg filmuhudadar toflur

2. INNIHALDSLYSING

Onglyza 2,5 mq filmuhUdadar toflur

Hver tafla inniheldur 2,5 mg af saxagliptini (sem hydroklorid).

Onglyza 5 mg filmuhudadar toflur

Hver tafla inniheldur 5 mg af saxagliptini (sem hydréklérid).

Hjélparefni med pekkta verkun

Hver tafla inniheldur 99 mg af lakt6sa (sem einhydrat).

Sja lista yfir 6l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Filmuhaouo tafla (tafla).

Onglyza 2,5 mq filmuhUdadar toflur

Onglyza 2,5 mg téflur eru folgular til ljésgular, tvikaptar, kringléttar, filmuhtdadar toflur, med
12,5 prentad & adra hlidina og ,,4214“ 4 hina hlidina, med blau bleki.

Onaglyza 5 mg filmuhudadar t6flur

Onglyza 5 mg eru bleikar, tvikaptar, kringléttar, filmuhtdadar t6flur med ,,5“ prentad & adra hlidina og
,,4215 & hina hlidina, med blau bleki.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1  Abendingar

Onglyza er &tlad fullordnum sjaklingum med sykursyki af tegund 2 sem vidbét vid mataredi og
hreyfingu til pess ad bata blddsykurstjérnun:

o sem einlyfjamedferd pegar metformin hentar ekki vegna 6pols eda frabendinga.
o sem samsett medferd med 6drum lyfjum vid sykursyki, p.m.t. instlini, pegar ekki hefur nadst

vidunandi stjorn a bléasykri med peim (sja fyrirliggjandi upplysingar um mismunandi
samsetningar i k6flum 4.4, 4.5 og 5.1).



4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Radlagour skammtur af Onglyza er 5 mg einu sinni & sélarhring. Pegar Onglyza er notad i samsettri
medferd asamt insulini eda sulfonylurealyfi, getur purft ad nota minni skammt af insulini eda
sulfénylarealyfi, til pess ad draga ur heettu & of lagum blodsykri (sjé kafla 4.4).

EkKi hefur verid synt fram a 6ryggi og verkun saxagliptins i samsettri priggja lyfja medferd med
metformini og thiazolidindioni til inntoku.

Sérstakir sjuklingahopar
Aldradir (>65 &ra)
Ekki er porf & adlogun skammta eingdngu & grundvelli aldurs (sja einnig kafla 5.1 og 5.2).

Skert nyrnastarfsemi
Engin skammtaadldgun er radlogd hja sjuklingum med veega skerdingu a nyrnastarfsemi eda hja
sjuklingum med midlungsmikid skerta nyrnastarfsemi med gaukulsiunarhrada > 45 ml/min.

Minnka skal skammtinn i 2,5 mg einu sinni & sélarhring hja sjuklingum med midlungsmikid skerta
nyrnastarfsemi med gaukulsiunarhrada < 45 ml/min. og hja sjuklingum med verulega skerta
nyrnastarfsemi.

Ekki er radlagt ad nota Onglyza hjé sjuklingum med nyrnasjukddm & lokastigi sem parfnast
blédskilunarmeoferdar (sja kafla 4.4).

par sem skert nyrnastarfsemi veldur pvi ad takmarka parf skammtinn vid 2,5 mg, er melt med ad
nyrnastarfsemi sé metin &0ur en medferd hefst, og ad fylgst sé reglulega med nyrnastarfsemi eftir pad i
samraemi vid venjubundid eftirlit (sja kafla 4.4 og 5.2).

Skert lifrarstarfsemi

EKKi er porf a adlogun skammta hja sjaklingum med vaga eda midlungsmikla skerdingu &
lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2). Nota skal saxagliptin med varud hja sjuklingum med midlungsmikla
skerdingu a lifrarstarfsemi og notkun saxagliptins er ekki radlégd hja sjuklingum med verulega
skerdingu & lifrarstarfsemi (sja kafla 4.4).

Born

Ekki hefur verid synt fram & verkun Onglyza hja bérnum fra 10 til < 18 éra. bvi er ekki radlagt ad boérn
og unglingar fai medferd med saxagliptini. Fyrirliggjandi upplysingum er lyst i k6flum 5.1 og 5.2.
Onglyza hefur ekki verid rannsakad hja bornum yngri en 10 ara.

Adferd vid lyfjagjof
Toflurnar mé taka med eda &n feedu hvenaer dagsins sem er. EKki ma brjéta eda kljufa toflurnar.

Ef skammtur gleymist & sjuklingurinn ad taka hann um leid og hann man eftir pvi. Ekki skal taka tvo
skammta & sama degi.

4.3 Frabendingar
Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1, eda saga um

alvarleg ofn@misvidbrogd, p.m.t. bradaofnaemi, ofnemislost og ofsabjlg, vid einhverjum dipeptidyl
peptidasa 4 (DPP4) hemli (sja kafla 4.4 og 4.8).



4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun
Almennt

Onglyza & ekki ad nota hja sjuklingum med sykursyki af tegund 1, eda til medferdar &
ketonblodsyringu af voldum sykursyki.

Onglyza kemur ekki i stadinn fyrir insulin hja sjuklingum sem purfa insulin.
Brad brisbolga

Notkun DPP-4 hemla hefur verid tengd vid heettu & bradri brisbélgu. Upplysa parf sjuklinga um
einkenni bradrar brisbdlgu: vidvarandi, verulegur kvidverkur. Ef grunur er um brisbolgu, skal hetta
notkun Onglyza; ef br&d brisbolga er stadfest, skal ekki hefja medferd med Onglyza aftur. Gaeta skal
varidar hja sjuklingum med ségu um brisbdlgu.

Eftir markadssetningu saxagliptins hefur verid greint fra bradri brisbolgu sem aukaverkun.

Skert nyrnastarfsemi

Hja sjuklingum med gaukulsiunarhrada < 45 ml/min. er rdédlagéur skammtur 2,5 mg einu sinni &
solarhring. Notkun saxagliptins er ekki radl6gd hja sjuklingum med nyrnasjukdom & lokastigi sem
parfnast blédskilunarmedferdar. Melt er med ad nyrnastarfsemi sé metin &dur en medferd med
Onglyza hefst, og ad fylgst sé reglulega med nyrnastarfsemi eftir pad i samraemi vid venjubundid
eftirlit (sja kafla 4.2 og 5.2).

Skert lifrarstarfsemi

Nota skal saxagliptin med varud hja sjuklingum med midlungsmikla skerdingu & lifrarstarfsemi og
notkun saxagliptins er ekki radl6gd hja sjuklingum med verulega skerdingu & lifrarstarfsemi (sja
kafla 4.2).

Notkun samhlida lyfjum sem vitad er ad geta valdio of lagum blédsykri

Vitad er ad sulfénylurealyf og insulin geta valdid of lagum blodsykri. bvi getur purft ad nota minni
skammt af sulfénylurealyfi eda insulini, til pess ad draga Ur hattu & of lagum blodsykri, pegar pau eru
notud i samsettri medferd med Onglyza.

Ofnaemisviobrégo

Onglyza ma ekki nota hja sjuklingum sem hafa fengid alvarleg ofnemisvidbrégd vid dipeptidyl
peptidasa 4 (DPP4) hemli (sja kafla 4.3).

Eftir markadssetningu lyfsins, p.m.t. aukaverkanatilkynningar og kliniskar rannséknir, hefur verid
greint fré eftirfarandi aukaverkunum vid notkun saxagliptins: alvarleg ofneemisvidbrogo, p.m.t.
bradaofnaemisvidobrogd, bradaofnaemislost og ofneemisbjagur. Ef grunur er um alvarleg
ofnemisvidbrégd vid saxagliptini, skal stédva toku Onglyza, leita ad 66rum hugsanlegum orsdékum og
hefja annarskonar medferd vid sykursyki (sja kafla 4.8).

Hudsjukdémar

Greint hefur verid fra sarum og drepi i hid & atlimum hja épum i forkliniskum rannséknum &
eiturverkunum (sja kafla 5.3). EkKki séast aukin tioni hudbreytinga i kliniskum rannséknum. Eftir
markadssetningu hefur verid skyrt fra Gtbrotum i DPP4 hemla flokknum. Utbrot eru einnig pekkt
aukaverkun Onglyza (sja kafla 4.8). bvi er melt med ad sjuklingar med sykursyki séu skodadir med
tilliti til hadsjukddéma, eins og t.d. blédrur, sar eda Utbrot, pegar peir fara i reglubundnar skodanir.



Bolublodruséttarliki

Eftir markadssetningu hefur verid greint fra tilvikum af bolublodrusottarliki sem parfnast
sjukrahtsinnlagnar eftir notkun DPP4 hemla, p.m.t. saxagliptins. I tilkynntum tilfellum svérudu
sjuklingar yfirleitt stadbundinni eda altaekri dnamisbelandi medferd og stodvun medferdar med DPP4
hemli. Ef sjaklingur feer blédrur eda sar medan & medferd med saxagliptini stendur og grunur leikur &
bolublodrusottarliki, & ad stodva medferd med lyfinu og ihuga skal ad visa sjuklingi til hadlaeknis til
greiningar og videigandi medferdar (sja kafla 4.8).

Hjartabilun

Reynsla i NYHA flokkum 11-1V er enn takmérkud. | SAVOR rannsokninni sast smavaegileg aukning i
tioni sjukrahusinnlagnar vegna hjartabilunar hja peim sem fengu saxagliptin samanborid vid lyfleysu,
en ekki hefur verid synt fram & orsakasamband (sja kafla 5.1). Frekari greining gaf ekki til kynna
mismunandi ahrif milli NYHA flokka. Geeta skal vartdar pegar Onglyza er notad hja sjuklingum med
pekkta dheettupeetti, sem leitt geta til innlagnar & sjukrahds vegna hjartabilunar, til deemis ségu um
hjartabilun eda med midlungsmikid skerta til verulega skerta nyrnastarfsemi. Fraeda skal sjuklinga um
einkenni hjartabilunar, og radleggja peim ad greina strax fra slikum einkennum.

Lidverkir

Greint hefur verid fra lidverkjum, sem geta verid verulegir, eftir markadssetningu DPP4 hemla (sja
kafla 4.8). Sjuklingar greindu fra minnkandi einkennum eftir ad medferd var heett og hja sumum komu
einkennin aftur fram pegar medferd med sama eda 66rum DPP4 hemli héfst ad nyju. Einkennin geta
komid hratt fram eftir ad meoferd hefst eda komid fram eftir ad medferd hefur stadio yfir i einhvern
tima. Ef sjuklingur faer verulega lidverki, skal meta hvort halda skuli medferd afram hja hverjum
einstaklingi fyrir sig.

Sjuklingar med laskad 6nemiskerfi

Sjuklingar med laskad 6naemiskerfi, til deemis sjuklingar sem hafa fengid igreett liffeeri eda sjuklingar
med heilkenni 6namisbrests (human immunodeficiency syndrome), hafa ekki verid rannsakadir i
kliniskum rannséknum med Onglyza. bvi hefur ekki verid synt fram & éryggi og verkun saxagliptins
hja pessum sjaklingum.

Notkun med 6flugum CYP 3A4 virkjum

Notkun CYP 3A4 virkja, eins og carbamazepins, dexametasons, phenobarbitals, phenytoins og
rifampicins, getur dregid ur bl6dsykurslekkkandi ahrifum Onglyza (sja kafla 4.5).

Laktosi

Toflurnar innihalda laktosaeinhydrat. Sjuklingar med arfgengt galaktdsadpol, algjoran laktasaskort eda
vanfrasog glukdsa-galaktosa, sem er mjog sjaldgeeft, skulu ekki nota lyfid.

Natrium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammiti, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Eftirfarandi Kliniskar upplysingar benda til pess ad litil hatta sé & kliniskt mikilveegum milliverkunum
vid onnur lyf sem tekin eru samhlida.

Umbrot saxagliptins verda fyrst og fremst fyrir tilstilli cytokroms P450 3A4/5 (CYP3AA4/5).



Samhlida gjof saxagliptins og CYP3A4/5 virkja annarra en rifampicins (svo sem carbamazepins,
dexamethasons, phenobarbitals og phenytoins) hefur ekki verid rannsékud og geeti leitt til lekkadrar
plasmapéttni saxagliptins og aukinnar péttni adalumbrotsefnis pess. Meta skal blddsykursstjornun vel
pegar saxagliptin er notad samhlida 6flugum CYP3A4 virkja.

Vid samhlida gjof saxagliptins med diltiazemi, sem er medal6flugur CYP3A4/5 hemill, jokst Cmax
saxagliptins um 63% og AUC 2,1-falt, og samsvarandi gildi fyrir virka umbrotsefnid minnkudu um
44% og 34%, talio i sdbmu rod.

Vid samhlida gjof saxagliptins og ketoconazols, sem er ¢flugur CYP3A4/5 hemill, jokst Crax
saxagliptins um 62% og AUC 2,5-falt, og samsvarandi gildi fyrir virka umbrotsefnid minnkudu um
95% o0g 88%, talid i sdmu rod.

Vid samhlida gjof saxagliptins og rifampicins, sem er 6flugur CYP3A4/5 virkir, leekkadi Crax
saxagliptins um 53% og AUC um 76%. Rifampicin hafdi ekki ahrif & Gtsetningu fyrir virka
umbrotsefninu og hemlunarvirkni DDP4 yfir skammtabilid (sja kafla 4.4).

I in vitro rannsoknum hafa saxagliptin og meginumbrotsefni pess hvorki hindrad CYP1A2, 2A6, 2B6,
2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1, eda 3A4, né hvatt CYP1A2, 2B6, 2C9, eda 3A4. | ranns6knum sem gerdar
voru hja heilbrigdum einstaklingum, urdéu hvorki pydingarmiklar breytingar & lyfjahvorfum
saxagliptins né adalumbrotsefnis pess af véldum metformins, glibenclamids, pioglitazons, digoxins,
simvastatins, omeprazols, syrubindandi lyfja eda famotidins. Auk pess urdu ekki pydingarmiklar
breytingar & lyfjahvérfum metformins, glibenclamids, pioglitazons, digoxins, simvastatins, virku
efnunum i samsettri getnadarvorn til inntku (etinyl estradioli og norgestimati), diltiazems og
ketoconazols af voldum saxagliptins.

Anrif reykinga, mataradis, jurtalyfja og afengis a lyfjahvorf saxagliptins hafa ekki verid rannsokud
sérstaklega.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof
Medganga
Notkun saxagliptins & medgongu hefur ekki verid rannsékud. Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir a

axlun af stdrum skdommtum (sja kafla 5.3). Hugsanleg ahaetta fyrir menn er ekki pekkt. EKki skal nota
Onglyza & medgéngu nema bryna naudsyn beri til.

Brjostagjof
Ekki er vitad hvort saxagliptin skiljist at i brjostamjolk. Dyrarannséknir hafa synt ad saxagliptin
og/eda umbrotsefni skiljast Gt i mjolk. Ekki er haegt ad utiloka ad barn & brjosti verdi fyrir ahrifum.

Akveda parf hvort hztti skuli briostagjof eda hatta medferd og hafa i huga avinning brjostagjafar fyrir
barnid og avinning medferdar fyrir modurina.

Frj6semi

Anrif saxagliptins & frjésemi hja ménnum hafa ekki verid rannsokud. Ahrif & frjosemi komu fram hja
kvenkyns og karlkyns rottum vid stéra skammta par sem synileg eitrunarahrif komu fram (sja

kafla 5.3).

4.7  Ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Onglyza getur haft dveruleg ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

Hafa skal i huga, vid akstur og notkun véla, ad greint hefur verid fra sundli i rannséknum &
saxagliptini. Ad auki skal vara sjuklinga vid hattunni & of lagum bl6dsykri pegar Onglyza er notad



samhlida 6drum sykursykilyfjum sem vitad er ad valda of lagum blodsykri (t.d. insdlini,
sulfonylurealyfi).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt a 6ryggispattum

Algengustu aukaverkanirnar i samanburdarrannsoknum med lyfleysu sem greint var fra hja >5%
sjuklinga sem fengu Onglyza 5 mg og oftar en hja sjuklingum sem fengu lyfleysu eru sykingar i efri
hluta 6ndunarvegar (7,7%), pvagferasykingar (6,8%) og hofudverkur (6,5%).

I sex tviblindum, kliniskum samanburdarrannsoknum & éryggi og verkun sem gerdar voru til ad meta
ahrif saxagliptins & bl6dsykursstjornun, var 4.148 sjuklingum med sykursyki af tegund 2 slembiradad,
par af voru 3.021 sjaklingur & medferd med Onglyza. Fleiri en 17.000 sjuklingar med sykursyki af
tegund 2 hafa fengio medferd med Onglyza i tviblindum slembir6dudum samanburdarrannsoknum
(reynsla fyrir og eftir markadssetningu medtalin).

Til ad meta ahrif saxagliptins & bl6dsykursstjorn var gerd safngreining &4 1.681 sjuklingi med sykursyki
af tegund 2, par af fengu 882 sjuklingar medferd med Onglyza 5 mg, sem var slembiradad i fimm
tviblindar rannséknir & 6ryggi og verkun med samanburdi vid lyfleysu. Heildartioni aukaverkana hja
sjuklingum sem fengu medferd med 5 mg af saxagliptini var svipud og af lyfleysu. Medferd var oftar
heett vegna aukaverkana hja sjuaklingum sem fengu 5 mg af saxagliptini en hja peim sem fengu
lyfleysu (3,3% i samanburdi vid 1,8%).

Listi yfir aukaverkanir, sett upp i toflu

Aukaverkanirnar, sem greint var fra hja >5% sjuklinga sem fengu 5 mg saxagliptin og oftar en hja
sjuklingum sem fengu lyfleysu eda var greint fra hja >2% sjiklinga sem fengu 5 mg saxagliptin og
>1% oftar en hja peim sem fengu lyfleysu, i safngreiningu fimm rannsokna & blodsykursstjornun,
asamt vidbotarrannsékn med virkum samanburdi vid upphaflegu samsetninguna med metformini, eru
syndar i toflu 1.

Aukaverkunum er radad eftir liffeerakerfum og rauntioni. Tidni aukaverkana eru skilgeind a
eftirfarandi hatt: mjoég algengar (=1/10), algengar (=1/100 til <1/10), sjaldgaefar (>=1/1.000 til <1/100),
mjog sjaldgeefar (=1/10.000 til <1/1.000), og koma &rsjaldan fyrir (<1/10.000), tioni ekki pekkt (ekki
heegt ad aeetla tioni Ut fra fyrirliggjandi gégnum).

Tafla 1 Tioni aukaverkana flokkaoar eftir lifferakerfum ar kliniskum rannséknum og
reynslu eftir markadssetningu

Liffeerakerfi Tidni aukaverkana eftir medferdarplani
Aukaverkun
Saxagliptin Saxagliptin | Saxagliptin Saxagliptin Saxagliptin
einlyfja- med med med thiazol- | sem vidbot vid
medferd metformini! | salféonylarealyfi | idindioni metformin
(glibenclamid) dsamt
sulfonyl-
Urealyfi

Sykingar af voldum
sykla og snikjudyra

Syking i efri hluta Algengar Algengar Algengar Algengar
Ondunarvegar

Syking i pvagferum | Algengar Algengar Algengar Algengar
Maga- og Algengar Algengar Algengar Algengar

garnabdlga




Liffeerakerfi Tioni aukaverkana eftir medferdarplani
Aukaverkun
Skutabolga Algengar Algengar Algengar Algengar
Nefkoksholga Algengar?
Onamiskerfi
Ofnaemisvidbrogd ™ | Sjaldgeefar Sjaldgeefar | Sjaldgeefar Sjaldgeefar
Bradaofnamisviobré | Mjog Mjdg Mjog sjaldgaefar | Mjog
g0 p.m.t. bréoa- sjaldgaefar sjaldgeefar sjaldgeefar
ofnaemislost*
Efnaskipti og
naering
Of lagur bl6adsykur Mjog algengar®
Bléofituroskun Sjaldgeefar
priglyseriohaekkun i Sjaldgaefar
bl6di
Taugakerfi
Sundl Algengar Algengar
Hofudverkur Algengar Algengar Algengar Algengar
Meltingarfeeri
Kvidverkur® Algengar Algengar Algengar Algengar
Nidurgangur* Algengar Algengar Algengar Algengar
Meltingartruflanir Algengar
Vindgangur Algengar
Magabolga Algengar
Ogledit Algengar Algengar Algengar Algengar
Uppkost Algengar Algengar Algengar Algengar
Brishdlga' Sjaldgeefar Sjaldgeefar | Sjaldgeefar Sjaldgeefar
Heaegdatregda’ Tioni ekki Tioni ekki Tioni ekki pekkt | Tioni ekki Tioni ekki

pekkt pekkt bekkt pekkt
Had og undirhud
Utbrot! Algengar Algengar Algengar
HGdbolga’ Sjaldgaefar Sjaldgeefar | Sjaldgaefar Sjaldgaefar
Klaai' Sjaldgeefar Sjaldgeefar | Sjaldgaefar Sjaldgeefar
Ofsaklagi’ Sjaldgeefar Sjaldgafar | Sjaldgaefar Sjaldgafar
Ofnamisbjugurt Mijdg Mjog Mjog sjaldgafar | Mjog

sjaldgeefar sjaldgeefar sjaldgaefar
Bolublooru- Tioni ekki Tioni ekki Tioni ekki pekkt | Tioni ekki Tioni ekki
sottarliki® pekkt pekkt bekkt pekkt
Stodkerfi og
stodvefur
Lidverkir” Sjaldgeefar
Vodvaverkir® Algengar
AExlunarfeeri og
brjést
Ristruflanir Sjaldgeefar
Almennar
aukaverkanir og
aukaverkanir a
ikomustad
preyta Algengar Sjaldgeefar Algengar
Bjugur i utlimum Algengar

Ipar med talid saxagliptin til vidbétar vid metformin og sem upphafsmedferd med metformini.
2Einungis i samsettri upphafsmedferd.
3Ekki markteekur munur samanborid vid lyfleysu. Tidni stadfestrar blédsykurslaekkunar var sjaldgaef fyrir

Onglyza 5 mg (0,8%) og lyfleysu (0,7%).




4Tidni nidurgangs var 4,1% (36/882) hja saxagliptin 5 mg hopnum og 6,1% (49/799) hja lyfleysuhépnum.
5 upphafsmedferd med metformini er tidni vodvaverkir sjaldgeef.

TAukaverkanir sem komu fram eftir markadssetningu.

1Sja kafla 4.3 og 4.4.

*“ Hefur einnig verid greint fra eftir markadssetningu (sja kafla 4.4).

Nidurstoour SAVOR rannséknarinnar

I SAVOR rannsokninni toku 8.240 sjuklingar patt sem fengu 5 mg eda 2,5 mg af Onglyza einu sinni &
solarhring og 8.173 sjuklingar sem fengu lyfleysu. Heildartidni aukaverkana hja sjuklingum sem fengu
Onglyza i rannsékninni var svipud og hja peim sem fengu lyfleysu (72,5% og 72,2%, talid i sému
rog).

Tidni greindrar brisbolgu var 0,3% badi hja sjuklingum sem fengu medferd med Onglyza og
sjuklingum sem fengu lyfleysu i medferdardkvordunarpydinu (intent-to-treat population).

Tidni ofn@misvidbragda var 1,1% badi hja sjuklingum sem fengu medferd med Onglyza og
sjuklingum sem fengu lyfleysu.

Heildartioni tilkynninga um blédsykurfall (skrad i dagbdk sjuklinga daglega) var 17,1% hja
patttakendum sem fengu medferd med Onglyza og 14,8% hja sjuklingum sem fengu medferd med
lyfleysu. Hilutfall patttakenda sem tilkynntu um meirihattar bl6dsykurfall i medferd (skilgreint sem
tilvik sem kalladi 4 adstod fra 66rum adila) var haerra i saxagliptinh6pnum en i lyfleysuh6pnum (2,1%
0g 1,6%, talid i somu réd). Aukin heetta & blodsykurfalli og meirihattar blédsykurfalli sem kom fram i
saxagliptinhépnum var fyrst og fremst hja patttakendum sem fengu stlfonylarealyf vid upphaf
rannsoknar og ekki hja patttakendum sem fengu einlyfjamedferd med insdlini eda metformini vid
upphaf rannsoknar. Aukin hatta & bldsykurfalli og meirihattar bldsykurfalli kom adallega fram hja
patttakendum med A1C <7% vid upphaf rannsdknar.

Tilkynnt var um faekkun eitilfrumna hja 0,5% sjuklinga sem fengu Onglyza og 0,4% sjuklinga sem
fengu lyfleysu.

Sjukrahdsinnldgn vegna hjartabilunar var algengari i saxagliptinh6pnum (3,5%) samanborid vid
lyfleysuhopinn (2,8%), med télulega markteaekni, lyfleysuhdpnum i hag [HR = 1,27; 95% CI 1,07,
1,51; P = 0,007]. Sja einnig kafla 5.1.

Lysing & voldum aukaverkunum

Of lagur bl6dsykur
Of lagur blodsykur sem aukaverkun var byggt & 6llum tilfellum of 1ags blddsykurs; meeling & glukésa
samhlida var ekki krafist.

Pegar pad var notad sem samsett vidbotarmedferd med metformini asamt sulfonyldrealyfi, var
heildartioni of lags blédsykurs 10,1% fyrir Onglyza 5 mg og 6,3% fyrir lyfleysu.

Pegar pad var notad til vidbdtar vid insulin (med eda &n metformins), var heildartioni of lags
bl6dsykurs 18,4% fyrir Onglyza 5 mg og 19,9% fyrir lyfleysu.

Rannsdknanidurstodur

I 6llum Klinisku rannséknunum var tidni aukaverkana sem fram kom i blédrannsoknum, svipud hja
sjuklingum sem fengu 5 mg af saxagliptini og sjuklingum sem fengu lyfleysu. Smévaegileg leekkun &
heildarfjolda eitilfruma sast. | safngreiningu & samanburdarrannsoknum med lyfleysu vard feekkun &
raunfjolda eitilfrumna ad medaltali um 100 frumur/ul fra upphaflegum raunfj6lda sem var u.p.b.
2.200 frumur/ul, i samanburdi vid lyfleysu. Medalraunfjoldi eitilfrumna hélst stodugur vid gjof lyfsins
einu sinni & sélarhring i allt ad 102 vikur. Feekkun eitilfrumna leiddi ekki til aukaverkana af kliniskri
pydingu. Kliniskt pyding pessarar feekkunar eitilfrumna i samanburdi vid lyfleysu er ekki pekkt.




Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er hagt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli &vinnings og &hattu af notkun
lyfsins. Heilbrigaisstarfsmenn 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.

49 Ofskdmmtun

Onglyza hafdi engin kliniskt mikilvaeg ahrif & QTc bil eda hjartslattartioni, i skdmmtum til inntoku allt
ad 400 mg & dag i 2 vikur (80faldur radlagdur skammtur). Ef ofskdmmtun & sér stad skal hefja

videigandi studningsmedferd i samraemi vio kliniskt stand sjuklingsins. Haegt er ad fjarlaegja
saxagliptin og adalumbrotsefni pess med blédskilun (23% af skammtinum & 4 Klst.).

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Sykursykislyf. Dipeptyl peptidasa 4 (DPP-4) hemlar, ATC flokkur: A10BH03.

Verkunarhattur og lyfhrif

Saxagliptin er mjog 6flugur (Ki: 1.3 nM), sérteekur, afturkreefur DPP4 samkeppnishemill. Hja
sjukingum med sykursyki af tegund 2 hamladi gjof saxagliptins DPP4 ensimvirkni i 24 klukkustundir.
Eftir neyslu glukosa leiddi pessi DPP4 hémlun til 2- til 3-faldrar aukningar a virkum incretin
horménum i bldi, p.a m. glucagonliku peptidi-1(GLP-1) og glukdsahadu insulinvirku polipeptioi
(GIP), leegri glikagonpéttni og aukinni glukosahadri betafrumu svérun, sem leiddi til haerri péttni
instlins og C-peptids. Aukning insulins fra betafrumum i brisi og minnkun glikagons fra alfa-frumum
i brisi tengdust leegri péttni fastandi glukosa og minni breytingum a glukosa eftir neyslu glukésa eda
maltidar. Saxagliptin beetir blédsykursstjornun med pvi ad laekka péttni glikosa beedi & fastandi maga
og eftir maltidir, hja sjaklingum med sykursyki af tegund 2.

Verkun oqg 0rygqi

Fleiri en 17.000 sjuklingar med sykursyki af tegund 2 hafa fengid medferd med saxagliptini i
tviblindum slembir6dudum samanburdarrannséknum (reynsla fyrir og eftir markadssetningu
medtalin).

Bléasykursstjérnun

I sex tviblindum, kliniskum samanburdarrannsoknum & éryggi og verkun sem gerdar voru til ad meta
ahrif saxagliptins & bl6dsykursstjornun, var 4.148 sjuklingum med sykursyki af tegund 2 slembiradad,
par af voru 3.021 sjuklingur i medferd med saxagliptini. I medferd med saxagliptini 5 mg einu sinni &
solarhring vard kliniskt mikilveaeg og tolfreedilega markteek leekkun & hemogldbini Alc (HbAlc),
fastandi glukosa (FPG) og glukosa eftir maltio (PPG), borid saman vid lyfleysu i einlyfjamedferd,
samhlida metformini (i upphafi eda sidari viobét), samhlida sulfonylarealyfi og samhlida
thiazolidindiéni (sja toflu 2). Ad auki komu ekki fram breytingar & likamspyngd i tengslum vid
saxagliptin. Laeekkun & HbALc vard hja 6llum undirhdpum p.& m. kyni, aldri, kynpatti og
likamspyngdarstudli (BMI) og haerra HbAlc grunngildi var tengt vid meiri medaltalsbreytingu fra
grunngildi med saxagliptini.

Saxagliptin sem einlyfjamedferd

Tveer tviblindar samanburdarrannséknir med lyfleysu sem stodu i 24 vikur voru gerdar til ad meta
oryggi og verkun saxagliptin einlyfjamedferdar hja sjikingum med sykursyki af tegund 2. | badum
rannsoknunum vard marktaek breyting til batnadar & HbAlc af saxagliptin medferd einu sinni &
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solarhring (sja toflu 3). Nidurstddur pessara rannsokna voru svo stadfestar i tveimur stadbundnum
(Asia) 24-vikna ranns6knum a einlyfjamedferd par sem saxagliptin 5 mg var borid saman vid lyfleysu.

Saxagliptin sem vidbot vid metformin medferd

Samanburdarranns6kn med lyfleysu par sem saxagliptin var viobot vid metformin medferd, sem stod i
24 vikur, var gerd til pess ad meta 6ryggi og verkun saxagliptins i samsettri medferd med metformini
hja sjuklingum med 6fullnzegjandi blodsykursstjornun (HbAlc 7-10%) med metformini eingdngu.
Saxagliptin (n=186) batti HbAlc, FPG og PPG marktakt samanborid vid lyfleysu (n=175). Jakveaed
préun a HbAlc, PPG og FPG eftir medferd med saxagliptin 5 mg asamt metformini hélst fram i

viku 102. Breytingin & HbAlc af 5 mg af saxagliptin &amt metformini (n=31) i samanburdi vid
lyfleysu dsamt metformini (n=15) var -0,8% i viku 102.

Saxagliptin sem vidbot vid metformin medferd borid saman vid sulphonylurea sem vidbot vid
metformin medferd

52 vikna rannsdkn var gerd til ad meta 6ryggi og verkun saxagliptins 5 mg i samsettri medferd med
metformini (428 sjuklingar) samanborid vid sulphonylurea (glipizid, 5 mg aukid eftir pérfum i 20 mg,
medalskammtur 15 mg) i samsettri medferd med metformini (430 sjuklingar) hjé 858 sjuklingum med
ofullnzegjandi blodsykursstjornun (HbAlc 6,5-10%) med metformini eingdngu. Medalskammtur
metformins var um pad bil 1.900 mg i hvorum medferdarhépi. Eftir 52 vikur var leekkun HbAlc fra
grunngildi svipud hja saxagliptin og glipizid hopunum i greiningu samkvemt medferd (per-protocol
analysis) (-0,7% & méti -0,8%, talid i sému r6d, i baAdum hépum var medalgrunngildi HbAlc 7,5%).
Greining samkvaemt medferdaraztlun (intent-to-treat analysis) syndi sambearilegar nidurstodur.
Laekkun & FPG var adeins minni i saxagliptin hopnum og fleiri haettu (3,5% a moti 1,2%) vegna skorts
& verkun, byggt & forsendum fyrir FPG & fyrstu 24 vikum rannsoknarinnar. I saxagliptin hépnum voru
einnig hlutfallslega feerri sjuklingar med blodsykurslaekkun, 3% (19 skipti i 13 einstaklingum) a mati
36,3% (750 skipti i 156 sjuklingum) fyrir glipizid. Sjuklingar sem fengu saxagliptin Iéttust markteekt
fr& upphafsgildi en sjuklingar sem fengu glipizid pyngdust (-1,1 & méti +1,1 kg).

Saxagliptin sem vidbot vid metformin medferd borid saman vid sitagliptin sem vidbot vid metformin
medferd

18 vikna rannsokn var gerd til ad meta 6ryggi og verkun saxagliptins 5 mg i samsettri medferd med
metformini (403 sjuklingar) samanborid vid sitagliptin 100 mg i samsettri medferd med metformini
(398 sjuklingar) hja 801 sjaklingi med 6fullnaegjandi bl6dsykursstjérnun med metformini eingéngu.
Eftir 18 vikur syndi saxagliptin ekki yfirburdi gagnvart sitagliptin hvad vardar medaltalsleekkun
HbA1c fra grunngildi, baedi i greiningu samkvaemt medferd og heildargreiningu. Leekkun HbAlc fra
grunngildi i greiningu samkvaemt medferd var -0,5% (medaltals- og midgildi) fyrir saxagliptin og
-0,6% (medaltals- og midgildi) fyrir sitagliptin. I stadfestingargreiningu (confirmatory full analysis)
var medaltalslekkunin -0,4% fyrir saxagliptin og -0,6% fyrir sitagliptin, midgildi leekkunar var -0,5% i
badum hépum.

Saxagliptin &samt metformini sem upphafsmedferd

Rannsokn sem stod i 24 vikur var gerd til pess ad meta 6ryggi og verkun 5 mg af saxagliptini i
samsettri medferd med metformini sem upphafsmedferd hja sjuklingum sem ekki hoféu adur fengio
medferd, og voru med 6fullnegjandi bl6dsykursstjornun (HbAlc 8 - 12%). Samsett upphafsmedferd
med saxagliptin 5 mg dsamt metformini (n=306) betti HbAlc, FGP og PPG gildi verulega,
samanborid vid medferd med annadhvort saxagliptini (n=317) eda metformini einu sér (n=313) sem
upphafsmedferd. Lekkanir & HbAlc fra upphafsgildi ad viku 24 komu fram hja 6llum undirh6pum
skilgreindum af grunngildi HbA1c, meiri laekkun sast hja sjaklingum med HbAlc grunngildi >10%
(sja toflu 3). Jakvaed préun & HbAlc, PPG og FPG eftir upphafsmedferd med saxagliptin 5 mg dsamt
metformini hélst fram i viku 76. Breytingin @ HbAlc af 5 mg af saxagliptin &samt metformini (n=177)
i samanburdi vid lyfleysu d&samt metformini (n=147) var -0,5% i viku 76.

Saxagliptin til vidbétar glibenclamid medferd

Samanburdarranns6kn med lyfleysu og viobét, sem stdo i 24 vikur var gerd til pess ad meta 6ryggi og
verkun saxagliptin i samsettri medferd med glibenclamidi hja sjoklingum med 6fullnagjandi
bl6dsykursstjornun (HbAlc 7,5-10%) sem voru eingdngu & glibenclamidi, & skammti sem var minni
en hamarksskammtur. Saxagliptin i samsettri medferd med fastsettum medalstérum skammti af
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sulfonylurealyfi (glibenclamidi 7,5 mg) var borid saman vid pad pegar skammtar af glibenclamidi
voru auknir smam saman (u.p.b. 92% sjuklinga i lyfleysu og glibenclamid hopnum fengu smam saman
heerri skammta upp ad endanlegum heildarsélarhringsskammti, 15 mg). Saxagliptin (n=250) reyndist
beeta gildi HbAlc, FPG og PPG marktaekt samanborid vid haekkun & skammti glibenclamids (n=264).
Jakvaed proun & HbAlc og PPG eftir medferd med saxagliptin 5 mg hélst fram i viku 76. Breytingin &
HbA1lc af 5 mg af saxagliptin (n=56) i samanburdi vid lyfleysu &samt smam saman auknum skammti
af glibenclamidi (n=27) var -0,7% i viku 76.

Saxagliptin sem samsett vidbdtarmedferd med insulini (med eda &n metformins)

Alls toku 455 sjuklingar patt i 24-vikna, slembadri, tviblindri samanburdarrannsékn med lyfleysu, par
sem verkun og 6ryggi saxagliptins, &samt stddugum skammti af insdlini (medaltal vid upphaf:

54,2 einingar), var metid hja sjuklingum med 6fullnaegjandi blédsykursstjérnun (HbAlc > 7,5% og

< 11%) & insulini eingdngu (n=141) eda & insulini asamt stodugum skammti af metformini (n=314).
Saxagliptin 5 mg sem vidbot vid insalin, med eda an metformins, reyndist beeta gildi HbAlc og PPG
marktaekt eftir 24 vikur samanborid vid lyfleysu dsamt insalini, med eda an metformins. Svipadar
leekkanir & HbAlc, samanborid vid lyfleysu, saust hja sjuklingum sem fengu saxaglitpin 5 mg sem
vidbot vid insulin, 6had metformin notkun (-0,4% fyrir bada undirhdpa). Fram i viku 52 hélst jakveaed
préun HbALc fra grunngildi hja hépnum sem fékk saxagliptin, sem vidbét vid insalin, samanborid vid
hopinn sem fékk lyfleysu, sem vidbo6t vid instlin, med eda &n metformins. Breyting a HbALc hja
saxagliptin hpnum (n=244) samanborid vid lyfleysu (n=124) var -0,4% i viku 52.

Saxagliptin til vidbdtar thiazolidindionmedferd

Samanburdarrannsokn med lyfleysu sem stdd i 24 vikur var gerd til pess ad meta 6ryggi og verkun
saxagliptin i samsettri medferd med thiazolidindioni (TZD) hja sjuklingum med 6fullnaegjandi
bl6adsykursstjérnun (HbAlc 7-10,5%) & TZD eingéngu. Saxagliptin (n=183) reyndist baeta markteakt
gildi HbAlc, FPG og PPG samanborid vio lyfleysu (n=180). Jakveed proéun a HbAlc, PPG og FPG
eftir medferd med saxagliptin 5 mg dsamt metformini hélst fram i viku 76. Breytingin & HbAlc af

5 mg af saxagliptin (n=82) i samanburdi vid lyfleysu &amt TZD (n=53) var -0,9% i viku 76.

Saxagliptin sem samsett vidb6tarmedferd med metformini og sulfonyldrealyfi

Alls toku 257 sjuklingar med sykursyki af tegund 2 patt i 24-vikna, slembadri, tviblindri
samanburdarrannsokn med lyfleysu, par sem verkun og 6ryggi saxagliptins (5 mg einu sinni a
s6larhring), asamt metformini og salfénylarealyfi (SU) var metid hja sjuklingum med 6fullnagjandi
bl6dsykursstjornun (HbAlc > 7% og < 10%). Saxagliptin (n=127) reyndist baeta gildi HbAlc og PPG
marktaekt samanborid vid lyfleysu (n=128). Breytingin & HbAlc fyrir saxagliptin i samanburdi vid
lyfleysu var -0,7% i viku 24.

Saxagliptin sem vidbét vid dapagliflozin og metformin medferd

[ 24-vikna, slembadri, tviblindri samanburdarrannsokn med lyfleysu hja sjuklingum med sykursyki af
tegund 2 var saxagliptin 5 mg borid saman vid lyfleysu sem vidbotarmedferd hja einstaklingum med
HbAlc 7-10,5% sem medhondladir voru med dapagliflozini (SGLT2-hemill) og metformini.
Sjuklingar sem luku upphaflega 24-vikna rannsdknartimabilinu méttu taka pétt i styrdri 28-vikna
langtima framhaldsrannsékn (52 vikur).

Hjé einstaklingum sem fengu saxagliptin sem vidbot vid dapagliflozin og metformin (n=153) lekkadi
HbALc tolfredilega marktaekt (p-gildi < 0,0001) meira samanborid vid hdpinn sem fékk lyfleysu sem
vidbot vid dapagliflozin og metformin (n=162) eftir 24 vikur (sja toflu 5). Ahrifin & HoAlc sem saust i
viku 24 héldust fram i viku 52. Oryggi saxagliptins sem vidbot vié dapagliflozin dsamt metformini &
langtima medferdartimabilinu var i samraemi vid pad sem sast & 24-vikna medferdartimabilinu i
pessari rannékn og i rannsékninni par sem saxagliptin og dapagliflozin voru gefin samhlida sem
vidbotarmedferd hja sjuklingum & metformini (lyst hér ad nedan).

Hlutfall sjuklinga sem n&di HbAlc <7 %

Hlutfall sjuklinga sem nadu HbA1c <7 % i viku 24 var herra i hopnum sem fékk saxagliptin 5 mg
asamt dapagliflozini og metformini 35,3% (95% ClI [28,2; 42,4]) samanborid vid hdpinn sem fékk
lyfleysu asamt dapagliflozini og metformini 23,1% (95% CI [16,9; 29,3]). Ahrifin & HbA1c sem saust
i viku 24 héldust fram i viku 52.
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Tafla 2 Helstu nidurstédur Onglyza 5 mg einu sinni & sélarhring i samanburdarrannséknum
med lyfleysu og einu lyfi, og rannséknum med samsettri vidbotarmedferd

Medal- Medaltalsbreyting®  Medaltalsbreyting

tal fra upphafsgildi HbAlc (%) i viku 24
grunn- HbAlc (%) i (95% CI) leidrétt
linu viku 24 m.t.t lyfleysu
HbAlc
(%)
EINLYFJAMEDFERD
e Rannsékn CV181011 (n=103) 8,0 -0,5 -0,6 (-0,9, -0,4)°
e Rannsokn CV181038 (n=69) 7.9 -0,7 (morgun) -04(-0,7,-0,1)*
(n=70) 7,9 -0,6 (kvold) -0,4 (-0,6,-0,1)°
VIDBOTAR/SAMSETTAR
MEBDFERDIR
e Rannsokn CV181014: vidhot vid 81 -0,7 -0,8 (-1,0, -0,6)°
metformin (n=186)
e Rannsokn CV181040: vidbot vid SU* 8,5 -0,6 -0,7(-0,9, -0,6)°
(n=250)
e Ranns6kn D1680L00006: vidbot vid 84 0.7 -0,7(-09,-05)*
metformin asamt SU (n=257)
e Rannsokn CV181013: vidbot vid TZD 8,4 -0,9 -0,6 (-0,8, -0,4)°
(n=183)
e Rannsékn CV181039: upphafsmedferd
med metformini® 04 . 05 (0.7, 04)"
Heildarpydi (n=306 ' o T AT Ty
Grunng%i H(bAlcz)lo% stratum (n=107) 108 3.3 0.6(-09,-03)°
(] Rannsc'_)kn (;V181168 Vl,ab(,)t vio 7.9 -0,5 -0,4 (-0,5, _0]2)9
dapagliflozin + metformin (n=315)
e Rannsékn CV181057: vidbo6t vid insulin 8,7 -0,7 -0,4 (-0,6, -0,2)3

(+/- metformin)
Heildarpydi (n=300)

n=Slembiradadir sjiklingar ( primary efficacy medferdardkvordunargreining) sem upplysingar voru
fyrirliggjandi um.

' lyfleysuh6pnum var skammtur glibenclamids haekkadur ar 7,5 til 15 mg a sélarhring.

2Ac”)l(jgué medaltalsbreyting fra upphafsgildi adlégud m.t.t. grunngildis (ANCOVA).

’ p<0,0001 samanborid vid lyfleysu.

! p=0,0059 samanborid vid lyfleysu.

5p=0,0157 samanborid vid lyfleysu.

6 Skammtur metformins var aukinn Gr 500 i 2000 mg & sdlarhring eins og poldist.

" Medaltalsbreyting HbAlc er munur & saxagliptini asamt metformini og metformini eingéngu (p<0,0001).

8 Medaltalsbreyting HbAlc er munur & saxagliptini &samt metformini og metformini eingdngu.

® Medaltalsbreyting HbAlc er munur & saxagliptin + dapagliflozin + metformin og dapagliflozin + metformin
hopunum (p<0,0001).

Saxagliptin og dapagliflozin sem vidbdt vid metformin medferd

Samtals 534 fulloronir sjaklingar med sykursyki af tegund 2 og 6fullnaegjandi bl6dsykursstjéornun &
metformini eingdngu (HbAlc 8-12%) toku patt i pessari 24-vikna slembudu, tviblindu
samanburdarrannsokn med virku samanburdarlyfi, til ad bera saman samsetninguna saxagliptin og
dapagliflozin sem vidbot samhlida metformini vid samsetninguna saxagliptin eda dapagliflozin sem
vidbot samhlida metformini. Sjuklingum var slembiradad i einn af premur tviblindum
medferdarhdpum og fengu saxagliptin 5 mg og dapagliflozin 10 mg asamt metformini, saxagliptin
5 mg og lyfleysu d&samt metformini eda dapagliflozin 10 mg og lyfleysu asamt metformini.

HbA1c lekkadi marktaekt meira i saxagliptin og dapagliflozin hépnum samanborid vid annadhvort
saxagliptin eda dapagliflozin hopinn i viku 24 (sja toflu 3).
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Tafla 3

HbAlc i viku-24 i samanburdarrannsokn med virku lyfi sem bar saman

samsetninguna saxagliptin og dapagliflozin sem viob6t samhlida metformini vid

annadhvort saxagliptin eda dapagliflozin sem vidbét vid metformin

Saxagliptin
5mg
Maelistaerdir verkunar + dapagliflozin Saxagliptin Dapagliflozin
10 mg 5mg 10 mg
+ metformin + metformin + metformin
N=179° N=176° N=179°
HbA1c (%) i viku 24
Grunngildi (medaltal) 8,93 9,03 8,87
Breyting fra grunngildi (leidrétt medaltal®) -1,47 -0,88 -1,20
(95% oryggismork [CI]) (-1,62;-1,31) | (-1,03;-0,72) | (-1,35;—1,04)
Breyting fr4 saxagliptin + metformin
(leidrétt medaltal®) -0,59*
(95% ClI) (-0,81; —0,37) - -
Breyting fr4 dapagliflozin + metformin
(leidrétt medaltal®) -0,27°
(95% Cl) (—0,48; —0,05) - -

! LRM=langsnidsgreining med enduteknum melingum (notud goégn fyrir bjérgun).

2 Slembiradadir og medhondladir sjuklingar med grunngildi og a.m.k. 1 meelingu & verkun eftir
grunngildi.

3 Medaltal minnstu kvadrata leidrétt fyrir grunngildi.

4 p-gildi < 0,0001.

5 p-gildi=0,0166.

Hlutfall sjuklinga sem nddu HbAlc <7 %

I hépnum sem fékk baedi saxagliptin og dapagliflozin for gildi HbAlc undir 7% hja 41,4% (95% CI
[34,5; 48,2]) sjuklinga, samanborid vid 18,3% (95% CI [13,0; 23,5]) sjuklinga i saxagliptin hépnum
0g 22,2% (95% CI [16,1; 28,3]) sjuklinga i dapagliflozin hdpnum.

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

ToIf vikna, fjOlsetra, slembirddud, tviblind samanburdarrannsokn med lyfleysu var gerd til ad meta
medferdararangur 2,5 mg af saxagliptini einu sinni & solarhring samanborid vid lyfleysu hja

170 sjuklingum (85 sjuklingar fengu saxagliptin og 85 fengu lyfleysu) med sykursyki af

tegund 2 (HbAlc 7,0-11%) og skerta nyrnastarfsemi (midlungsmikid skert [n=90]; verulega skert
[n=41]; nyrnasjiukdémur & lokastigi [n=39]). I pessari rannsokn fengu 98,2% sjuklinganna énnur
blédsykurslekkandi lyf (75,3% fengu insulin og 31,2% fengu sykursykislyf til inntdku; sumir fengu
hvorutveggja). Saxagliptin leekkadi HbAlc marktekt samanborid vid lyfleysu; breytingin & HbAlc
fyrir saxagliptin var -0,9% i 12. viku (HbAZ1c breyting fyrir lyfleysu var -0,4%). Jakvaed ahrif &4 HbAlc
eftir medferd med 2,5 mg af saxagliptini hélst fram i 52. viku, hins vegar var litill fjoldi sjdklinga, sem
luku vid 52 vikna patttoku i ranns6kninni an pess ad breyta pyrfti annarri bl6dsykurslekkandi medfero
& rannsoknartimanum (26 sjuklingar i saxagliptin hdpnum & mati 34 sjuklingum i lyfleysuh6pnum).
Tioni stadfestra tilvika bléosykursfalls var nokkud heerri i saxagliptinhépnum (9,4%) en i
lyfleysuhopnum (4,7%), p6 ad enginn mismunur veeri milli hdpanna & fjélda sjuklinga sem fékk
einhvers konar blddsykurfall. Engar aukaverkanir & nyrnastarfsemi komu fram, byggt & dsetludum
gaukulsiunarhrada eda kreatinindthreinsun i 12. og 52. viku.

SAVOR (Saxagliptin Assessment of Vascular Outcomes Recorded in Patients with Diabetes Mellitus-
Thrombolysis in Myocardial Infarction) rannséknin

SAVOR rannséknin var langtimarannsékn med 16.492 sjuklingum med HbAlc >6,5% og <12%
(12.959 meo stadfestan hjarta- og edasjukdom; 3.533 eingdngu med fjolpeaetta dhaettupeetti) sem var
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slembiradad til ad fa saxagliptin (n=8.280) eda lyfleysu (n=8.212) sem vidbdt vid vidtekna
grunnmedferd vid HbAlc og ahattupattum hjarta- og edasjukdoma. Medtaldir i rannsoknarpydinu
voru patttakendur >65 ara (n=8.561) og >75 ara (n=2.330) med edlilega eda veegt skerta
nyrnastarfsemi (n=13.916) sem og midlungsmikid skerta (n=2.240) eda verulega skerta (n=336)
nyrnastarfsemi.

Adalendapunktur 6ryggis (ekki lakari) og verkunar (yfirburdir) var samsettur endapunktur sem fol i
sér timann fram aod fyrsta tilviki einhverra eftirfarandi meirihattar aukaverkana, sem tengjast hjarta- og
a&dasjukdomum (MACE): Daudsfall af voldum hjarta- og s&edasjukddms, hjartadrep an daudsfalls eda
bl6dpurrdarslag an daudsfalls.

Eftir eftirfylgni i allt ad 2 ar ad medaltali nadist adalendapunktur vardandi 6ryggi sem syndi ad
saxagliptin eykur ekki ahettu hjarta- og &dasjukdoma hja sjuklingum med sykursyki af tegund 2
samanborid vid lyfleysu pegar pad var gefid sem vidbét vio grunnmedferd.

Hvorki sast avinningur fyrir meirihattar aukaverkanir sem tengjast hjarta- eda s&edasjukdémum né
daudsfall af 6llum orsokum.

Tafla 4: Adal- og auka kliniskir endapunktar eftir medferdarhépum i SAVOR rannsékninni*

Saxagliptin Lyfleysa
(N=8.280) (N=8.212)
patttakendur | Tidni fyrir | patttakendur | Tidni fyrir | Aheettuhlutfall
meod tilvik hver 100 me?d tilvik hver 100 (95% CI)f
Endapunktur aukaverkunar | sjuklingaar | aukaverkunar | sjuklingaér
n (%) n (%)
Samsettur 613 3,76 609 3,77 1,00
adalenda-punktur: (7,4) (7,4) (0,89, 1,12)+%#
MACE
Samsettur 1.059 6,72 1.034 6,60 1,02
aukaendapunktur: (12,8) (12,6) (0,94, 1,11)"
MACE plus
Daudsfall af 420 2,50 378 2,26 1,11
6llum orsékum (5,1) (4,6) (0,96, 1,27)7

* Medferdarakvorounarpyoi.

voréunarpyadi.

t Ahattuhlutfall leidrétt fyrir flokki skertrar nyrnastarfsemi og &hzttu hjarta- og a&dasjukdéma i upphafi
rannsoknar.

t p-gildi <0,001 fyrir ,,ekki lakari“ (noninferiority) (grundvallad & aheettuhlutfalli <1,3) samanborid vid
lyfleysu.
p-gildi=0,99 fyrir yfirburdi (superiority) (grundvallad & dheettuhlutfalli <1,0) samanborid vid lyfleysu.

#  Tilvikum safnad saman reglulega & rannséknartimanum og tidnin fyrir Onglyza og lyfleysu adgreindist ekki
verulega ad & rannséknartimanum.

T Ekki profad fyrir marktaekni.

Tidni eins pattar samsetts aukaendapunkts, sjukrahisinnlagnar vegna hjartabilunar, var harri i
saxagliptinhépnum (3,5%) en hja lyfleysuhopnum (2,8%) med télulega marktaekni, lyfleysuhopnum i
hag [HR=1,27; (95% CI 1,07; 1,51); p=0,007]. Ekki var haegt med 6ruggum heetti ad greina pa
klinisku peetti sem hofou forspargildi hvad vardar aukna hlutfallslega dhaettu vid saxagliptinmedferd.
Haegt var ad greina pa patttakendur sem voru i aukinni hettu & sjukrahtsinnlégn vegna hjartabilunar,
6had medferdarhopi, & pekktum ahaettupattum hjartabilunar, svo sem ségu um hjartabilun vid upphaf
rannsOknar eda skerta nyrnastarfsemi. PG voru patttakendur, sem fengu saxagliptin og voru med ségu
um hjartabilun eda skerta nyrnastarfsemi vid upphaf rannséknar, ekki i aukinni haettu midad vid pa
sem fengu lyfleysu gagnvart samsettum adal- eda aukaendapunktum eda daudsfalls af 6llum orsokum.

Tidni annars aukaendapunktar, daudsfall af 6llum orsékum, var 5,1% i saxagliptinhopnum og 4,6% i
lyfleysuhdpnum (sja téflu 4). Daudsfall af voldum hjarta- og aedasjukdéms kom fram jafnt i badum
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medferdarhépunum. Tolulegt djafnveegi var i daudsfollum sem ekki tengdust hjarta- eda &dasjukdomi,
fleiri tilvik tengdust saxagliptini (1,8%) en lyfleysu (1,4%) [HR=1,27; (95% CI 1,00; 1,62); p=0,051].

I kénnunargreiningu var A1C lagra hja saxagliptinhpnum samanborid vid lyfleysuhopinn.
Born

I rannsokn hja bornum var sjuklingum & aldrinum 10 til <18 ara med sykursyki af tegund 2, sem ekKi
hafdi naost naegileg stjorn 4, slembiradad til ad fa saxagliptin (88 sjuklingar) eda lyfleysu

(76 sjuklingar) sem vidbot vid metformin, insdlin eda samsetta medferd med metformini og insalini.
pessari 26 vikna tviblindu, slembirédudu samanburdarrannsokn med lyfleysu med 26 vikna
framhaldsrannsdkn a 6ryggi, fengu sjaklingar 2,5 mg af saxagliptini (hugsanlega aukid i 5 mg) eda
lyfleysu einu sinni & dag eftir adlogunartimabil. Adalendapunktur verkunar var breyting & HbAlc fra
upphafsgildi ad medferdarviku 26. Medferdarmunur midad vid lyfleysu var ekki tolfredilega
marktaekur [-0,44% (95% CI: -0,93; 0,05)]. Oryggi var svipad og sést hja fullordnum sem fa medferd
med saxagliptini.

Aldradir

I undirflokkum eldri en 65 ara og eldri en 75 ara var verkun og éryggi i samreemi vid adra patttakendur
i SAVOR rannsékninni.

GENERATION var 52 vikna rannsokn & bl6dsykurstjornun hja 720 6ldrudum sjuklingum par sem
medalaldurinn var 72,6 ar. 433 patttakendur (60,1%) voru <75 ara og 287 péatttakendur (39,9%) voru
>75 éra. Adalendapunktur var hlutfall sjuklinga sem nddu HbAlc <7% &n stadfests eda alvarlegs
bléadsykurfalls. EKKi virtist vera munur & hlutfalli svarenda sem nadu adalendapunkti; 37,9%
(saxagliptin) og 38,2% (glimepirid). Laegra hlutfall sjaklinga i saxagliptinhopnum (44,7%) nadi
markmidi blodsykurlaekkunar (HbAlc <7,0%) samanborid vid glimepiridhopinn (54,7%). Lagra
hlutfall sjuklinga i saxagliptinh6pnum (1,1%) vard fyrir stadfestri eda alvarlegri bl6dsykurlaekkun
samanborid vid glimepiridhopinn (15,3%).

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorf saxagliptins og adalumbrotsefnis pess voru svipud hja heilbrigdum sjalfbodalidum og hja
sjuklingum med sykursyki af tegund 2.

Frasog

Saxagliptin frasogadist hratt eftir inntoku & fastandi maga og nadist hamarkspéttni (Cmax) Saxagliptins
eftir 2 kist. og adalumbrotsefnisins eftir 4 Klst (Tmax). Cmax 09 AUC gildi saxagliptins og
adalumbrotsefnisins haeekkudu i réttu hlutfalli vid aukningu saxagliptin skammtsins og petta
skammtahlutfall sast hja allt ad 400 mg skommtum. Eftir inntoku 5 mg staks skammts af saxagliptini
var medalgildi AUC i plasma 78 ng-klst./ml fyrir saxagliptin og 214 ng-klst./ml fyrir
adalumbrotsefnid, hja heilbrigdum sjalfbodalidum. Samsvarandi gildi fyrir Crax i plasma voru

24 ng/ml og 47 ng/ml. Breytileikastudlar (coefficients of variation) milli einstaklinga fyrir Cmax 09
AUC saxagliptins voru leegri en 12%.

Homlum & virkni DPP4 i plasma af véldum saxagliptins i ad minnsta kosti 24 klukkustundir eftir gjof
saxagliptins til inntoku er tilkomin vegna 6flugrar verkunar, mikillar seekni og langvarandi bindingar
vid virknisetid.

Milliverkanir vid feedu

Faeda hefur tiltdlulega vaeg ahrif & lyfjahvorf saxagliptins hjé heilbrigdum einstaklingum. Gjof
samhlida feedu (fiturikri maltio) leiddi ekki til neinnar breytingar & Cmax saxagliptins, en 27%
aukningar & AUC i samanburdi vid fastandi &stand. Timinn sem tok saxagliptin ad Nd Cmax (Tmax) var
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u.p.b. 0,5 kist. lengri pegar lyfid var tekid med mat, en pegar pad var tekid a fastandi maga. Pessar
breytingar voru ekki taldar hafa kliniska pydingu.

Dreifing

Proteinbinding saxagliptins og adalumbrotsefnis pess in vitro i sermi manna er hverfandi. bvi er ekKki
gert rad fyrir ad breytingar & préteingildum i bl6di vegna sjukdomsastands (t.d. skertrar nyrna- eda
lifrarstarfsemi) hafi ahrif & dreifingu saxagliptins.

Umbrot

Umbrot saxagliptins verda fyrst og fremst fyrir tilstilli cytékroms P450 3A4/5 (CYP3A4/5).
Adalumbrotsefni saxagliptin er lika sértekur, afturkreefur, DPP4 samkeppnishemill, en med helming
virkni saxagliptins.

Brotthvarf

Medalhelmingunartimi saxagliptins og helsta umbrotsefnis pess i plasma (t12) eru 2,5 klst og 3,1 klst.,
og tiz fyrir DPP4 hémlun var 26,9 klst. Saxagliptin Gtskilst beedi um nyru og lifur. Eftir stakan 50 mg
skammt af *C-saxagliptini, voru 24% af skammtinum Gtskilin i pvagi sem saxagliptin, 36% sem
adalumbrotsefni pess og 75% utskildust af heildargeislavirkninni. Medalnyrnadthreinsun saxagliptins
(~230 ml/min.) var meiri en aatladur gaukulsiunarhradi (~120 ml/min.) var ad medaltali, sem bendir
til einhvers virks utskilnadar um nyru. Hvad vardar adalumbrotsefnid voru gildi nyrnadthreinsunar
sambaerileg vid aztladan gaukulsiunarhrada. I heild greindust 22% af gefnum geislavirkum skammti i
saur, sem syna pann hluta saxagliptin skammtsins sem skilst dr i galli og/eda af lyfi sem ekki hefur
frasogast fr meltingarveginum.

Linulegt samband

Cmax 0g AUC saxagliptins og helsta umbrotsefnis pess jokst i réttu hlutfalli vid skammt saxagliptins.
EKkKi sast veruleg upps6fnun saxagliptins eda helsta umbrotsefnis pess vid endurtekna skammta einu
sinni & solarhring vid neinar skammtasteerdir. Uthreinsun saxagliptins og helsta umbrotsefnis pess var
hvorki skammta- né timahad yfir 14 daga timabil par sem saxagliptin var gefid einu sinni & sélarhring i
skdmmtum & bilinu 2,5 mg til 400 mg.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi

Opin stakskammtarannsékn var gerd til pess ad meta lyfjahvorf 10 mg skammts af saxagliptini til
inntoku hja einstaklingum med mismunandi mikla langvinna skerdingu & nyrnastarfsemi i samanburdi
vid einstaklinga med edlilega nyrnastarfemi. Rannsoknin tok til sjuklinga med skerta nyrnastarfsemi
sem var flokkud eftir kreatininthreinsun, sem veegt skert (um pad bil gaukulsiunarhradi > 45 til

< 90 ml/min.), i medallagi skert (um pad bil gaukulsiunarhradi > 30 til < 45 ml/min.) eda verulega
skert (um pad bil gaukulsiunarhradi < 30 ml/min.), sem og sjuklinga med nyrnasjukdém & lokastigi i
blédskilunarmedferd.

Skerdingarstig nyrnastarfseminnar hafdi ekki ahrif & Cmax fyrir saxagliptin eda helsta umbrotsefni pess.
Hjé einstaklingum med veegt skerta nyrnastarfsemi var medalgildi AUC fyrir saxagliptin 1,2- sinnum
haerra og medalgildi AUC fyrir helsta umbrotsefnid 1,7-sinnum harra en medalgildi AUC hja
einstaklingum med edlilega nyrnastarfsemi. Par sem hakkanir i pessum meeli hafa enga kliniska
pydingu er skammtaadldgun hja sjuklingum med vaegt skerta nyrnastarfsemi ekki radlogd. Hja
sjuklingum med midlungsmikid skerta til verulega skerta nyrnastarfsemi eda hja sjuklingum med
nyrnasjukdom & lokastigi i blédskilunarmedferd voru AUC gildi saxagliptins allt ad 2,1- sinnum heerri
og helsta umbrosefnis pess allt ad 4,5-sinnum harri en hja einstaklingum med edlilega nyrnastarfsemi.
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Skert lifrarstarfsemi

Hja sjuklingum med vaega (Child-Pugh Class A), i medallagi mikla (Child-Pugh Class B)og verulega
(Child-Pugh Class C) skerdingu & lifrarstarfsemi var atsetning fyrir saxagliptini 1,1, 1,4 og 1,8 sinnum
meiri, talid i sdmu réd, og utsetning fyrir BMS-510849 var 22%, 7% og 33% minni, talid i sému rog,
en hja heilbrigdum einstaklingum.

Aldradir (>65 &ra)

AUC gildi saxagliptins var um 60% heerra hja 6ldrudum sjaklingum (65-80 ara) en hja ungum
sjuklingum (18-40 ara). betta er ekki talid hafa kliniska pydingu og er pvi ekki melt med adlégun
Onglyza skammta & grundvelli aldurs eingdngu.

BArn
Lyfjahvorf saxagliptins og helstu umbrotsefna pess hja bornum 10 til <18 ara med sykursyki af
tegund 2, voru svipud og hja fullordnum med sykursyki af tegund 2.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Hja épum (cynomolgus monkeys) olli saxagliptin afturkraeefum breytingum a huo (hraori,
sarmyndunum og/eda drepi) & Gtlimum (skotti, tdm, pung og/eda nefi) vio skammta

>3 mg/kg/solarhring. Mork pess ad hudbreytingarnar komi ekki fram (no effect level [NOEL]) eru 1 til
2 sinnum Utsetning i ménnum fyrir saxagliptini og helsta umbrotsefnis pess, talid i somu réd, vid
radlagdan 5 mg/sélarhring skammt (RHD).

Kliniskt mikilveegi hudbreytinga er ekki pekkt en samsvarandi kliniskar hidbreytingar hafa ekki sést
hja ménnum i Kliniskum rannséknum & saxagliptini.

Skyrt hefur verid fr4 6nemistengdum atburdum, p.e. minnihattar vefjasteekkun i eitlavef an iferdar,
hafa komid fram i milta, eitlum og beinmerg an afleidinga, hja éllum tegundum par sem Gtsetning fra
7 sinnum meiri en RHD hefur verid préfud.

Saxagliptin olli eiturverkunum i meltingarfeerum hunda, p.m.t. bl6dugum/slimugum saur og
garnakvilla vid staerri skammta par sem NOEL var 4 og 2 sinnum Utsetning i ménnum fyrir
saxagliptini og helsta umbrotsefnis pess, talid i somu réd, vidé RHD.

Engar eiturverkanir a erfoaefni af voldum saxagliptins komu fram i hefébundnum rannséknum &
eiturverkunum & erfdaefni in vitro og in vivo. Engin hugsanleg krabbameinsvaldandi ahrif komu fram i
tveggja ara rannsokn & krabbameinsvaldandi ahrifum i masum og rottum.

Eiturverkanir & frjésemi saust hja karlkyns og kvenkyns rottum vid stéra skammta sem ollu
greinilegum eiturverkunum. Engar vanskapanir attu sér stad af voldum saxagliptins hja rottum og
kaninum, 6h&d skammti. Vid stora skammta hja rottum olli saxagliptin minnkadri beinmyndun
(proskunarleg seinkun) mjadmagrindar hja rottuféstrum og leegri pyngd fosturs (par sem modir vard
fyrir eiturverkunum), par sem NOEL var 303 og 30 sinnum Utsetning i monnum fyrir saxagliptini og
helsta umbrotsefnis pess, talid i sému réd, vid RHD. Hja kaninum voru ahrif saxagliptin takmérkud
vid minnihattar breytingar & beinagrind sem greindust adeins eftir skammta sem hofdu eiturverkanir a
modurina (NOEL 158 og 224 sinnum Utsetning i ménnum fyrir saxagliptini og helsta umbrotsefnis
bess, talid i somu rod, vid RHD). 1 rannsokn & rottuféstrum fyrir og eftir faedingu olli saxagliptin
skertri feedingarpyngd vid skammta sem héfdu eiturverkanir @ modurina, par sem NOEL var 488 og 45
sinnum atsetning i ménnum fyrir saxagliptini og helsta umbrotsefnis pess, talid i somu réd, vid RHD.
Anrifin & likamspyngd afkvaemanna saust fram & dag 92 eftir faedingu hja kvendyrum og dag 120 hja
karldyrum.
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6. LYFJAGERDARFRZEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Toflukjarni

Laktdsaeinhydrat
Orkristalladur selluldsi (E460i)
Kroskarmelldsanatrium (E468)
Magnesiumsterat

Filmuhto

Onglyza 2,5 mg filmuhtdadar téflur
Polyvinyl alkohdl

Makrdgél 3350

Titantvioxid (E171)

Talkim (E553b)

Gult jarnoxio (E172)

Onglyza 5 mg filmuhudadar toflur
Polyvinyl alkohdl

Makrogol 3350

Titantvioxid (E171)

Talkim (E553b)

Rautt jarnoxio (E172)

Prentblek

Shellac
Indigo karmin allake (E132)

6.2 Osamrymanleiki

A ekKki vid.

6.3  Geymslupol

3ar.

6.4  Sérstakar varuoarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmeeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.
6.5 Gerdilats og innihald

Al/al pynnupakkningar.

Onglyza 2,5 mq filmuhUdadar toflur

Pakkningar med 14, 28 og 98 filmuhidudum téflum i dagatalspynnupakkningum sem ekki eru
rifgatadar.

Pakkningar med 30x1 og 90x1 filmuhududum téflum i rifgdtudum stakskammta pynnupakkningum.
Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.
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Onglyza 5 mg filmuhuodadar toflur

Pakkningar med 14, 28, 56 og 98 filmuhtdudum téflum i pynnupakkningum sem ekki eru rifgatadar.
Pakkningar med 14, 28, 56 og 98 filmuhtdudum téflum i dagatalspynnupakkningum sem ekki eru
rifgatadar.

Pakkningar med 30x1 og 90x1 filmuhddudum téflum i rifgdtudum stakskammta pynnupakkningum.
Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun

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

7. MARKADBSLEYFISHAFI
AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertélje

Svipjéo

8. MARKADSLEYFISNUMER

Onglyza 2,5 mq filmuhUdadar toflur

EU/1/09/545/011 14 filmuhudadar téflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/012 28 filmuhudadar téflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/013 98 filmuhtdadar toflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/014 30x1 (stakskammta) filmuhudud tafla
EU/1/09/545/015 90x1 (stakskammta) filmuhudud tafla

Onglyza 5 mg filmuhudadar toflur

EU/1/09/545/001 14 filmuhudadar toflur
EU/1/09/545/002 28 filmuhtdadar toflur
EU/1/09/545/003 56 filmuhudadar toflur
EU/1/09/545/004 98 filmuhudadar toflur
EU/1/09/545/005 14 filmuhtdadar toflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/006 28 filmuhtdadar toflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/007 56 filmuhudadar téflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/008 98 filmuhtdadar toflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/009 30x1 (stakskammta) filmuhtdud tafla
EU/1/09/545/010 90x1 (stakskammta) filmuhudud tafla

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADBSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 1. oktéber 2009.

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 18. jali 2014.

10. DAGSETNING ENDURSKOBDUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu/.
Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.
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VIDAUKI Il
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN
VID NOTKUN LYFSINS
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A.  FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidanda sem eru dbyrqur fyrir lokasampykkt

AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sodertdlje
Svipjod

AstraZeneca UK Limited
Silk Road Business Park
Macclesfield

Cheshire

SK10 2NA

Bretland

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt vidkomandi lotu skal koma
fram i prentudum fylgisedli.
B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Lyfio er lyfsedilsskylt.

C. ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um 0ryggi lyfsins (PSUR)

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

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

. Aztlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og ¢drum radstéfunum eins og
fram kemur i detlun um aheettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & astlun
um ahaettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda datlun um &haettustjornun:

. Ad beidni Lyfjastofnunar Evrépu.

. Pegar &hattustjornunarkerfinu er breytt, serstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga & hlutfalli &vinnings/ahattu eda vegna
pess ad mikilveaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmdérkun ahaettu) naest.
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VIDAUKI 111

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

YTRI UMBUBIR

1. HEITILYFS

Onglyza 2,5 mg filmuhudadar toflur
saxagliptin

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhadud tafla inniheldur 2,5 mg saxagliptin (sem hydréklorio).

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktdsa. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

14 filmuhtdadar toflur
28 filmuhtoadar toflur
30x1 filmuhuoadar toflur
90x1 filmuhuoadar toflur
98 filmuhtoadar toflur

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFIDP SKULI GEYMT bAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRBI
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10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

‘ 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sdodertalje
Svipjéo

‘ 12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/09/545/011 14 filmuhuoadar téflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/012 28 filmuhtdadar toflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/013 98 filmuhtdadar toflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/014 30x1 (stakskammta) filmuhudud tafla
EU/1/09/545/015 90x1 (stakskammta) filmuhudud tafla

13. LOTUNUMER

Lot

14,  AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

onglyza 2,5 mg

| 17. EINKVZEMT AUBPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

PYNNUR (RIFGATAPAR/EKKI RIFGATADPAR)

1. HEITILYFS

Onglyza 2,5 mg toflur
saxagliptin

‘ 2. NAFN MARKABSLEYFISHAFA

AstraZeneca AB

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

DAGATALSPYNNUR (EKKI RIFGATADPAR)

1. HEITILYFS

Onglyza 2,5 mg toflur
saxagliptin

‘ 2. NAFN MARKABSLEYFISHAFA

AstraZeneca AB

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD

Manudagur Pridjudagur Midvikudagur Fimmtudagur Fostudagur Laugardagur Sunnudagur
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

YTRI UMBUBIR

1. HEITILYFS

Onglyza 5 mg filmuhtdadar téflur
saxagliptin

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhudud tafla inniheldur 5 mg saxagliptin (sem hydrdklorid).

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktdsa. Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

14 filmuhadadar téflur
28 filmuhtoadar toflur
30x1 filmuhuoadar toflur
56 filmuhtoadar toflur
90x1 filmuhtoadar toflur
98 filmuhuoadar toflur

‘ 5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFIDP SKULI GEYMT bPAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

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

‘ 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sdodertélje
Svipjéo

‘ 12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/09/545/001 14 filmuhudadar toflur
EU/1/09/545/002 28 filmuhtdadar toflur
EU/1/09/545/003 56 filmuhtdadar toflur
EU/1/09/545/004 98 filmuhudadar toflur
EU/1/09/545/005 14 filmuhtdadar toflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/006 28 filmuhtdadar toflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/007 56 filmuhuodadar téflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/008 98 filmuhuodadar téflur (dagatalspynna)
EU/1/09/545/009 30x1 (stakskammta) filmuhudud tafla
EU/1/09/545/010 90x1 (stakskammta) filmuhudud tafla

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt lyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

onglyza 5 mg

| 17.  EINKVZAEMT AUDKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

PYNNUR (RIFGATADPAR/EKKI RIFGATADAR)

1. HEITILYFS

Onglyza 5 mg toflur
saxagliptin

‘ 2. NAFN MARKABSLEYFISHAFA

AstraZeneca AB

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

DAGATALSPYNNUR (EKKI RIFGATADPAR)

1. HEITILYFS

Onglyza 5 mg toflur
saxagliptin

‘ 2. NAFN MARKABSLEYFISHAFA

AstraZeneca AB

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD

Manudagur pridjudagur Midvikudagur Fimmtudagur Fostudagur Laugardagur Sunnudagur
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Onglyza 2,5 mg filmuhtdadar toflur
saxagliptin

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

upplysingar.

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

- Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedings ef porf er & frekari upplysingum.

- Pessu lyfi hefur verid &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pdtt um sému sjukddmseinkenni sé ad reeda.

- Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig
um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

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

Hvernig nota 4 Onglyza

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Onglyza

Pakkningar og adrar upplysingar

Uk wd P

1. Upplysingar um Onglyza og vid hverju pad er notad

Onglyza inniheldur virka efnid saxagliptin, sem tilheyrir flokki lyfja sem nefnast sykursykilyf til
inntdku. bau verka med pvi ad hjalpa til vid ad na stjorn a bl6dsykursmagni.

Onglyza er notad hja fullordnum sjuklingum 18 ara og eldri vid sykursyki af tegund 2, ef ekki naest
fullnaegjandi stjorn a sjakdomnum med einu sykursykilyfi til inntoku, mataraedi og hreyfingu. Onglyza
er notad eitt og sér eda samhlida instlini eda 6drum sykursykilyfjum.

Mikilvaegt er ad fylgja peim radleggingum vardandi mataradi og hreyfingu sem pu hefur fengid hja
leekninum eda hjakrunarfredingnum.

2. Adur en byrjad er ad nota Onglyza

Ekki méa nota Onglyza

o ef um er ad reeda ofnami fyrir saxagliptini eda einhverju 66ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).

o ef pu hefur fengid alvarleg ofneemisvidbrogd vido 6drum svipudum lyfjum sem pu tekur til ad
hafa stjorn & blédsykri. Sja kafla 4.

Varnadarord og varudarreglur

Leitio rada hja leekninum eda lyfjafreedingi 4dur en Onglyza er notad:

o ef pa notar insalin. EKKi & ad nota Onglyza i stadinn fyrir insalin.

o ef pu ert med sykursyki af tegund 1 (likaminn framleidir ekki insalin) eda keténblédsyringu af
voldum sykursyki (fylgikvilli sykursyki med haum blddsykri, hrodu pyngdartapi, gledi og
uppkdstum). Ekki & ad nota Onglyza til ad medhondla pessa kvilla.

o ert med eda hefur verid med sjukdom i brisi.

o ef pd notar insalin eda sykursykilyf sem nefnist ,,stlfonyldrealyf™, verid getur ad leeknirinn
muni minnka skammtinn af insulini eda sulfénylurealyfinu pegar pu tekur annad hvort peirra
samhlida Onglyza til ad fordast of lagan bl6dsykur.

o ef pd ert med minnkada métstodu gegn sykingum, t.d. vegna sjukdoms eins og eydni (AIDS)
eda vegna lyfja sem notud eru eftir liffeeraflutning.
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o ef pu ert med hjartabilun eda ef pl ert med adra &haettupeetti hjartabilunar, t.d. nyrnakvilla.
Laeknirinn segir pér fra einkennum hjartabilunar. Ef einhver einkennanna koma fram skaltu hafa
strax samband vid leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreeding. Einkennin geta verid, en
takmarkast ekki vid, aukin madi, hréd pyngdaraukning og bjagur i fotum.

o ef pa ert med skerta nyrnastarfsemi, leeknirinn mun akveda hvort pa purfir ad taka minni
skammt af Onglyza. Ef pa ert i bl6dskilun er notkun Onglyza ekki radlogo.

o ef pd ert med midlungsmikinn til alvarlegan lifrarsjakdom. Ef pu ert med alvarlegan
lifrarsjukddm pé er ekki melt med notkun Onglyza.

Sykursykistengdar hidbreytingar eru algengur fylgikvilli sykursyki. Utbrot hafa komid fram pegar
Onglyza (sja kafla 4) og sykursykilyf i sama flokki og Onglyza eru notud. Radlagt er ad pu fylgir peim
fyrirmalum sem laeknar eda hjukrunarfreedingar hafa gefid pér vardandi umhirdu huoar og féta. Haféu
samband vid leekninn ef pu feerd htudblodrur, par sem slikt geeti verid einkenni kvilla sem kallast
bolublodrusottarliki. Leknirinn geeti bedid pig um ad heetta ad nota Onglyza.

Born og unglingar
Ekki er melt med notkun Onlgyza hja bérnum og unglingum yngri en 18 éra.

Notkun annarra lyfja samhlida Onglyza
Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Sérstaklega skaltu lata leekninn vita ef pu notar lyf sem innihalda eftirfarandi virk efni:

o Carbamazepin, phenobarbital eda fenyt6in. pau geta verid notud til ad draga Ur kostum (flog)
eda vid langvarandi verkjum.

. Dexametason — steralyf. Lyfid getur verid notad til ad draga Ur bolgum vids vegar um likamann
og i ymsum lifferum.

o Rifampicin. petta er syklalyf vid sykingum eins og t.d. berklum.

o Ketaconazol. betta er notad vid sveppasykingum.

o Diltiazem. betta er lyf sem notad er til ad laeekka bl6dprysting.

Medganga og brjostagjof
Radfaerdu pig vid laeekninn adur en pu tekur Onglyza ef pa ert pungud eda fyrirhugar ad verda pungud.
pU att ekki ad nota Onglyza ef pu ert pungud.

Radfaerdu pig vid leekninn ef pd vilt vera med barn & brjésti medan pa tekur petta lyf. EKKi er vitad
hvort Onglyza fer yfir i brjostamjolk. Ekki nota lyfid ef pl ert med barn & brjésti eda radgerir ad vera
med barn & brjosti.

Akstur og notkun véla

Ef pig sundlar pegar pua ert & medferd med Onglyza attu ekki ad aka eda nota vélar. Of lagur blddsykur
getur haft ahrif & hafni pina til aksturs og notkunar véla eda vinnu par sem pu parft ad hafa érugga
fotfestu og heetta er & of lagum blodsykri pegar lyfid er tekid samhlida lyfjum sem vitad er ad valda of
lagum blddsykri, eins og insulini og sulfonylarealyfi.

Onglyza inniheldur laktésa
Toflurnar innihalda laktosa (mjélkursykur). Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid stadfest skal hafa
samband vid leekninn &dur en lyfid er tekid inn.

Onglyza inniheldur natrium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.
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3. Hvernig nota & Onglyza

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jést hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum eda lyfjafraeedingi.

Radlagdur skammtur Onglyza er 5 mg einu sinni & sélarhring.

Ef pa ert med skerta nyrnastarfsemi geeti laeknirinn avisad minni skammti. Hann er ein 2,5 mg tafla
einu sinni & solarhring.

Leeknirinn getur dvisad Onglyza eingdngu eda dsamt insulini eda 6drum sykursykilyfjum. Ef 4 vid,
mundu eftir pvi ad nota pau lyf eins og leeknirinn hefur meelt fyrir um, til pess ad na sem bestum
arangri fyrir heilsuna.

Hvernig & ad taka Onglyza

Ekki mé skipta eda kljafa toflurnar. Gleyptu téfluna heila med vatni. Téfluna ma taka med eda an
matar. Tofluna ma taka hvenar dagsins sem er, hins vegar skaltu reyna ad taka téfluna alltaf & sama
tima dags. bad audveldar pér ad muna eftir ad taka hana.

Ef tekinn er steerri skammtur af Onglyza en meelt er fyrir um
Ef pa tekur fleiri toflur en pa &tt ad gera, attu ad hafa samband vid laekni an tafar.

Ef gleymist ad taka Onglyza

o Ef pa gleymir ad taka skammt af Onglyza, taktu hann strax og pd manst eftir pvi. Ef hins vegar
pad er naestum komid ad naesta skammiti, attu ad sleppa skammtinum sem gleymdist.

o Ekki & ad tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka. Taktu aldrei tvo
skammta sama daginn.

Ef hatt er ad nota Onglyza
Haltu &fram toku Onglyza par til leeknirinn segir pér ad hatta medferd. betta er til ad hjalpa pér vio ad
stjorna blédsykrinum.

Leitadu til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid a um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Sum einkenni krefjast leeknisadstodar samstundis:

PU skalt stddva notkun Onglyza og leita strax til laeeknisins ef pd finnur fyrir eftirfarandi einkennum
sem benda til 1ags bl6dsykurs: skjalfta, svitamyndun, kvida, pokusyn, dofa i vorum, folva,
skapbreytingum, sljéleika eda rugli (bléosykurslaekkun). petta er mjég algengt (getur komid fyrir hja
fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum.

Einkenni alvarlegra ofneemisvidbragda geta verid (petta er mjog sjaldgeeft, getur komid fyrir hja allt ad
1 af hverjum 1.000 einstaklingum):

o Utbrot.

o Upphleyptir raudir flekkir i hud (ofsaklaai).

o broti i andliti, vérum, tungu og halsi sem getur valdid erfidleikum vid ad anda eda kyngja.

Ef pu ert med pessi einkenni skaltu heetta ad taka Onglyza og hafa samband vid lekninn eda

hjakrunarfraeding strax. Laeknirinn geeti avisad lyfi vido ofneemisvidbrégdunum og 6dru lyfi vid
sykursykinni.
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PU skalt stddva notkun Onglyza og hafa samstundis samband vid laekni ef pa tekur eftir einhverjum af
eftirfarandi alvarlegum aukaverkunum:

o miklir og vidvarandi verkir i kvid (maga) sem geetu leitt yfir i bak, sem og dgledi og uppkost,
par sem petta geetu verid einkenni brisbélgu.

PU skalt hringja i l&ekninn ef pd finnur fyrir eftirfarandi aukaverkun:
e  Miklir lidverkir.

Sumir sjuklingar hafa fengid eftirfarandi aukaverkanir medan & medferd med Onglyza og metformini

stendur:

o Algengar (geta komid fyrir hja 1 til 10 notendum af hverjum 100): sykingar i efri hluta
brjosthols og lungna, pvagferasyking, maga- og parmabdlga, yfirleitt vegna sykingar (maga- og
garnabolga), syking i ennis- og kinnholum &dsamt eymslum og prystingi i andliti og aftan vid
augu (skatabdlga), bdlga i nefi eda koki (nefkoksbdlga), (einkenni pessa geta m.a. verid kvef
eda halsserindi), htfudverkur, vodvaverkur (védvaprautir), uppkdst, bélgur i maga
(magabolga), kvidverkur og meltingartruflanir (meltingartregda).

o Sjaldgaefar (geta komid fyrir hja 1 til 10 notendum af hverjum 1.000): verkir i lidum (lidverkur)
og erfidleikar vid ad na eda vidhalda stinningu (stinningarvandamal).

Sumir sjuklingar hafa fengid eftirfarandi aukaverkanir medan & medferd med Onglyza og

sulfonylurealyfi stendur:

o Mjbg algengar: lagur blédsykur (bl6dsykurslaekkun).

. Algengar: sykingar i efri hluta brjosthols og lungna, pvagferasyking, maga- og parmabdlga,
yfirleitt vegna sykingar (maga- og garnabdélga), syking i ennis- og kinnholum asamt eymslum
og prystingi i andliti og aftan vid augu (skatabdlga), htfudverkur, kvidverkur og uppkost.

o Sjaldgeafar: preyta, 6edlilegt magn bldofitu (fitusyra) (bléofituréskun, heekkun priglyserida i
bl6di).

Sumir sjuklingar hafa fengid eftirfarandi aukaverkanir medan & medferd med Onglyza og

thiazolidindioni stendur:

. Algengar: sykingar i efri hluta brjosthols og lungna, pvagfarasyking, maga- og parmabdlga,
yfirleitt vegna sykingar (maga- og garnabdlga), syking i ennis- og kinnholum asamt eymslum
og prystingi i andliti og aftan vid augu (skatabolga), hofudverkur, uppkost, kvidverkur, proti i
héndum, 6kklum og fétum (Gtlimabjagur).

Sumir sjuklingar hafa fengid eftirfarandi aukaverkanir medan & medferd med Onglyza og metformini
og sulfonylarealyfi stendur:
o Algengar: sundl, preyta, kvidverkur og vindgangur.

Sumir sjuklingar hafa ad auki fengid eftirfarandi aukaverkanir medan & medferd med Onglyza einu sér
stoo:
e  Algengar: sundl, nidurgangur og kvidverkur.

Sumir sjuklingar hafa fengid eftirfarandi aukaverkanir pegar Onglyza var notad eitt sér eda samhlida

6orum lyfjum:

o Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni at fra fyrirliggjandi gdgnum): haegdatregda,
blédrumyndun i hd (bélublédrusottarliki).

Hja sumum sjuklingum hefur komid fram feekkun einnar gerdar af hvitum blédkornum (eitilfrumna) i
bl6dprufum pegar Onglyza var notad eitt sér eda samhlida 6orum lyfjum.

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
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samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er heegt ad hjalpa til vio ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

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

EKkKki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & pynnupakkningunni og dskjunni &
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur méanadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmali eru um geymsluadstaedur lyfsins.

Ekki skal nota lyfid ef vart verdur vid skemmdir eda umbudinrnar bera pess merki ad att hafi verid vid
peer.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Onglyza inniheldur
- Virka innihaldsefnio er saxagliptin. Hver filmuhadud tafla inniheldur 2,5 mg af saxagliptini
(sem hydroklorio).

- Onnur innihaldsefni eru:
. Toflukjarni: laktésaeinhydrat, orkristalladur selluldsi (E460i), kroskarmelldsanatrium
(E468), magnesiumsterat.
o Filmuhaa: pélyvinyl alkéhol, makrogol 3350, titantvioxid (E171), talkim (E553b) og
gult jarnoxio (E172).
o Prentblek: shellac, indigo karmin allake (E132).

Lysing a atliti Onglyza og pakkningastaerdir

e 2,5 mg filmuhudadar toflur eru folgular til ljosgular, tvikdptar, kringl6ttar. A adra hlid peirra er
prentad ,,2,5“ og ,,4214* 4 hina hlidina, med blau bleki.

e Toflurnar eru i &lpynnupakkningum.

e Pakkningasteerdir fyrir 2,5 mg t6flur eru 14, 28 eda 98 filmuhudadar toflur i dagatalspynnum sem
ekki eru rifgatadar og 30x1 eda 90x1 filmuhUdadar toflur i rifgétudum stakskammtapynnum.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.
Markadsleyfishafi

AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertéalje

Svipjod

Framleidandi

AstraZeneca AB

Gaértunavagen

SE-152 57 Sédertélje
Svipjod

38


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

AstraZeneca UK Limited
Silk Road Business Park
Macclesfield

Cheshire

SK10 2NA

Bretland

Hafio samband vid fulltria markadsleyfishafa a hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien
AstraZeneca S.A./N.V.
Tel: 432237048 11

Bbbarapus
Acrtpa3eneka boarapus EOO/]
Ten.: +359 (2) 44 55 000

Ceska republika
AstraZeneca Czech Republic s.r.o.
Tel: +420 222 807 111

Danmark
AstraZeneca A/S
TIf: +45 43 66 64 62

Deutschland
AstraZeneca GmbH
Tel: +49 40 809034100

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

EALGOa
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 2 106871500

Espafia
AstraZeneca Farmacéutica Spain, S.A.
Tel: +34 91 301 91 00

France
AstraZeneca
Tél: +33141294000

Hrvatska
AstraZeneca d.o.0.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
AstraZeneca Pharmaceuticals (Ireland) DAC
Tel: +353 1609 7100

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000
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Lietuva
UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +370 5 2660550

Luxembourg/Luxemburg
AstraZeneca S.A./N.V.
Tél/Tel: +32 237048 11

Magyarorszag
AstraZeneca Kft.
Tel.: +36 1 883 6500

Malta
Associated Drug Co. Ltd
Tel: +356 2277 8000

Nederland
AstraZeneca BV
Tel: +31 85 808 9900

Norge
AstraZeneca AS
TIf: +47 21 00 64 00

Osterreich )
AstraZeneca Osterreich GmbH
Tel: +431711310

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal
AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 434 61 00

Romania
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, o0.z.
Tel: +421 25737 7777



Italia Suomi/Finland

AstraZeneca S.p.A. AstraZeneca Oy

Tel: +39 02 00704500 Puh/Tel: +358 10 23 010

Kvbzpog Sverige

Aléxtop Pappaxevtiky Atd AstraZeneca AB

TnA: +357 22490305 Tel: +46 8 553 26 000

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA AstraZeneca Latvija AstraZeneca UK Ltd

Tel: +371 67377100 Tel: +44 1582 836 836

pessi fylgisedill var sidast uppferdur

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu/.
Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Onglyza 5 mg filmuhtdadar téflur
saxagliptin

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

upplysingar.

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

- Leitid til lzeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfreedings ef porf er & frekari upplysingum.

- pessu lyfi hefur verid &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjukdémseinkenni sé ad raeda.

- Latio leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig
um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar
Upplysingar um Onglyza og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Onglyza
Hvernig nota 4 Onglyza
Hugsanlegar aukaverkanir
Hvernig geyma & Onglyza
Pakkningar og adrar upplysingar

SR WNE =

1. Upplysingar um Onglyza og vid hverju pad er notad

Onglyza inniheldur virka efnid saxagliptin, sem tilheyrir flokki lyfja sem nefnast sykursykilyf til
inntdku. Pau verka med pvi ad hjélpa til vid ad né stjoérn & blddsykursmagni.

Onglyza er notad hja fulloronum sjuklingum 18 é&ra og eldri vid sykursyki af tegund 2, ef ekki naest
fullnaegjandi stjorn & sjakdomnum med einu sykursykilyfi til inntoku, mataraedi og hreyfingu. Onglyza
er notad eitt og sér eda samhlida insulini eda 66rum sykursykilyfjum.

Mikilveegt er ad fylgja peim radleggingum vardandi mataradi og hreyfingu sem pa hefur fengid hja
lekninum eda hjukrunarfraedingnum.

2. Adur en byrjad er ad nota Onglyza

Ekki méa nota Onglyza

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

o ef pa hefur fengid alvarleg ofneemisvidbrogd vid 6drum svipudum lyfjum sem pu tekur til ad
hafa stjorn & bl6dsykri. Sja kafla 4.

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rdda hja lekninum eda lyfjafreedingi &dur en Onglyza er notad:

o ef pa notar insalin. EKKi & ad nota Onglyza i stadginn fyrir insulin.

o ef pa ert med sykursyki af tegund 1 (likaminn framleidir ekki instlin) eda ketdnbl6dsyringu af
voldum sykursyki (fylgikvilli sykursyki med haum blddsykri, hrodu pyngdartapi, 6gledi og
uppkdstum). Ekki & ad nota Onglyza til ad medhondla pessa kvilla.

o ert med eda hefur verid med sjukdom i brisi.

o ef bt notar instlin eda sykursykilyf sem nefnist ,,salfonylarealyf™, verid getur ad leeknirinn
muni minnka skammtinn af insulini eda sulfénylurealyfinu pegar pa tekur annad hvort peirra
samhlida Onglyza til ad fordast of lagan blédsykur.

o ef pu ert med minnkada motstédu gegn sykingum, t.d. vegna sjukdoms eins og eydni (AIDS)
eda vegna lyfja sem notud eru eftir liffeeraflutning.
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o ef pu ert med hjartabilun eda ef pl ert med adra &haettupeetti hjartabilunar, t.d. nyrnakvilla.
Laeknirinn segir pér fra einkennum hjartabilunar. Ef einhver einkennanna koma fram skaltu hafa
strax samband vid leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreeding. Einkennin geta verid, en
takmarkast ekki vid, aukin madi, hréd pyngdaraukning og bjagur i fotum.

o ef pd ert med skerta nyrnastarfsemi, leeknirinn mun akveda hvort pa purfir ad taka minni
skammt af Onglyza. Ef pa ert i bl6dskilun er notkun Onglyza ekki radlogo.

o ef pa ert med midlungsmikinn til alvarlegan lifrarsjakdom. Ef pu ert med alvarlegan
lifrarsjukdém pé er ekki meelt med notkun Onglyza.

Sykursykistengdar hidbreytingar eru algengur fylgikvilli sykursyki. Utbrot hafa komid fram pegar
Onglyza (sja kafla 4) og sykursykilyf i sama flokki og Onglyza eru notud. Radlagt er ad pu fylgir peim
fyrirmalum sem laeknar eda hjukrunarfreedingar hafa gefid pér vardandi umhirdu huoar og féta. Haféu
samband vid leekninn ef pu feerd hudblodrur, par sem slikt geeti verid einkenni kvilla sem kallast
bolublodrusottarliki. Leknirinn geeti bedid pig um ad heetta ad nota Onglyza.

Born og unglingar
Ekki er melt med notkun Onlgyza hja bérnum og unglingum yngri en 18 éra.

Notkun annarra lyfja samhlida Onglyza
Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um 6ll 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Sérstaklega skaltu lata leekninn vita ef pu notar lyf sem innihalda eftirfarandi virk efni:

o Carbamazepin, phenobarbital eda fenyt6in. pau geta verid notud til ad draga ur kostum (flog)
eda vid langvarandi verkjum.

o Dexametason — steralyf. Lyfid getur verid notad til ad draga Ur bolgum vids vegar um likamann
og i ymsum liffaeerum.

o Rifampicin. petta er syklalyf vid sykingum eins og t.d. berklum.

o Ketaconazol. betta er notad vid sveppasykingum.

o Diltiazem. betta er lyf sem notad er til ad laeekka blodprysting.

Medganga og brjostagjof
Radfaerdu pig vid laeekninn &dur en pu tekur Onglyza ef pa ert pungud eda fyrirhugar ad verda pungud.
pU att ekki ad nota Onglyza ef pu ert pungud.

Radfaerdu pig vid laeekninn ef pa vilt vera med barn & brjésti medan pua tekur petta lyf. EKKi er vitad
hvort Onglyza fer yfir i brjostamjolk. Ekki nota lyfid ef b ert med barn & brjésti eda radgerir ad vera
med barn & brjosti.

Akstur og notkun véla

Ef pig sundlar pegar pua ert & medferd med Onglyza attu ekki ad aka eda nota vélar. Of lagur blédsykur
getur haft ahrif & hafni pina til aksturs og notkunar véla eda vinnu par sem pu parft ad hafa 6rugga
fotfestu og heetta er & of lagum blodsykri pegar lyfid er tekid samhlida lyfjum sem vitad er ad valda of
lagum blddsykri, eins og insulini og sulfonylarealyfi.

Onglyza inniheldur laktésa
Toflurnar innihalda laktosa (mjélkursykur). Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid stadfest skal hafa
samband vid leekninn &dur en lyfid er tekid inn.

Onglyza inniheldur natrium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.
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3. Hvernig nota & Onglyza

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jést hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum eda lyfjafraeedingi.

Radlagour skammtur Onglyza er ein 5 mg tafla einu sinni & sélarhring.

Ef pa ert med skerta nyrnastarfsemi geeti laeknirinn avisad minni skammti. Hann er ein 2,5 mg tafla
einu sinni & sélarhring. Toflur med 6drum styrkleika eru faanlegar fyrir pennan skammt.

Leeknirinn getur dvisad Onglyza eingdngu eda dsamt insulini eda 6drum sykursykilyfjum. Ef & vid,
mundu eftir pvi ad nota pau lyf eins og leeknirinn hefur meelt fyrir um, til pess ad na sem bestum
arangri fyrir heilsuna.

Hvernig & ad taka Onglyza

Ekki mé skipta eda kljufa toflurnar. Gleyptu téfluna heila med vatni. Téfluna ma taka med eda an
matar. Tofluna ma taka hvener dagsins sem er, hins vegar skaltu reyna ad taka téfluna alltaf & sama
tima dags. bad audveldar pér ad muna eftir ad taka hana.

Ef tekinn er steerri skammtur af Onglyza en meelt er fyrir um
Ef pu tekur fleiri t6flur en pa att ad gera, attu ad hafa samband vid leekni an tafar.

Ef gleymist ad taka Onglyza

o Ef pa gleymir ad taka skammt af Onglyza, taktu hann strax og pu manst eftir pvi. Ef hins vegar
pad er naestum komid ad naesta skammiti, attu ad sleppa skammtinum sem gleymdist.

o Ekki & ad tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka. Taktu aldrei tvo
skammta sama daginn.

Ef hatt er ad nota Onglyza
Haltu &fram toku Onglyza par til leeknirinn segir pér ad hatta medferd. betta er til ad hjalpa pér vio ad
stjorna blédsykrinum.

Leitadu til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid a um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Sum einkenni krefjast laeeknisadstodar samstundis:

PU skalt stddva notkun Onglyza og leita strax til laeeknisins ef pa finnur fyrir eftirfarandi einkennum
sem benda til 1ags bl6dsykurs: skjalfta, svitamyndun, kvida, pokusyn, dofa i vérum, folva,
skapbreytingum, sljéleika eda rugli (bléosykurslaekkun). petta er mjog algengt (getur komid fyrir hja
fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum.

Einkenni alvarlegra ofnaemisvidobragda geta verid (petta er mjog sjaldgeeft, getur komid fyrir hja allt ad
1 af hverjum 1.000 einstaklingum):

o Utbrot.

o Upphleyptir raudir flekkir i hud (ofsaklaai).

o broti i andliti, vérum, tungu og halsi sem getur valdid erfidleikum vid ad anda eda kyngja.

Ef pu ert med pessi einkenni skaltu heetta ad taka Onglyza og hafa samband vid lekninn eda

hjakrunarfraeding strax. Laeknirinn geeti avisad lyfi vio ofnemisvidbrogdunum og 6dru lyfi vid
sykursykinni.
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PU skalt stddva notkun Onglyza og hafa samstundis samband vid laekni ef pa tekur eftir einhverjum af
eftirfarandi alvarlegum aukaverkunum:

o miklir og vidvarandi verkir i kvid (maga) sem geetu leitt yfir i bak, sem og 6gledi og uppkdst,
par sem petta geetu verid einkenni brisbdlgu.

pu skalt hringja i leekninn ef pd finnur fyrir eftirfarandi aukaverkun:
o Miklir ligverkir.

Sumir sjuklingar hafa fengid eftirfarandi aukaverkanir medan & medferd med Onglyza og metformini

stendur:

o Algengar (geta komid fyrir hja 1 til 10 notendum af hverjum 100): sykingar i efri hluta
brjosthols og lungna, pvagferasyking, maga- og parmabdlga, yfirleitt vegna sykingar (maga- og
garnabolga), syking i ennis- og kinnholum &dsamt eymslum og prystingi i andliti og aftan vid
augu (skatabdlga), bdlga i nefi eda koki (nefkoksbdlga), (einkenni pessa geta m.a. verid kvef
eda halsserindi), hofudverkur, vodvaverkur (vodvaprautir), uppkdst, bélgur i maga
(magabolga), kvidverkur og meltingartruflanir (meltingartregda).

o Sjaldgaefar (geta komio fyrir hja 1 til 10 notendum af hverjum 1.000): verkir i liGum (lidverkur)
og erfidleikar vid ad na eda vidhalda stinningu (stinningarvandamal).

Sumir sjuklingar hafa fengid eftirfarandi aukaverkanir medan & medferd med Onglyza og

sulfonylurealyfi stendur:

o Mjbg algengar: lagur bléosykur (bl6dsykurslaekkun).

. Algengar: sykingar i efri hluta brjosthols og lungna, pvagferasyking, maga- og parmabdlga,
yfirleitt vegna sykingar (maga- og garnabdélga), syking i ennis- og kinnholum asamt eymslum
og prystingi i andliti og aftan vid augu (skatabdlga), htfudverkur, kvidverkur og uppkost.

o Sjaldgeafar: preyta, 6edlilegt magn bladfitu (fitusyra) (bléofiturdskun, heekkun priglyserida i
bl6di).

Sumir sjuklingar hafa fengid eftirfarandi aukaverkanir medan & medferd med Onglyza og

thiazolidindioni stendur:

. Algengar: sykingar i efri hluta brjosthols og lungna, pvagfarasyking, maga- og parmabdlga,
yfirleitt vegna sykingar (maga- og garnabdlga), syking i ennis- og kinnholum asamt eymslum
og prystingi i andliti og aftan vid augu (skatabolga), hofudverkur, uppkdst, kvidverkur, proti i
héndum, 6kklum og fétum (Gtlimabjagur).

Sumir sjuklingar hafa fengid eftirfarandi aukaverkanir medan & medferd med Onglyza og metformini
og sulfonylarealyfi stendur:
o Algengar: sundl, preyta, kvidverkur og vindgangur.

Sumir sjuklingar hafa ad auki fengid eftirfarandi aukaverkanir medan & medferd med Onglyza einu sér
stoo:
o Algengar: sundl, nidurgangur og kvidverkur.

Sumir sjuklingar hafa fengid eftirfarandi aukaverkanir pegar Onglyza var notad eitt sér eda samhlida

6orum lyfjum:

o Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad eetla tioni at fra fyrirliggjandi gégnum): haegdatregda,
blédrumyndun i hd (bélublédrusottarliki).

Hja sumum sjuklingum hefur komid fram feekkun einnar gerdar af hvitum blédkornum (eitilfrumna) i
bl6dprufum pegar Onglyza var notad eitt sér eda samhlida 6drum lyfjum.

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
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samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er heegt ad hjalpa til vio ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

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

EKkKki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & pynnupakkningunni og éskjunni &
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmaeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.

Ekki skal nota lyfid ef vart verdur vid skemmdir eda umbudinrnar bera pess merki ad att hafi verid vid
peer.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Onglyza inniheldur
- Virka innihaldsefnid er saxagliptin. Hver filmuhadud tafla inniheldur 5 mg af saxagliptini (sem
hydroklorid).

- Onnur innihaldsefni eru:
. Toflukjarni: laktésaeinhydrat, orkristalladur selluldsi (E460i), kroskarmellésanatrium
(E468), magnesiumsterat.
o Filmuhua: pélyvinyl alkéhol, makrogol/3350, titantvioxio (E171), talkum (E553b) og
rautt jarnoxid (E172).
o Prentblek: shellac, indigo karmin allake (E132).

Lysing a atliti Onglyza og pakkningastaerdir

e 5 mg filmuhtdadar toflur eru bleikar, tvikdptar, kringldttar. A adra hlid peirra er prentad ,,5* og
,,;4215% & hina hlidina, me0 blau bleki.

e Toflurnar eru i &lpynnupakkningum.

e Pakkningastaerdir fyrir 5 mg toflur eru 14, 28, 56 eda 98 filmuhudadar téflur i pynnum sem eru
ekki rifgatadar, 14, 28, 56 eda 98 filmuhuoadar toflur i dagatalspynnum sem ekKki eru rifgatadar og
30x1 eda 90x1 filmuhadadar toflur i rifgdbtudum stakskammtapynnum.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.
Markadsleyfishafi

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertdlje
Svipj6d

Framleidandi

AstraZeneca AB
Gartunavagen
SE-152 57 Sodertdlje
Svipjod
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

AstraZeneca UK Limited
Silk Road Business Park
Macclesfield

Cheshire

SK10 2NA

Bretland

Hafio samband vid fulltria markadsleyfishafa a hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien
AstraZeneca S.A./N.V.
Tel: 432237048 11

Bbbarapus
Acrpa3eneka boarapus EOO/]
Tem.: +359 (2) 44 55 000

Ceska republika
AstraZeneca Czech Republic s.r.o.
Tel: +420 222 807 111

Danmark
AstraZeneca A/S
TIf: +45 43 66 64 62

Deutschland
AstraZeneca GmbH
Tel: +49 40 809034100

Eesti
AstraZeneca
Tel: +372 6549 600

EALGOa
AstraZeneca A.E.
TnA: +30 2 106871500

Espafia
AstraZeneca Farmacéutica Spain, S.A.
Tel: +34 91 301 91 00

France
AstraZeneca
Tél: +33141294000

Hrvatska
AstraZeneca d.o.0.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
AstraZeneca Pharmaceuticals (Ireland) DAC
Tel: +353 1609 7100

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000
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Lietuva
UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +370 5 2660550

Luxembourg/Luxemburg
AstraZeneca S.A./N.V.
Tél/Tel: +32 237048 11

Magyarorszag
AstraZeneca Kft.
Tel.: +36 1 883 6500

Malta
Associated Drug Co. Ltd
Tel: +356 2277 8000

Nederland
AstraZeneca BV
Tel: +31 85 808 9900

Norge
AstraZeneca AS
TIf: +47 21 00 64 00

Osterreich
AstraZeneca Osterreich GmbH
Tel: +43 1711310

Polska
AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 245 73 00

Portugal
AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 434 61 00

Romania
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenské republika
AstraZeneca AB, o0.z.
Tel: +421 25737 7777



Italia Suomi/Finland

AstraZeneca S.p.A. AstraZeneca Oy

Tel: +39 02 00704500 Puh/Tel: +358 10 23 010

Kvbzpog Sverige

Aléktop Pappokeutiky Atd AstraZeneca AB

TnA: +357 22490305 Tel: +46 8 553 26 000

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SIA AstraZeneca Latvija AstraZeneca UK Ltd

Tel: +371 67377100 Tel: +44 1582 836 836

pessi fylgisedill var sidast uppferdur

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu/.
Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.
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