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

1. HEITI LYFS

Picato 150 mikrogromm/gramm hlaup

2. INNIHALDSLYSING

Hvert gramm af hlaupi inniheldur 150 mikrdg af ingenolmebutati. Hver tapa inniheldur 70 mikrog af
ingenolmebutat i 0,47 g af hlaupi.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Hlaup. "0
Teert litlaust hlaup. \@'
\

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR t)@

4.1 Abendingar (Q

Picato er &tlad til medferdar & hud vid geislun q}ﬁﬂngu (actinic keratosis) an ofpykknunar
hornhtdar (nonhyperkeratotic) og ofvaxtar ({&/pertrophic).

4.2 Skammtar og lyfjagjof \\®

Skammtar Q)\j?
Geislunarhyrning i andllgg o&arsverc’)l hja fullordnum

Eina tapu af Picato 15 0g/g hlaupi (hver tapa inniheldur 70 mikrog af ingenolmebutat) skal bera
einu sinni 4 dag & n@.% arsveaedio i 3 daga samfleytt.

Hamarks leeknandi &rangur medferdarinnar ma sja og meta u.p.b. 8 vikum eftir medferd.

Haegt er ad gefa endurtekna medferdarlotu med Picato ef 6fullneegjandi svorun kemur fram i
eftirfylgni og skodun eftir 8 vikur eda ef sar sem eru horfin i pessari skodun koma aftur fram i sidari
skodunum.

Born
Notkun Picato & ekki vid hja bornum.

Aldragir
Ekki parf ad stilla lyfjaskammtinn (sj& kafla 5.1).

Sjuklingar med veiklad dnaemiskerfi
Kliniskar upplysingar um medferd hja sjuklingum sem eru med veiklad 6nemiskerfi eru ekki tiltaekar,
en ekki er reiknad med alteekri dhaettu par sem ingenolmebutat frasogast ekki i bl6dras.



Lyfjagjof

Innihald einnar tdpu ner yfir medferdarsvaedi sem er u.p.b. 25 cm? (p.e. 5 cm x 5 cm). Tlpan er
einungis &tlud til stakrar notkunar og skal fargad eftir notkun (sja kafla 6.6).

Hlaupi dr tapu skal prysta & fingurgdbm og dreifa jafnt yfir allt medferdarsvaedid. Sidan skal leyfa
hlaupinu ad porna i 15 mindtur. Innihald einnar tpu skal nota fyrir eitt medferdarsveedi sem nemur
25 cm?.

Hver tdpa er einungis atlud til stakrar notkunar.

Fyrir medhdéndlun & halsi:

Ef meira en helmingur medferdarsvaedisins er stadsettur & efri hluta halsins, skal nota pa
skammtastaerd af Picato 150 mikrog/g hlaupi sem atlud er fyrir andlit og harsvord. Ef meira en
helmingur medferdarsvaedisins er stadsettur & laegri hluta halsins, skal nota pa skammtastaerd af Picato
500 mikrog/g hlaupi sem er atlud fyrir bol og atlimi.

Ef svaedi & andliti eda harsverdi og annad svadi & bik eda utlimum eru medhdndlud samhlida skal
radleggja sjuklingum ad vera vissir um ad peir noti videigandi styrkleika. Gata pess ad bera ekki
Picato 500 mikrég/g hlaupid a andlit eda harsvord par sem pad geeti leitt til h@ﬁém stadbundinna
vidbragda i huo.

Leidbeina skal sjuklingum ad pvo hendur sinar med sapu og vatni %@ ir a6 hafa borid Picato a
had og & milli stadbundinna lyfjagjafa ef tvd mismunandi svaedi mismunandi styrkleika.
Ef verid er ad medhondla hendurnar skal einungis pvo pann :‘géom sem bar hlaupid 4.

Fordast skal ad pvo eda snerta medferdarsveedio i 6 klst. efti icato hefur verid borid a huo. Eftir
pad méa skola medferdarsvaedid med mildri sdpu og vatni 1&)

)

Picato skal borid & hid strax eftir bad/sturtu eda inpan,2 kist. fyrir svefn.

Ekki ma hylja medferdarsvaedid med loftpé &&aumbuéum eftir ad Picato hefur verid borid a.
4.3 Fréabendingar \®

Ofnaemi fyrir virka efninu eda eir@hu hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnaéargo@x/aruéarreglur vid notkun

Utsetning & augu 5\\

Snerting vid augu aldid tarubdlgu af véldum efna og bruna i hornhimnu. Sjuklingar skulu pvo
hendur vandlega eftir ad hlaupid hefur verid borid & og eftir snertingu vid medferdarsvaedid til ad
varast ad hlaupid berist i augun i égati. Ef Gtsetning & sér stad fyrir slysni, skal skola augun strax med
miklu vatni og sjuklingurinn skal leita leknis umsvifalaust. Reikna ma med ad augneinkenni eins og
sarsauki i augum, bjugur a augnlokum og bjugur i kringum augu komi fram eftir Gtsetningu fyrir
Picato sem & sér stad fyrir slysni (sja kafla 4.8).

Inntaka
Ekki ma taka Picato inn. Ef inntaka a sér stad fyrir slysni skal sjuklingurinn drekka mikid af vatni og
leita leeknis.

Almennt

Ekki er maelt med pvi ad Picato sé borid & had fyrr en hidin hefur jafnad sig eftir medferd med 6drum
lyfjum eda eftir skurdadgerd. EkKi skal bera Picato & opin sar eda skaddada hid par sem ysta lag
hadarinnar er hugsanlega rofid.

Picato skal ekki notad naleegt augum eda innan i nésum, né heldur inni i eyrum eda & varir.

Stadbundin svorun i hid




Reikna mé& med stadbundinni svorun i htd svo sem hudroda, flégnun og hrddurmyndun eftir ad Picato
er borid 4 hao (sja kafla 4.8). Stadbundin svorun i hud er timabundin og a sér yfirleitt stad innan eins
dags fra upphafi medferdar og ner hamarki allt ad 1 viku eftir ad medferd lykur. Stadbundin svérun i
had lagast venjulega innan 2 vikna fra upphafi medferdar 4 sveedum & andliti og i harsverdi og innan
4 vikna fra upphafi medferdar 4 sveedum & bol eda Gtlimum. EKKi er haegt ad meta virkni medferdar
neegilega vel fyrr en stadbundin svérun a hio hefur lagast.

Utsetning vegna solarljdss

Gerdar hafa verio rannséknir til ad meta ahrif Gtfjolublarrar geislunar & hidina eftir staka eda itrekada
notkun ingenolmebutat hlaups 100 mikrdg/g. Ekki saust merki um ad ingenolmebutat hlaup kynni ad
valda ertingu eda ofnaemisvidbrégdum af voldum solarljoss. Hins vegar, vegna edlis sjukdomsins, skal
fordast eda lagmarka atsetningu fyrir sélarljosi (par med talid solarlampar og ljosabekkir).

Hyrnifrumuaexli, grunnfrumukrabbamein, Bowen sjukdomur, fldgupekjukrabbamein

I kliniskri rannsokn eftir veitingu markadsleyfis og eftir markadssetningu hefur verid greint fra
hyrnifrumuaexli, grunnfrumukrabbameini, Bowen sjukdomi, flogupekjukrabbameini a
medferdarsvaedinu og var timi ad myndun & bilinu vikur til manudir eftir notkun ingenolmebutat
hlaups (sja kafla 5.1). Ingenolmebutat skal nota med varid hja sjuklingum med dgu um krabbamein i
had. Heilbrigdisstarfsmenn skulu radleggja sjuklingum ad vera & verdi gagnvartefjaskemmdum sem
myndast innan medferdarsvaedisins og hafa pegar i stad samband vid laeknj ikt kemur fram.

Medferd a geislunarhyrningu (bb
Taka skal vefjasyni af vefskemmdum sem eru 6deemigerdar fyrir \lhﬁnarhyrningu eda sem vekja
grun um illkynja voxt, til ad dkvarda rétta medferd.

4.5 Milliverkanir vido 6nnur lyf og adrar miIIiverkaéb

Engar rannséknir & milliverkunum hafa verid geréi.wliverkanir vid lyf med alteekt frasog eru taldar
Oliklegar par sem Picato frasogast ekki alteekt. 0

4.6  Frjosemi, medganga og brjéstag{%(\

AN

Medganga
Engar eda takmarkadar upplysingﬁh'ggja fyrir um notkun ingenolmebutats hja konum & medg6ngu.
Dyrarannsoknir hafa synt vaegageittirverkun a fostur (sja kafla 5.3). Ahatta fyrir menn vegna
medferdar & hid med ingenol@ebutati er talin 6veruleg par sem Picato frasogast ekki. Til 6ryggis atti
ad fordast notkun Pica?K\ edgongu.

Brjdstagjof d
EKKi er baist vio neinum ahrifum & born sem eru & brjdsti vegna pess ad Picato frasogast ekki. Modur

med barn & brjésti skal leidbeint um ad fordast skuli likamlega snertingu milli barnsins og
medferdarsvaedisins i 6 klst. eftir ad Picato hefur verid borid &.

Frjosemi
Rannsdknir hafa ekki verid gerdar & ahrifum ingenolmebutats a frjésemi.

4.7  Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Picato hefur engin eda dveruleg ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & upplysingum um 6ryggi

Algengustu aukaverkanir sem tilkynntar hafa verid eru stadbundin svorun i hid, par med talid

hérundsrodi, flognun, hradurmyndun, bélga, bolur/graftarbolur og fleidur/sdramyndun & stddum sem
medhdndladir hafa verid med ingenolmebutat hlaupi, sja toéflu 1 um MedDRA hugtok. Eftir notkun
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ingenolmebutats upplifou flestir sjuklingar (>95%) ein eda fleiri viobrégd i hud. Syking a
medferdarsvaedi hefur verid tilkynnt vid medhoéndlun & andliti og héarsveradi.

Listi yfir aukaverkanir, settur upp i t6flu

Tafla 1 synir utsetningu fyrir Picato 150 mikrdg/g eda 500 mikrog/g hja 499 sjuklingum med
geislunarhyrningu sem voru medhéndladir i fjorum burdarefnisstyrdum 3. stigs rannséknum sem nadu
til alls 1.002 sjuklinga og na til tilkynninga eftir markadssetningu. Sjuklingar fengu medferd & hud

(25 cm? svaedi) med Picato i styrkleika 150 mikrdg/g eda 500 mikrég/g eda burdarefni einu sinni & dag i
3 eda 2 daga samfleytt.

Taflan hér ad nedan synir aukaverkanir skv lifferaflokki MedDRA kerfisins og likamlega
stadsetningu aukaverkana.

Tidni aukaverkana hefur verid akvordud samkveemt eftirfarandi flokkun:

M;jog algengar (>1/10); algengar (>1/100 til <1/10); sjaldgeefar (>1/1.000 til <1/100); mjog sjaldgaefar
(>1/10.000 til <1/1.000); koma orsjaldan fyrir (<1/10.000) og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aztla
tioni at fra fyrirliggjandi gégnum).

Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Q
\‘Zﬁ

Tafla 1 Aukaverkanir skv lifferaflokki MedDRA kerfisins A’O(b

Tioni N
Liffeeraflokkur Andlit og harsvorour '\(O\ Bolur og utlimir
Sykingar af voldum sykla og snikjudyra t\Q‘
Graftarbélur & medferdarsveedi Mjog algengar ‘Q)U Mjog algengar
Syking 4 medferdarsvaedi Algengar (\\
Onamiskerfi A\)\
Ofnami (p.m.t. ofn@misbjlgur) ‘ Sjaldg(asab ‘ Sjaldgeefar
Taugakerfi . \@‘
Hofudverkur *@gengar ‘
Augu*
Bjugur & augnlokum 0,\ Algengar
Bjlgur i kringum augu \40 - Algengar
Téarubolga af vbldum%m‘, brunii | Sjaldgeefar Sjaldgaefar
hornhimnu **  \
Séarsauki i augum Sjaldgaefar
Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustad
Fleidur & medferdarsveaedi Mjog algengar Mjog algengar
Boélur & medferdarsveedi Mjog algengar Mjog algengar
Bdlga & medferdarsvaedi Mjog algengar Mjog algengar
Huoflégnun & medferdarsveedi Mjog algengar Mjog algengar
Hradur a medferdarsveedi Mjog algengar Mjog algengar
Horundsrodi & medferdarsveedi Mjog algengar Mjog algengar
Séarsauki & medferdarsveedi*** Mjog algengar Algengar
KIadi & medferdarsvaedi Algengar Algengar
Erting & medferdarsvaedi Algengar Algengar
Utferd & medferdarsvaedi Sjaldgaefar




Néladofi & medferdarsvaedi Sjaldgaefar Sjaldgaefar
Sar & medferdarsvaedi Sjaldgaefar Sjaldgaefar
Litabreytingar & medferdarsvaedi Sjaldgaefar Sjaldgaefar
Hiti & medferdarsvaedi Sjaldgaefar
Ormyndun & medferdarsvadi Mjog sjaldgaefar Mjog sjaldgaefar

*: Bblga a medferdarsveedi a andliti eda i harsverdi getur sigid nidur a augnsveaedio

**: Utsetning & augu fyrir slysni: Greint hefur verid fra tarubolgu af voldum efna og bruna i
hornhimnu i tengslum vid Utsetningu & augu fyrir slysni eftir markadssetningu (sja kafla 4.2 og 4.4 um
hvernig varast eigi Utsetningu & augu)

***: par med talinn svidi 8 medferdarsvadi.

Lysing & voldum aukaverkunum

Stadbundin svérun i hid sem atti sér stad med tidni >1% a badi ,,andliti/i harsverdi“ og a ,,bol/a
Gtlimum®, var eftirfarandi: hérundsrodi & medferdarsveedi (94% og 92%), hudflégnun &
medferdarsvadi (85% og 90%), hradur a medferdarsvaedi (80% og 74%), bdlga a medferdarsveedi
(79% og 64%), blodrur & medferdarsvaedi (13% og 20%), graftrarbdlur & meéfer?&svaeéi (43% og
23%) og fleidur & medferdarsvaedi (31% og 25%). @*

'@sveréi 0g med tioni 17%
sem nam >1% baedi i

Alvarleg stadbundin svérun i huo atti sér stad med tidni 29% 4a andliti
a bol og atlimum. Alvarleg stadbundin svoérun i hio atti sér stad med t
»andliti og harsverdi* annars vegar og a ,,bol og Gtlimum* hins vegag=ftorundsrodi a medferdarsveedi
(24% og 15%), hadflognun & medferdarsveedi (9% og 8%), hriddpa medferdarsvaedi (6% og 4%),
bolga & medferdarsvadi (5% og 3%), og graftrarbdlur a meéfq%rsvaeéi (5% og 1%).

Eftirfylgni til langs tima b

Alls var 198 sjuklingum sem voru ordnir einkennala@é 57. degi (184 medhdndladir med Picato og
14 medhondladir med burdarefni), fylgt eftir i adral12 manudi. I annarri rannsokn var 329 sjaklingum,
sem upphaflega fengu kuldamedferd i andlit/h rd, slembiradad eftir prjar vikur og voru pa
medhdndladir annadhvort med Picato 150 /g (n=158) eda burdarefni (h=150) i 3 daga & sama
svaedi. Fylgst var med 149 sjuklingum i ﬂ@(o hopnum og 140 i burdarefnishopnum i 12 manudi. |
sidari rannsékn voru 450 sjuklingar aflega medhdndladir med Picato 150 mikrog/g og ur peim
hop var 134 sjuklingum slembir%ﬁengu pa adra medferd med Picato 150 mikrdg/g og fylgst var
med sjuklingunum i allt ad 18;’ i eftir fyrstu medferdina.

Nidurstodurnar breyttu ekki @myggispattum (safety profile) Picato (sja kafla 5.1).

Tilkynning aukaverka &;91 grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur f@r‘narkaésleyﬁ er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig eMhagt ad fylgjast stddugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskdmmtun

Ofskémmtun med Picato getur valdid aukinni tidni stadbundinna vidbragda i htd. Medferd vid
ofskdmmtun skal felast i medhondlun & kliniskum einkennum.

5. LYFJAFRZBILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Syklalyf vid hadsjukdomum, énnur syklalyf (chemotherapeutica). ATC-flokkur:
D06BX02.



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

Verkunarhattur

Verkunarhattur ingenolmebutats pegar pad er notad vid geislunarhyrningu er ekki enn ad fullu
pekktur. In vivo og in vitro likdn hafa synt tviskiptan verkunarhatt ingenolmebutats: 1) studlar ad
frumudauda & medferdasveedum og 2) kallar fram bolgusvérun sem einkennist af stadbundinni
myndun bolguhvetjandi frumuboda (cytokines) og efnatoga (chemokines) og iferd dnemisfruma.

Lyfhrif
Nidurstodur ar tveimur kliniskum rannsoknum a liffreedilegum ahrifum ingenolmebutats hafa synt ad

stadbundin notkun kremsins leiddi til dreps i hudpekju og 6flugu bélguvidbragdi i baedi hudpekju og
yfirledri hinnar medhdndludu hiddar, adallega var um ad raeda innkomu T-frumna, daufkyrninga og
atfrumna. Drep i ledurhid kom sjaldan fram.

Genatjaningarsnid ur vefjasynum af medhdndludum svaedum gefa til kynna bdlguvidbragd og
saraviobragd, sem er i samreemi vid vefjafraedilegt mat.

Ytri skodun & hid sem hlotid hafdi medferd med pvi ad nota samdepla endurkastandi smésja
(reflectance confocal microscopy), hefur leitt i 1j6s ad breytingar & hud sem voru framkalladar af
ingenolmebutati gatu gengid til baka, og syndu nanast allar faeribreytur edlilegt astand hadar 57
dogum eftir medferd, og er su nidurstada einnig studd af kliniskum nidurstédum 0g nidurstddum

dyrarannsokna. &\\

Verkun og 6ryggi

Verkun og 6ryggi Picato 150 mikrég/g, sem var borid & andlit eda i har | 3 daga samfleytt, var
rannsokud i tveimur, tviblindum, burdarefnisstyrdum, kliniskum ra @mum sem nadu til 547
fullordinna sjuklinga. A sama hatt var verkun og 6ryggi Picato 50 rog/g, sem var borid a bol og
atlimi i 2 daga samfleytt, rannsokud i tveimur, tviblindum, bl;ria&nisstyréum kliniskum
rannsoknum sem nadu til 458 fullordinna sjdklinga. Sjukli Idu &fram patttéku i rannséknunum
a 8 vikna eftirfylgnitimabili par sem peir komu aftur i kI a skodun og 6ryggisvoktun. Verkun,
meeld sem hlutfall fullkomins bata og bata ad hluta, o uk| sem midgildi présentuminnkunar, var
metin & 57. degi (sja tafla 2). &&

Sjuklingar hoféu 4 til 8 kliniskt demigerdar egar, afmarkadar, an ofpykknunar hornhdar eda
ofvaxtar, vefjaskemmdir vegna geisluna@gar innan samliggjandi 25 cm? medferdarsvaeda a
andliti, i harsverdi eda & bol eda GtlimumN\X hverjum akvordudum skammtadegi, var
rannsoknarhlaupid borid a allt megf Veedio.

patttékuheldni var ha, par sem 9 klinganna luku pessum rannsoknum.

Sjuklingar sem rannsakadir vo ru 34 til 89 ara gamlir (medalaldur 64 og 66 ar, fyrir hina tvo
mismunandi styrkleikahdpa) @%4% voru med hudgerd |, 11 eda Il skv Fitzpatrick.

A degi 57 h6fdu sjukli \ sem medhdndladir voru med Picato, heerra hlutfall fullkomins bata eda
bata ad hluta held juklingar sem medhondladir voru med hlaupi med burdarefni (p<0,001).
Midgildis présentuminnkun vefjaskemmda vegna geislunarhyrningar var heerra i peim hépi sem var
medhdndladur med ingenolmebutati samanborid vid burdarefnishépinn (sja toflu 2).

Tafla 2 Hlutfall sjuklinga sem nadu fullkomnum bata eda bata ad hluta og midgildi
présentuhlutfalls (%) minnkunar vefjaskemmda vegna geislunarhyrningar

Andlit og harsvordur Bolur og utlimir
Picato Burdarefni Picato Burdarefni
150 mikrdég/g (n=270) 500 mikrég/g (n=232)
(n=277) (n=226)
HIutfall fullkomins bata? 42,2%" 3,7% 34,1%" 4,7%
Hiutfall bata ad hluta® (>75%) 63,9% ¢ 7,4% 49,1%¢ 6,9%
Midgildi % minnkun® 83% 0% 75% 0%

aHlutfall fullkomins bata var skilgreint sem pad hlutfall sjaklinga sem er med engar (nall) kliniskt synilegar
vefjaskemmdir vegna geislunarhyrningar & medferdarsvadinu.
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b Hlutfall bata ad hluta var skilgreint sem pad hlutfall sjiklinga par sem 75% eda meira af upphaflegum
vefjaskemmdum vegna geislunarhyrningar h6fou leeknast.

¢ Midgildis présentu (%) minnkun vefjaskemmda vegna geislunarhyrningar samanborio vid upphaf rannséknar
(baseline).

4p<0,001; samanborid vid burdarefni med adfallsgreiningu par sem unnid var med medferd, rannsokn og
likamlega stadsetningu.

Verkun lyfsins var mismunandi eftir pvi hvar kremid var borid & likamann. Fyrir hvert
medferdarsvaedi var hlutfall fullkomins bata og bata harra hja peim hépi sem var medhéndladur med
ingenolmebutati samanborid vid burdarefnishopinn (sja toflur 3 og 4).

Tafla 3 Fjoldi og hlutfall sjuklinga (95% bati) sem nadu fullkomnum bata eda bata ad hluta &
57 degi par sem lyfid var borid a andlit og i harsvord

Fullkominn bati Bati a0 hluta (>75%)
Picato Burdarefni Picato Burdarefni
150 mikrdg/g (n=270) 150 mikrdg/g (n=270)
(n=277) (n=277).
Andlit 104/220 9/220 157/2% 18/220
47% (41-54%) | 4% (2-8%) | 71% &@ 8% (5-13%)
Harsvordur 13/57 1/50 2/50
23% (13-36%) | 2% (0-11%) |, 38%% (2 3 49%) 4% (1-14%)
R
Tafla 4 Fjoldi og hlutfall sjuklinga (95%o bati) sem nadu f@{@mum bata eda bata ad hluta &
57 degi par sem lyfid var borid a andlit og i harsvord
Fullkominn lyat Bati a0 hluta (>75%)
Picato ¢ @réarefni Picato Burdarefni
500 mikrog/ %> (n=232) 500 mikrég/g (n=232)
(n= 226)(\ (n=226)
Handleggur 4@ 7/149 75/142 11/149
35%,(2¥-43%)| 5% (2-9%) |53% (44-61%)| 7% (4-13%)
Handarbak \%‘s‘fom 0/56 16/54 1/56
) {219% (9-31%) 0% (0-6%) | 30% (18-44%) | 2% (0-10%)
Brjostkassi Q} 11/14 2/11 12/14 2/11
e 79% (49-95%) | 18% (2-52%) | 86% (57-98%) | 18% (2-52%)
Annad* \‘\\\" 7/16 2/16 8/16 2/16
\/ 44% (20-70%) | 13% (2-38%) | 50% (25-75%) | 13% (2-38%)

2Annad innifelur axlir, bak, fotleggi.

Oryggi medferdar med Picato 150 mikrog/g i 3 daga eda Picato 500 mikrdg/g medferdar i 2 daga var
metid allt ad degi 57, meirihluti tilkynntra aukaverkana og stadbundinna vidbragda a hud voru vagar
eda medalveaegar og légudust allar an eftirkasta.

Tolfraedilega markteekur mismunur & nidurstéoum sjaklinga kom fram og voru nidurstddur markteekt
jakveedari hja peim sjuklingum sem fengu Picato samanborid vid pa sem fengu hlaup med burdarefni.
Heerri medalskor fyrir &naegju sjuklinga, sem gafu til kynna herra stig almennrar anagju, saust i
ingenolmebutat hopunum samanborid vid burdarefnishépinn (p<0,001) samkvaemt Treatment
Satisfaction Questionnaire for Medication (TSQM).

Virkni til langs tima

prjar framsynar, langtima eftirfylgnisrannsoknir i 1 ar voru gerdar til ad meta vidvarandi virkni med

pvi ad athuga endurkomu vefjaskemmda vegna geislunarhyrningar & medferdarsveedi, og 6ryggi hja

sjuklingum sem hofou fengid medferd med Picato. Ein rannsdknin nadi til sjuklinga sem hofou verid
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medhdndladir med Picato 150 mikrdg/g i andlit eda harsvord i 3 daga og tveer rannsoknir nddu til
sjuklinga sem hoéfou verid medhondladir med Picato 500 mikrdg/g & bol og atlimi i 2 daga. Einungis
peir sjuklingar sem hofou nad fullum bata & medferdarsvaedi vid lok 3. stigs rannséknarinnar (dagur
57) voru teknir med i langtima eftirfylgni. Suklingum var fylgt eftir med 3 manada millibili i 12
manudi (sja toflu 5).

Tafla 5 Hlutfall endurkomu vefjaskemmda vegna geislunarhyrningar

Picato Picato
150 mikrdg/g hlaup 500 mikrog/g hlaup
Andlit og harsvérdur Bolur og utlimir

(n=108) (n=76°)
Hlutfall endurkomu einkenna eftir 12 manudi 53,9% (44,6-63,7) 56,0% (45,1-67,6)
KM mat (95% CI)?
HIutfall endurkomu vefjaskemmda® 12,8% (19,1) 13,2% (23,0)
12 manudir
Medaltal (SD)

skilgreint sem prosentuhlutfall (95% CI). Endurkoma var skilgreind sem allar audken gar vefjaskemmdir
vegna geislunarhyrningar & svaedi sem hafdi adur verid medhéndlad hja sjl]klingur% hofdu verid alveg
einkennalausir & 57 degi & fyrri 3. stigs rannséknum.

b Endurkoma vefjaskemmda fyrir sérhvern sjukling var skilgreind sem hlutfal skemmda vegna
geislunarhyrningar eftir 12 manudi samanborid vid fjolda vefjaskemmda phaf rannséknar i fyrri 3. stigs

@ Endurkomuhlutfallié er byggt & Kaplan-Meier (KM) mati vid rannséknardagsetnirféﬁw'knar og er

rannsoknum.
¢ Af pessum hofou 38 sjuklingar verid medhondladir adur i burdarefpisstyrari 3. stigs rannsokn og
38 sjuklingar voru adur medhondladir i opinni 3. stigs rannsokngs,

Q\J
Heetta & flogupekjukrabbameini §
Vid lok rannséknarinnar (dagur 57), var pad hlutfall flogupekjukrabbameins (SCC) sem tilkynnt hafdi

sem hofdu hlotid medhondlun med
m) og hja sjuklingum sem héfdu hlotid medhondlun
I'kliniskum rannséknum & geislunarhyrningu sem voru

verid & medferdarsvaedi, sambeerilegt hja sjuklj

ingenolmebutat hlaupi (0,3%, 3 af 1165 sjulkdi

med burdarefni (0,3%, 2 af 632 sjuklingu@)
i

*

framkvaemdar med ingenolmebutat hlguR

Flogupekjukrabbamein & meéfer@?xkaeéi var ekki tilkynnt hja neinum sjaklingi (0 af 184 sjuklingum
sem hofdu adur verio medhopghadir med ingenolmebutat hlaupi) i premur framsynum, langtima
rannsoknum er fylgdu sl%n m eftir i 1 ar.

N

Reynsla af fleiri e ei‘nkj medferdarlotu

I tviblindri samanbubgarrannsokn med burdarefni fengu 450 sjlklingar med 4-8 geislunarhyrningar
(actinic keratosis) 4 25 cm? medferdarsveadi i andliti eda harsverdi allt ad tveer medferdarlotur med
Picato 150 mikrég/g. beim sjuklingum sem ekki fengu algera hreinsun af allri geislunarhyrningu eftir
fyrstu medferdarlotu & 8 vikum var slembiradad i adra medferdarlotu med Picato eda burdarefni.
Sjuklingar sem fengu algera hreinsun eftir fyrstu medferdarlotu voru skodadir eftir 26 og 44 vikur og
peim sjuklingum sem héfdu fengid bakslag & medferdarsvaedinu var slembiradad i adra medferdarlotu.
Hja 6llum sjuklingum var verkun metin 8 vikum eftir slembirédun. I fyrstu medferdarlotunni, sem var
ekki blindud, var tidni algerrar hreinsunar 62% (277/450). Nidurstodur annarrar medferdarlotu, sem
var slembir6dud og blind, eru i t6flu 6.

Tafla 6 Alger hreinsun® & medferdarsvaedinu 8 vikum eftir slembirédun og eftir 12 manudi

bralat geislunarhyrning a Bakslag & medferdarsvaedid
medferdarsveedi®
Picato Picato
150 mcg/g Burdarefni Burdarefni
hlaup (n= (n=49) 150 meg/g (n=20)
92) hlaup (n=42)




. . - 47% (43) 0 60% (25) 0

8 vikur eftir slembirddun (p=0,001°) 18% (9) (p=0,013") 25% (5)
. _— 18% (17) 31% (13)

Eftir 12 manudi (p=0,016°) 4% (2) (p=0,10°, 15% (3)

aTidni algerrar hreinsunar er skilgreind sem hlutfall sjuklinga med enga (nall) kliniskt sjaanlega
geislunarhyrningu & medferdarsvadinu.

b Cochran-Mantel-Haenszel prof 4 Picato hlaupi 150 mcg/g samanborid vid burdarefni, leidrétt fyrir
stadsetningu & likamanum (andlit/harsvérdur) og landi.

¢ Sjuklingar par sem fyrsta medferdarlota leiddi ekki til algerrar hreinsunar allrar geislunarhyrningar a
medferdarsvaedinu.

d Sjaklingar par sem fyrsta medferdarlota leiddi til algerrar hreinsunar og sem fengu bakslag &
medferdarsveedinu eftir annadhvort 26 eda 44 vikur.

Geislunarhyrning i andliti og harsverdi, lotunotkun eftir kuldamedferd

I tviarma ranns6kn var 329 fullordnum sjaklingum med geislunarhyrningu i andliti og harsverdi
slembiradad i medferd med Picato hlaupi 150 mikrdog/g eda burdarefni i 3 vikur eftir kuldamedferd
allra sjaanlegra vefjaskemmda a medferdarsveaedinu. Sjuklingar sem teknir voru j«annsdknina héféu
4 til 8 Kliniskt einkennandi, sjaanlega, adskilda geislunarhyrningu, baedi an ofvgv\ (non-

hypertrophic) og an ofpykknunar (non-hyperkeratotic) & samlaegu 25 cm? n@r arsveedi.
S

1'ani, var hlutfall algerrar
p og 49% hja sjuklingum sem
% 0g 19% i somu rdd. Hlutfall

Ellefu vikum eftir grunnlinu, sem er 8 vikum eftir Picato hlaup eda bu
hreinsunar 61% hja sjuklingum sem slembiradad var til ad fa Picat
var slembiradad til ad fa burdarefni. Eftir 12 manudi var hlutfall
minnkunar i fjélda geislunarhyrninga i Picato hopnum var 83% ir 11 vikur og 57% eftir 12 manudi
en i burdarefnishépnum var hin 78% eftir 11 vikur og 42 ir 12 manudi. Medalfjoldi
geislunarhyrningar i Picato hépnum var 5,7 vid grunnli 78 eftir 11 vikur og 0,9 eftir 12 manudi,
samanborid vid 5,8, 1,0 og 1,2 i burdarefnishopnum omu timamark.

Nidurstédur dryggis i rannsokninni voru sambaeri €ga vid Oryggispeetti Picato 150 mikrég/g hlaups

sem einslyfjamedferd. q

Reynsla af medhondlun & steerra sveedi @)

I tviblindri, burdarefnisstyrdri rannsg ‘I\éﬂ gerd var til ad meta altaeka Utsetningu, var Picato

500 mikrog/g, dr 4 tapum borid a 2 samfellt medferdarsveaedi i 2 daga samfleytt. Nidurstodurnar
gafu til kynna ad ekkert frasog i tgé?‘aetti Sér stad.

Picato 500 mikrég/g poldist @begar pbad var borid 4 samfellt medferdarsvaedi sem nam 100 cm? 4 bol

og utlimum.
O

I tviblindri burdarefnisstyrdri rannsokn hja sjuklingum med geislunarhyrningu & buk og Gtlimum var
rannsoknarlyfi 4 gelfefmi sem innihélt ingenolmebutat 600 mikrég/g borid & 250 cm? hidsvadi einu
sinni & dag i 2, 3 eda 4 daga. | rannsokninni var stor hluti sjiklinga med verulegar sélarskemmdir. Hja
12 af 163 einstaklingum sem fengu medferd med rannsoknarlyfinu ingenolmebutati var greint fra 16
tilvikum hadaexlis & medferdarsvaedinu (1 tilvik flogupekjukrabbameins, 1 tilvik Bowen sjukdéms og
14 tilvik hyrnifrumuaexlis, eftir midstyroa meinafreedilega skodun) midad vid 0/61 i hépnum sem fékk
burdarefni.

Born

Lyfjastofnun Evrépu hefur fallid fra kréfu um ad lagdar verdi fram nidurstédur ar ranns6knum &
Picato hja 6llum undirhépum barna vid geislunarhyrningu (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun
handa bérnum).

Aldradir

Af 1165 sjuklingum sem voru medhondladir med Picato i kliniskum rannséknum & geislunarhyrningu
sem framkvaemdar voru med ingenolmebutat hlaupi, voru 656 sjuklingar (56%) 65 ara og eldri, &
medan 241 sjuklingur (21%) var 75 ara gamall og eldri. Enginn munur & éryggi eda verkun kom fram
i samanburdi a milli yngri og eldri sjuklinga.
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5.2 Lyfjahvorf

Almenn lyfjahvarfafraedileg einkenni ingenolmebutats og umbrotsefna pess hafa ekki verid rannsékud
hja ménnum vegna pess ad ekki er til stadar meaelanlegt magn lyfsins i blodi eftir ad lyfio hefur verid
borid & hao.

Fréasog

Ekkert frasog i blodras meldist vid eda fyrir ofan laegri greiningarmérk (0,1 ng/ml) pegar Picato
500 mikrég/g Ur 4 tipum var borid & svaedi sem nam 100 cm? & framhandlegg sjuklinga med
geislunarhyrningu einu sinni & dag i 2 daga samfleytt.

Nidurstodur in vitro rannsdknar leiddu i 1j6s ad ingenolmebutat hamlar ekki né framkallar vidbrégd
hja is6formum cytokroms P450 i ménnum.

5.3 Forkliniskar upplysingar

velli hefdbundinna
verkunum a

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar heettu fyrir menn, & gr
rannsokna a lyfjafreedilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta,
erfdaefni, krabbameinsvaldandi ahrifum og eiturverkunum a axlun og bro

Oryggisrannsoknir adrar en kliniskar syna ad notkun ingenolmebu wups a hao polist vel med
mdoguleika & hvers kyns hadertingu sem gengur til baka og overu% &ttu a kerfisbundnum
eiturhrifum samkvaemt radlogoum notkunarskilyrdum. (Q

(30 mikrég/m?/dag). EKki komu fram nein meirihattar k hja kaninum. Minnihattar fravik komu
fram hja fostrum medhdndladra kvendyra sem fen{ mmtasteerd 1 mikrdg/kg/dag

(12 mikrég/m?/dag).
&

6. LYFJAGERDARFRADI LEGQ\R PPLYSINGAR
6.1 Hjéalparefni Q)\j“

Isépropyl alkohol Q}
Hydroxyetylsellulési /0
Sitrénusyrueinhydrat &\\
Natriumsitrat

Bensyl alkéhdl

Eimad vatn

Ingenolmebutat hafdi ekki ahrif & fosturproska hja rottu?@ IV skammta allt ad 5 mikrdg/kg/dag

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

2ar

6.4  Serstakar varudarreglur vid geymslu

Geymio i keeli (2°C-8°C).
Farga skal tapum pegar par hafa verid opnadar.
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6.5 Gerd ilats og innihald

Lagskiptar tupur med stokum skammti, innri einangrun ar péttu pélyethylen (HDPE) og ali sem

hindrandi lag. Lok ar HDPE.

Picato 150 mikrég/g hlaup er faanlegt i pakkningu sem inniheldur 3 tdpur par sem hver tlpa
inniheldur 0,47 g af hlaupi.

6.6  Serstakar varudarradstafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

LEO Laboratories Ltd.
285 Cashel Road

Crumlin, Dublin 12 \
irland &\
S
8. MARKABSLEYFISNUMER éb
&
EU/1/12/796/001 (Q(O

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARPS@LEYFIS/ ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS <

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 15. ber 2012.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markaés&ﬁ: 13. jali 2017

*

AN
10. DAGSETNING ENDUR%b‘DUNAR TEXTANS

%)

itarlegar upplysingar u@é eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

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

1. HEITI LYFS

Picato 500 mikrogromm/gramm hlaup

2. INNIHALDSLYSING

Hvert gramm af hlaupi inniheldur 500 mikrog af ingenolmebutati. Hver tapa inniheldur 235 mikrog af
ingenolmebutat i 0,47 g af hlaupi.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Hlaup. "0
Teert litlaust hlaup. \@'
\

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR t)@

4.1 Abendingar (Q

Picato er &tlad til medferdar & hud vid geislun q}ﬁﬂngu (actinic keratosis) an ofpykknunar
hornhadar (nonhyperkeratotic) og ofvaxtar ({&/pertrophic).

4.2 Skammtar og lyfjagjof \\®

Skammtar Q)\j*:j\~

Geislunarhyrning & bol g L'ngum hja fullordnum
Eina tapu af Picato 50 0g/g hlaupi (hver tapa inniheldur 235 mikrog af ingenolmebutat) skal
bera einu sinni & dag a ferdarsveedio i 2 daga samfleytt.

Hamarks leeknandi &rangur medferdarinnar ma sja og meta u.p.b. 8 vikum eftir medferd.
Haegt er ad gefa endurtekna medferdarlotu med Picato ef 6fullneegjandi svorun kemur fram i
eftirfylgni og skodun eftir 8 vikur eda ef sar sem eru horfin i pessari skodun koma aftur fram i sidari

skodunum.

Born
Notkun Picato & ekki vid hja bornum.

Aldragir
Ekki parf ad stilla lyfjaskammtinn (sja kafla 5.1).

Sjuklingar med veiklad énaemiskerfi

Kliniskar upplysingar um medferd hja sjuklingum sem eru med veiklad 6nemiskerfi eru ekki tilteekar,
en ekki er reiknad med altekri dhaettu par sem ingenolmebutat frasogast ekki i blodras.
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Lyfjagjof

Innihald einnar tdpu ner yfir medferdarsvaedi sem er u.p.b. 25 cm? (p.e. 5 cm x 5 cm). Tlpan er
einungis &tlud til stakrar notkunar og skal fargad eftir notkun (sja kafla 6.6).

Hlaupi dr tapu skal prysta & fingurgdbm og dreifa jafnt yfir allt medferdarsvaedid. Sidan skal leyfa
hlaupinu ad porna i 15 mindtur. Innihald einnar tipu skal nota fyrir eitt medferdarsveedi sem nemur
25 cm?.

Hver tdpa er einungis atlud til stakrar notkunar.

Fyrir medhdéndlun & halsi:

Ef meira en helmingur medferdarsvaedisins er stadsettur & efri hluta halsins, skal nota pa
skammtastaerd af Picato 150 mikrog/g hlaupi sem atlud er fyrir andlit og harsvord. Ef meira en
helmingur medferdar-sveedisins er stadsettur & leegri hluta halsins, skal nota pa skammtasteerd af
Picato 500 mikrég/g hlaupi sem er &tlud fyrir bol og utlimi.

Ef svaedi & andliti eda harsverdi og annad svaedi & buk eda utlimum eru medhdndlud samhlida skal
radleggja sjuklingum ad vera vissir um ad peir noti videigandi styrkleika. Geta pess ad bera ekki
Picato 500 mikrég/g hlaupid a andlit eda harsvoro par sem pad geeti leitt til h@ﬁém stadbundinna
vidbragda i huo.

Leidbeina skal sjuklingum ad pvo hendur sinar med sapu og vatni bll’ ad hafa borid Picato &
had og & milli stadbundinna lyfjagjafa ef tvdé mismunandi sveedi b mlsmunandl styrkleika.

Ef verid er ad medhondla hendurnar skal einungis pvo pann :‘{g@om sem bar hlaupid .

Fordast skal ad pvo eda snerta medferdarsvaedid i 6 klst. e icato hefur verid borid a huo. Eftir
pad ma skola medferdarsveedid med mildri sdpu og vatnl

Picato skal borid & hid strax eftir bad/sturtu eda inpa klst fyrir svefn.

Ekki mé& hylja medferdarsveedid med loftpé @ aumbudum eftir ad Picato hefur verid borid &.

4.3  Fréabendingar \®

Ofnaemi fyrir virka efninu eda eir@hu hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4  Sérstok varnaéargo@x/aruéarreglur vid notkun

Utsetning & augu 5\\

Snerting vid augu aldid tarubdlgu af véldum efna og bruna i hornhimnu. Sjuklingar skulu pvo
hendur vandlega eftir ad hlaupid hefur verid borid & og eftir snertingu vid medferdarsvaedid til ad
varast ad hlaupid berist i augun i égati. Ef Gtsetning & sér stad fyrir slysni, skal skola augun strax med
miklu vatni og sjuklingurinn skal leita leeknis umsvifalaust. Reikna ma med ad augneinkenni eins og

sarsauki i augum, bjugur a augnlokum og bjugur i kringum augu komi fram eftir Gtsetningu fyrir
Picato sem & sér stad fyrir slysni (sja kafla 4.8).

Inntaka
Ekki ma taka Picato inn. Ef inntaka a sér stad fyrir slysni skal sjuklingurinn drekka mikid af vatni og
leita leeknis.

Almennt

EkKi er meelt med pvi ad Picato sé borid & had fyrr en hudin hefur jafnad sig eftir medferd med 6drum
lyfjum eda eftir skurdadgerd. EkKi skal bera Picato & opin sar eda skaddada hid par sem ysta lag
hadarinnar er hugsanlega rofid.

Picato skal ekki notad naleegt augum eda innan i nésum, né heldur inni i eyrum eda & varir.

Stadbundin svorun i hid

14



Reikna mé& med stadbundinni svorun i htd svo sem hudroda, flégnun og hrddurmyndun eftir ad Picato
er borid 4 hao (sja kafla 4.8). Stadbundin svorun i hud er timabundin og a sér yfirleitt stad innan eins
dags fra upphafi medferdar og ner hamarki allt ad 1 viku eftir ad medferd lykur. Stadbundin svérun i
had lagast venjulega innan 2 vikna fra upphafi medferdar 4 sveedum & andliti og i harsverdi og innan
4 vikna fra upphafi medferdar 4 sveedum & bol eda Gtlimum. EkKi er haegt ad meta virkni medferdar
neegilega vel fyrr en stadbundin svérun a hio hefur lagast.

Utsetning vegna solarljdss

Gerdar hafa verio rannséknir til ad meta ahrif Gtfjolublarrar geislunar & hidina eftir staka eda itrekada
notkun ingenolmebutat hlaups 100 mikrdg/g. Ekki saust merki um ad ingenolmebutat hlaup kynni ad
valda ertingu eda ofnaemisvidbrégdum af véldum solarljoss. Hins vegar, vegna edlis sjukdomsins, skal
fordast eda lagmarka atsetningu fyrir sélarljosi (par med talid solarlampar og ljosabekkir).

Hyrnifrumuaxli, grunnfrumukrabbamein, Bowen sjukdomur, fldgupekjukrabbamein

I kliniskri rannsokn eftir veitingu markadsleyfis og eftir markadssetningu hefur verid greint fra
hyrnifrumuaexli, grunnfrumukrabbameini, Bowen sjukdomi, flogupekjukrabbameini a
medferdarsvadinu og var timi ad myndun & bilinu vikur til manudir eftir notkun ingenolmebutat
hlaups (sja kafla 5.1). Ingenolmebutat skal nota med varid hja sjuklingum med gyu um krabbamein i
had. Heilbrigdisstarfsmenn skulu radleggja sjuklingum ad vera & verdi gagnvartefjaskemmdum sem
myndast innan medferdarsvaedisins og hafa pegar i stad samband vid laeknj ikt kemur fram.

Medferd a geislunarhyrningu (bb
Taka skal vefjasyni af vefskemmdum sem eru 6deemigerdar fyrir \lhﬁnarhyrningu eda sem vekja
grun um illkynja voxt, til ad dkvarda rétta medferd.

4.5 Milliverkanir vido 6nnur lyf og adrar miIIiverkaéb

Engar rannséknir & milliverkunum hafa verid ger6{.®liverkanir vid lyf med alteekt frasog eru taldar
Oliklegar par sem Picato frasogast ekki alteekt. 0

4.6  Frjosemi, medganga og brjéstag{%(\

AN

Medganga
Engar eda takmarkadar upplysingﬁh'ggja fyrir um notkun ingenolmebutats hja konum & medg6ngu.
Dyrarannsoknir hafa synt vaegageittirverkun a fostur (sja kafla 5.3). Ahatta fyrir menn vegna
medferdar & hid med ingenol@ebutati er talin 6veruleg par sem Picato frasogast ekki. Til 6ryggis atti
ad fordast notkun Pica?K\ edgongu.

Brjdstagjof d
EKkKi er baist vio neinum ahrifum & born sem eru & brjdsti vegna pess ad Picato frasogast ekki. Modur

med barn & brjésti skal leidbeint um ad fordast skuli likamlega snertingu milli barnsins og
medferdarsvaedisins i 6 klst. eftir ad Picato hefur verid borid &.

Frjosemi
Rannsdknir hafa ekki verid gerdar & ahrifum ingenolmebutats a frjésemi.

4.7  Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Picato hefur engin eda dveruleg ahrif & hafni til aksturs og notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & upplysingum um 6ryggi

Algengustu aukaverkanir sem tilkynntar hafa verid eru stadbundin svorun i hid, par med talid

hérundsrodi, flognun, hradurmyndun, bélga, bolur/graftarbolur og fleidur/sdramyndun & stddum sem
medhdndladir hafa verid med ingenolmebutat hlaupi, sja toéflu 1 um MedDRA hugtok. Eftir notkun
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ingenolmebutats upplifou flestir sjuklingar (>95%) ein eda fleiri viobrogd i hud. Syking a
medferdarsvaedi hefur verid tilkynnt vid medhoéndlun & andliti og héarsveradi.

Listi yfir aukaverkanir, settur upp i t6flu

Tafla 1 synir utsetningu fyrir Picato 150 mikrdg/g eda 500 mikrog/g hja 499 sjuklingum med
geislunarhyrningu sem voru medhondladir i fjorum burdarefnisstyrdum 3. stigs rannséknum sem nadu
til alls 1.002 sjuklinga og na til tilkynninga eftir markadssetningu. Sjuklingar fengu medferd &4 hud

(25 cm? svaedi) med Picato i styrkleika 150 mikrdg/g eda 500 mikrég/g eda burdarefni einu sinni & dag i
3 eda 2 daga samfleytt.

Taflan hér ad nedan synir aukaverkanir skv lifferaflokki MedDRA kerfisins og likamlega
stadsetningu aukaverkana.

Tidni aukaverkana hefur verid akvordud samkveemt eftirfarandi flokkun:

Mjog algengar (>1/10); algengar (>1/100 til <1/10); sjaldgeefar (>1/1.000 til <1/100); mjog sjaldgeefar
(>1/10.000 til <1/1.000); koma 6rsjaldan fyrir (<1/10.000) og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aztla
tioni at fra fyrirliggjandi gégnum).

Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Q
\‘Zﬁ

Tafla 1 Aukaverkanir skv lifferaflokki MedDRA kerfisins A’O(b

Tidni N
Liffeeraflokkur Andlit og harsvordur '\(O\ Bolur og utlimir
Sykingar af voldum sykla og snikjudyra t\Q‘
Graftarbélur & medferdarsvaedi | Mjog algengar ‘Q)U Mjog algengar
Syking & medferdarsveedi Algengar \
Onamiskerfi O
Ofnami (p.m.t. ofn@misbjlgur) | Sjaldgaef%g ‘ Sjaldgeefar
Taugakerfi . \@‘
Hofudverkur | Q;@gar ‘
Augu* Q)
Bjugur & augnlokum 0,\ Algengar
Bjagur i kringum augu \40 | Algengar
Téarubolga af vbldum%m‘, Sjaldgaefar Sjaldgaefar
bruni i hornhimnu *& »
Séarsauki i augum Sjaldgaefar
Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustad
Fleidur & medferdarsveaedi Mjo6g algengar Mjog algengar
Boélur & medferdarsveedi Mjo6g algengar Mjog algengar
Bdlga & medferdarsvaedi Mjo6g algengar Mjog algengar
Huoflégnun & medferdarsvaedi | Mjdg algengar Mjog algengar
Hradur a medferdarsveedi Mjo6g algengar Mjog algengar
Horundsrodi & medferdarsveedi | Mjog algengar Mjog algengar
Séarsauki & medferdarsveedi*** | Mjog algengar Algengar
KIadi & medferdarsvaedi Algengar Algengar
Erting & medferdarsvaedi Algengar Algengar
Utferd & medferdarsvaedi Sjaldgaefar
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Néladofi & medferdarsvaedi Sjaldgaefar Sjaldgaefar

Sar & medferdarsvaedi Sjaldgaefar Sjaldgaefar
Litabreytingar & Sjaldgaefar Sjaldgaefar
medferdarsveedi

Hiti & medferdarsvaedi Sjaldgaefar
Ormyndun & medferdarsvadi Mjog sjaldgaefar Mjog sjaldgaefar

*: Bblga a medferdarsveedi a andliti eda i harsverdi getur sigid nidur a augnsveedio

**: Utsetning & augu fyrir slysni: Greint hefur verid fra tarubdlgu af voldum efna og bruna i
hornhimnu i tengslum vid Utsetningu & augu fyrir slysni eftir markadssetningu (sja kafla 4.2 og 4.4 um
hvernig varast eigi Utsetningu & augu)

***: par med talinn svidi @ medferdarsvaedi.

Lysing & voldum aukaverkunum

Stadbundin svérun i hud sem atti sér stad med tidni >1% a badi ,,andliti/i harsverdi“ og a ,,bol/a
Gtlimum®, var eftirfarandi: hérundsrodi & medferdarsveedi (94% og 92%), hudflégnun &
medferdarsvadi (85% og 90%), hrddur & medferdarsvaedi (80% og 74%), bolga § ;Sleéferéarsvaeéi

(79% og 64%), blodrur & medferdarsvaedi (13% og 20%), graftrarbélur & medf vaeoi (43% og
23%) og fleidur & medferdarsvaedi (31% og 25%). \Q

Alvarleg stadbundin svérun i hud atti sér stad med tioni 29% 4a andliti
a bol og atlimum. Alvarleg stadbundin svérun i huo atti sér stad m

»andliti og harsverdi* annars vegar og a ,,bol og Gtlimum* hins vggar: hérundsrodi a medferdarsveedi
(24% 0g 15%), hadflégnun & medferdarsvadi (9% og 8%), h@ 4 medferdarsveedi (6% og 4%),
bolga a4 medferdarsvadi (5% og 3%), og graftrarbdlur a nﬁ darsveaedi (5% og 1%).

harsverdi og med tioni 17%
i sem nam >1% beedi i

Eftirfylgni til langs tima

Alls var 198 sjuklingum sem voru ordnir einkenn
14 medhdndladir med burdarefni), fylgt eftir i
sem upphaflega fengu kuldamedferd i andll 0rd, slembiradad eftir prjar vikur og voru pa
medhdndladir annadhvort med Picato 1 @ikrog/g (n=158) eda burdarefni (n=150) i 3 daga & sama
sveedi. Fylgst var med 149 sjukling ato hopnum og 140 i burdarefnishopnum i 12 manudi. |
sidari rannsékn voru 450 sjl]klinga\&haﬂega medhondladir med Picato 150 mikrdg/g og ar peim
hop var 134 sjuklingum slembira&gd og fengu pa adra medferd med Picato 150 mikrdg/g og fylgst var
med sjuklingunum i allt ad 1@6énu6i eftir fyrstu medferdina.

usir a 57. degi (184 medhondladir med Picato og
12 méanudi. | annarri rannsokn var 329 sjuklingum,

Tilkynning aukaverka ;,Qw grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengi ?narkaésleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig evhagt ad fylgjast stddugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist lyfinu samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskébmmtun

Ofskémmtun med Picato getur valdid aukinni tidni stadbundinna vidbragda i htd. Medferd vid
ofskdmmtun skal felast i medhondlun & kliniskum einkennum.

5. LYFJAFRZBILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Syklalyf vid hadsjukdomum, énnur syklalyf (chemotherapeutica). ATC-flokkur:
D06BX02.
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Verkunarhattur

Verkunarhattur ingenolmebutats pegar pad er notad vid geislunarhyrningu er ekki enn ad fullu
pekktur. In vivo og in vitro likdn hafa synt tviskiptan verkunarhatt ingenolmebutats: 1) studlar ad
frumudauda & medferdasveedum og 2) kallar fram bolgusvérun sem einkennist af stadbundinni
myndun bolguhvetjandi frumuboda (cytokines) og efnatoga (chemokines) og iferd dnemisfruma.

Lyfhrif
Nidurstodur ar tveimur kliniskum rannsoknum a liffreedilegum ahrifum ingenolmebutats hafa synt ad

stadbundin notkun kremsins leiddi til dreps i hudpekju og 6flugu bélguvidbragdi i baedi hudpekju og
yfirledri hinnar medhdndludu hddar, adallega var um ad raeda innkomu T-frumna, daufkyrninga og
atfrumna. Drep i ledurhud kom sjaldan fram.

Genatjaningarsnio ur vefjasynum af medhdndludum svaedum gefa til kynna bdlguvidbragd og
séraviobragd, sem er i samreemi vid vefjafraedilegt mat.

Ytri skodun & hid sem hlotid hafdi medferd med pvi ad nota samdepla endurkastandi smésja
(reflectance confocal microscopy), hefur leitt i 1j6s ad breytingar & hud sem voru framkalladar af
ingenolmebutati gatu gengid til baka, og syndu nanast allar faeribreytur edlilegt astand hidar 57
dogum eftir medferd, og er su nidurstada einnig studd af kliniskum nidurstédum 0g nidurstddum

dyrarannsokna. &\\

Verkun og 6ryggi

Verkun og 6ryggi Picato 150 mikrég/g, sem var borid & andlit eda i har | 3 daga samfleytt, var
rannsokud i tveimur, tviblindum, burdarefnisstyrdum, kliniskum ra @mum sem nadu til 547
fullordinna sjuklinga. A sama hatt var verkun og 6ryggi Picato 50 rog/g, sem var borid a bol og
atlimi i 2 daga samfleytt, rannsokud i tveimur, tviblindum, bl;ria&nisstyréum kliniskum
rannsoknum sem nadu til 458 fullordinna sjdklinga. Sjukli Idu &fram patttéku i rannséknunum
a 8 vikna eftirfylgnitimabili par sem peir komu aftur i kI a skodun og oryggisvoktun. Verkun,
meeld sem hlutfall fullkomins bata og bata ad hluta, o uk| sem midgildi présentuminnkunar, var
metin & 57. degi (sja tafla 2). &&

Sjuklingar hofdu 4 til 8 kliniskt demigerdar egar, afmarkadar, an ofpykknunar hornhdar eda
ofvaxtar, vefjaskemmdir vegna geisluna@gar innan samliggjandi 25 cm? medferdarsvaeda a
andliti, i harsverdi eda & bol eda GtlimumN\X hverjum akvoérdudum skammtadegi, var
rannsoknarhlaupid borid a allt megf Veedio.

patttékuheldni var ha, par sem 9 klinganna luku pessum rannsoknum.

Sjuklingar sem rannsakadir vo ru 34 til 89 ara gamlir (medalaldur 64 og 66 ar, fyrir hina tvo
mismunandi styrkleikahdpa) @%4% voru med hudgerd |, 11 eda Il skv Fitzpatrick.

A degi 57 h6fdu sjukli \ sem medhdndladir voru med Picato, heerra hlutfall fullkomins bata eda
bata ad hluta held juklingar sem medhondladir voru med hlaupi med burdarefni (p<0,001).
Midgildis présentuminnkun vefjaskemmda vegna geislunarhyrningar var heerra i peim hépi sem var
medhdndladur med ingenolmebutati samanborid vid burdarefnishépinn (sja toflu 2).

Tafla 2 Hlutfall sjuklinga sem nadu fullkomnum bata eda bata ad hluta og midgildi
présentuhlutfalls (%) minnkunar vefjaskemmda vegna geislunarhyrningar

Andlit og harsvordur Bolur og utlimir
Picato Burdarefni Picato Burdarefni
150 mikrdég/g (n=270) 500 mikrég/g (n=232)
(n=277) (n=226)
HIutfall fullkomins bata? 42,2%" 3,7% 34,1%" 4,7%
Hiutfall bata ad hluta® (>75%) 63,9% ¢ 7,4% 49,1%¢ 6,9%
Midgildi % minnkun® 83% 0% 75% 0%

aHlutfall fullkomins bata var skilgreint sem pad hlutfall sjaklinga sem er med engar (nall) kliniskt synilegar
vefjaskemmdir vegna geislunarhyrningar & medferdarsvadinu.
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b Hlutfall bata ad hluta var skilgreint sem pad hlutfall sjiklinga par sem 75% eda meira af upphaflegum
vefjaskemmdum vegna geislunarhyrningar h6fou leeknast.

¢ Midgildis présentu (%) minnkun vefjaskemmda vegna geislunarhyrningar samanborid vid upphaf rannséknar
(baseline).

4p<0,001; samanborid vid burdarefni med adfallsgreiningu par sem unnid var med medferd, rannsokn og
likamlega stadsetningu.

Verkun lyfsins var mismunandi eftir pvi hvar kremid var borid & likamann. Fyrir hvert
medferdarsvaedi var hlutfall fullkomins bata og bata harra hja peim hépi sem var medhéndladur med
ingenolmebutati samanborid vid burdarefnishopinn (sja téflur 3 og 4).

Tafla 3 Fjoldi og hlutfall sjuklinga (95% bati) sem nadu fullkomnum bata eda bata ad hluta &
57 degi par sem lyfid var borid a andlit og i harsvord

Fullkominn bati Bati ad hluta (>75%)
Picato Burdarefni Picato Burdarefni
150 mikrdg/g (n=270) 150 mikrdg/g (n=270)
(n=277) (n=277)._
Andlit 104/220 9/220 157/2% 18/220
47% (41-54%) | 4% (2-8%) | 71% &@ 8% (5-13%)
Harsvordur 13/57 1/50 2/50
23% (13-36%) | 2% (0-11%) |, 38%% (2 3 49%) 4% (1-14%)
R
Tafla 4 Fjoldi og hlutfall sjuklinga (95%o bati) sem nadu f@{@mum bata eda bata ad hluta &
57 degi par sem lyfid var borid a andlit og i harsvord
Fullkominn lyat Bati a0 hluta (>75%)
Picato ¢ @réarefni Picato Burdarefni
500 mikrog/ %> (n=232) 500 mikrég/g (n=232)
(n= 226)(\ (n=226)
Handleggur 4@ 7/149 75/142 11/149
35%,(2¥-43%)| 5% (2-9%) |53% (44-61%)| 7% (4-13%)
Handarbak \%‘s‘fom 0/56 16/54 1/56
) {219% (9-31%) 0% (0-6%) | 30% (18-44%) | 2% (0-10%)
Brjostkassi Q} 11/14 2/11 12/14 2/11
e 79% (49-95%) | 18% (2-52%) | 86% (57-98%) | 18% (2-52%)
Annad* \‘\\\" 7/16 2/16 8/16 2/16
\/ 44% (20-70%) | 13% (2-38%) | 50% (25-75%) | 13% (2-38%)

2Annad innifelur axlir, bak, fotleggi.

Oryggi medferdar med Picato 150 mikrog/g i 3 daga eda Picato 500 mikrdg/g medferdar i 2 daga var
metid allt ad degi 57, meirihluti tilkynntra aukaverkana og stadbundinna vidbragda a hud voru vagar
eda medalveaegar og légudust allar an eftirkasta.

Tolfraedilega markteekur mismunur & nidurstéoum sjaklinga kom fram og voru nidurstddur markteekt
jakveedari hja peim sjuklingum sem fengu Picato samanborid vid pa sem fengu hlaup med burdarefni.
Heerri medalskor fyrir &nagju sjuklinga, sem gafu til kynna heerra stig almennrar anagju, saust i
ingenolmebutat hopunum samanborid vid burdarefnishépinn (p<0,001) samkvaemt Treatment
Satisfaction Questionnaire for Medication (TSQM).

Virkni til langs tima

prjar framsynar, langtima eftirfylgnisrannsoknir i 1 ar voru gerdar til ad meta vidvarandi virkni med

pvi ad athuga endurkomu vefjaskemmda vegna geislunarhyrningar & medferdarsveedi, og 6ryggi hja

sjuklingum sem hofou fengid medferd med Picato. Ein rannsdknin nadi til sjuklinga sem hofou verid
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medhdndladir med Picato 150 mikrdg/g i andlit eda harsvord i 3 daga og tveer rannsoknir nddu til
sjuklinga sem hoéfou verid medhondladir med Picato 500 mikrdg/g & bol og atlimi i 2 daga. Einungis
peir sjuklingar sem hofou nad fullum bata & medferdarsvaedi vid lok 3. stigs rannséknarinnar (dagur
57) voru teknir med i langtima eftirfylgni. Suklingum var fylgt eftir med 3 manada millibili i 12
manudi (sja toflu 5).

Tafla 5 Hlutfall endurkomu vefjaskemmda vegna geislunarhyrningar

Picato Picato
150 mikrdg/g hlaup 500 mikrog/g hlaup
Andlit og harsvérdur Bolur og utlimir

(n=108) (n=76°)
Hlutfall endurkomu einkenna eftir 12 manudi 53,9% (44,6-63,7) 56,0% (45,1-67,6)
KM mat (95% CI)?
HIutfall endurkomu vefjaskemmda® 12,8% (19,1) 13,2% (23,0)
12 manudir
Medaltal (SD)

skilgreint sem prosentuhlutfall (95% CI). Endurkoma var skilgreind sem allar audken gar vefjaskemmdir
vegna geislunarhyrningar & svaedi sem hafdi adur verid medhéndlad hja sjuklingur% hofdu verid alveg
einkennalausir & 57 degi & fyrri 3. stigs ranns6knum.

b Endurkoma vefjaskemmda fyrir sérhvern sjukling var skilgreind sem hlutfal skemmda vegna
geislunarhyrningar eftir 12 manudi samanborid vid fjolda vefjaskemmda phaf rannséknar i fyrri 3. stigs

@ Endurkomuhlutfallié er byggt & Kaplan-Meier (KM) mati vid rannséknardagsetnirféﬁw'knar og er

rannsoknum.
¢ Af pessum hofou 38 sjuklingar verid medhondladir adur i burdarefpigstyrari 3. stigs rannsokn og
38 sjuklingar voru adur medhondladir i opinni 3. stigs rannsokngs,

Q\J
Heetta & flogupekjukrabbameini §
Vid lok rannséknarinnar (dagur 57), var pad hlutfall flogupekjukrabbameins (SCC) sem tilkynnt hafdi

sem hofdu hlotid medhdndlun med
m) og hja sjuklingum sem héfdu hlotid medhondlun
I'kliniskum rannséknum & geislunarhyrningu sem voru

verid & medferdarsvaedi, sambeerilegt hja sjuklj

ingenolmebutat hlaupi (0,3%, 3 af 1165 sjulkdi

med burdarefni (0,3%, 2 af 632 sjuklingu@)
i

*

framkvaemdar med ingenolmebutat hlgup

Flogupekjukrabbamein a meéferﬁ?xtaeéi var ekki tilkynnt hja neinum sjaklingi (0 af 184 sjuklingum
sem hofdu adur verio medhopgdhadir med ingenolmebutat hlaupi) i premur framsynum, langtima
rannsoknum er fylgdu sl%n m eftir i 1 ar.

N

Reynsla af fleiri e ei‘nkj medferdarlotu

I tviblindri samanbutgarrannsokn med burdarefni fengu 450 sjlklingar med 4-8 geislunarhyrningar
(actinic keratosis) 4 25 cm? medferdarsveadi i andliti eda harsverdi allt ad tveer medferdarlotur med
Picato 150 mikrég/g. beim sjuklingum sem ekki fengu algera hreinsun af allri geislunarhyrningu eftir
fyrstu medferdarlotu & 8 vikum var slembiradad i adra medferdarlotu med Picato eda burdarefni.
Sjuklingar sem fengu algera hreinsun eftir fyrstu medferdarlotu voru skodadir eftir 26 og 44 vikur og
peim sjuklingum sem héfdu fengid bakslag & medferdarsvaedinu var slembiradad i adra medferdarlotu.
Hja 6llum sjuklingum var verkun metin 8 vikum eftir slembirédun. I fyrstu medferdarlotunni, sem var
ekki blind, var tidni algerrar hreinsunar 62% (277/450). Nidurstédur annarrar medferdarlotu, sem var
slembiréoud og blind, eru i t6flu 6.

Tafla 6 Alger hreinsun® & medferdarsvaedinu 8 vikum eftir slembirédun og eftir 12 manudi

bralat geislunarhyrning a Bakslag & medferdarsvaedid
medferdarsveedi’
Picato Picato
150 mcg/g Burdarefni Burdarefni
hlaup (n= (n=49) 150 meg/g (n=20)
92) hlaup (n=42)
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. . - 47% (43) 0 60% (25) 0

8 vikur eftir slembirddun (p=0,001°) 18% (9) (p=0,013") 25% (5)
. _— 18% (17) 31% (13)

Eftir 12 manudi (p=0,016°) 4% (2) (p=0,10°, 15% (3)

aTidni algerrar hreinsunar er skilgreind sem hlutfall sjuklinga med enga (nall) kliniskt sjaanlega
geislunarhyrningu & medferdarsvadinu.

b Cochran-Mantel-Haenszel prof 4 Picato hlaupi 150 mcg/g samanborid vid burdarefni, leidrétt fyrir
stadsetningu & likamanum (andlit/harsvérdur) og landi.

¢ Sjuklingar par sem fyrsta medferdarlota leiddi ekki til algerrar hreinsunar allrar geislunarhyrningar a
medferdarsvaedinu.

d Sjaklingar par sem fyrsta medferdarlota leiddi til algerrar hreinsunar og sem fengu bakslag &
medferdarsveedinu eftir annadhvort 26 eda 44 vikur.

Geislunarhyrning i andliti og harsverdi, lotunotkun eftir kuldamedferd

I tviarma ranns6kn var 329 fullordnum sjaklingum med geislunarhyrningu i andliti og harsverdi
slembiradad i medferd med Picato hlaupi 150 mikrdog/g eda burdarefni i 3 vikur eftir kuldamedferd
allra sjaanlegra vefjaskemmda a medferdarsveedinu. Sjuklingar sem teknir voru j«+annséknina héféu
4 til 8 Kliniskt einkennandi, sjaanlega, adskilda geislunarhyrningu, badi an ofvgv\ (non-

hypertrophic) og an ofpykknunar (non-hyperkeratotic) & samlaegu 25 cm? n@r arsveedi.
S

1'ani, var hlutfall algerrar
p og 49% hja sjuklingum sem
% 0g 19% i somu rdd. Hlutfall

Ellefu vikum eftir grunnlinu, sem er 8 vikum eftir Picato hlaup eda bu
hreinsunar 61% hja sjuklingum sem slembiradad var til ad fa Picat
var slembiradad til ad fa burdarefni. Eftir 12 manudi var hlutfall
minnkunar i fjélda geislunarhyrninga i Picato hopnum var 83% ir 11 vikur og 57% eftir 12 manudi
en i burdarefnishépnum var hin 78% eftir 11 vikur og 42 ir 12 manudi. Medalfjoldi
geislunarhyrningar i Picato hépnum var 5,7 vid grunnli 78 eftir 11 vikur og 0,9 eftir 12 manudi,
samanborid vid 5,8, 1,0 og 1,2 i burdarefnishopnum omu timamark.

Nidurstédur dryggis i rannsokninni voru sambaeri €ga vid dryggispeetti Picato 150 mikrég/g hlaups

sem einslyfjamedferd. q

Reynsla af medhondlun & steerra sveedi @)

I tviblindri, burdarefnisstyrdri rannsg ‘I\éﬂ gerd var til ad meta altaeka Gtsetningu, var Picato

500 mikrog/g, ar 4 tapum borid a 2 samfellt medferdarsveedi i 2 daga samfleytt. Nidurstodurnar
gafu til kynna ad ekkert frasog i tgé?‘aetti Sér stad.

Picato 500 mikrég/g poldist @begar pbad var borid 4 samfellt medferdarsvaedi sem nam 100 cm? & bol

og utlimum.
O

I tviblindri burdarefnisstyrdri rannsokn hja sjuklingum med geislunarhyrningu & buk og Gtlimum var
rannsoknarlyfi 4 gelfefmi sem innihélt ingenolmebutat 600 mikrég/g borid & 250 cm? hidsvadi einu
sinni & dag i 2, 3 eda 4 daga. | rannsokninni var stor hluti sjiklinga med verulegar sélarskemmdir. Hja
12 af 163 einstaklingum sem fengu medferd med rannsoknarlyfinu ingenolmebutati var greint fra 16
tilvikum hadaexlis & medferdarsvaedinu (1 tilvik flogupekjukrabbameins, 1 tilvik Bowen sjukdéms og
14 tilvik hyrnifrumuaexlis, eftir midstyroa meinafreedilega skodun) midad vid 0/61 i hépnum sem fékk
burdarefni.

Born

Lyfjastofnun Evrépu hefur fallid fra kréfu um ad lagdar verdi fram nidurstédur ar ranns6knum &
Picato hja 6llum undirhépum barna vid geislunarhyrningu (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun
handa bérnum).

Aldradir

Af 1165 sjuklingum sem voru medhondladir med Picato i kliniskum rannséknum & geislunarhyrningu
sem framkvaemdar voru med ingenolmebutat hlaupi, voru 656 sjuklingar (56%) 65 ara og eldri, &
medan 241 sjuklingur (21%) var 75 ara gamall og eldri. Enginn munur & éryggi eda verkun kom fram
i samanburdi a milli yngri og eldri sjuklinga.
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5.2 Lyfjahvorf

Almenn lyfjahvarfafreedileg einkenni ingenolmebutats og umbrotsefna pess hafa ekki verid rannsékud
hja ménnum vegna pess ad ekki er til stadar meaelanlegt magn lyfsins i bladi eftir ad lyfid hefur verid
borid & hao.

Fréasog

Ekkert frasog i blodras meldist vid eda fyrir ofan laegri greiningarmérk (0,1 ng/ml) pegar Picato
500 mikrég/g Ur 4 tipum var borid & svaedi sem nam 100 cm? & framhandlegg sjuklinga med
geislunarhyrningu einu sinni & dag i 2 daga samfleytt.

Nidurstodur in vitro rannsdknar leiddu i 1j6s ad ingenolmebutat hamlar ekki né framkallar vidbrégd
hja is6formum cytokroms P450 i ménnum.

5.3 Forkliniskar upplysingar

g

NS

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar hzttu fyrir menn, & dvelli hefébundinna
rannsokna a lyfjafreedilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammiazgiturverkunum &
erfdaefni, krabbameinsvaldandi ahrifum og eiturverkunum a axlun og b@

Oryggisrannsoknir adrar en kliniskar syna ad notkun ingenolmeb t&t&w‘laups a hao polist vel med
mdoguleika & hvers kyns hadertingu sem gengur til baka og 6v @fl heettu & kerfisbundnum
eiturhrifum samkvaemt radlogoum notkunarskilyrdum. ’b&

Ingenolmebutat hafdi ekki ahrif & fosturproska hja ro&@/ié IV skammta allt ad 5 mikrdg/kg/dag
(30 mikrog/m?/dag). Ekki komu fram nein meirihattanfravik hja kaninum. Minnihattar fravik komu
fram hja fostrum medhdndladra kvendyra sem f@ skammtastaerd 1 mikrdg/kg/dag

(12 mikroég/m?/dag).
O
N\

6. LYFJAGERDARFR/EDII@R UPPLYSINGAR
&Q)
%)

6.1 Hjéalparefni
Isépropyl alk6hol »
Hydroxyetylsellul6si \‘\\\
Sl’trénusyrueinhydm{/
Natriumsitrat

Bensyl alkéhdl

Eimad vatn

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

2ér

6.4  Serstakar varudarreglur vid geymslu
Geymio i keeli (2°C-8°C).

Farga skal tapum pegar par hafa verid opnadar.
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6.5 Gerd ilats og innihald

Lagskiptar tupur med stokum skammti, innri einangrun ar péttu pélyethylen (HDPE) og ali sem

hindrandi lag. Lok ar HDPE.

Picato 500 mikrég/g hlaup er faanlegt i pakkningu sem inniheldur 2 tdpur par sem hver tlpa
inniheldur 0,47 g af hlaupi.

6.6  Serstakar varudarradstafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

LEO Laboratories Ltd.
285 Cashel Road

Crumlin, Dublin 12 \
irland &\
S
8. MARKABSLEYFISNUMER éb
&
EU/1/12/796/002 (Q(O

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARPS@LEYFIS/ ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS <

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 15. ber 2012.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markaés&ﬁ: 13. jali 2017

*

AN
10. DAGSETNING ENDUR%b‘DUNAR TEXTANS

%)

itarlegar upplysingar u@é eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.

>
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LOKASAMPYKKT @

FORSENDUR FYRIR, ED@AKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN (\Q)

ADPRAR FORSENQ OG SKILYRPI MARKABDSLEYFIS

FORSENDU%A TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN
VID NOT LYFSINS

74)
Xo)
N
\ﬁ
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A.  FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt
LEO Laboratories Ltd.

285 Cashel Road

Crumlin, Dublin 12

irland

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

Lyfio er lyfsedilsskylt.

C. ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABSLEYFIS

. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

Q
Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fra@éj\sta yfir
vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er kr i grein 107¢(7) i

tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppferslum sem birtar eru i evro javefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDA GRY¥GGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS b

. Aatlun um aheettustjornun (QQ
Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdu krafist er, sem og 6drum radsté6funum eins og
fram kemur i &zetlun um &heettustjérnun i kaf .2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & aatlun

um ahattustjérnun sem akveonar verda. %)

*

Leggja skal fram uppfaeroa asetlun upataheettustjornun:

. A0 beidni Lyfjastof Evropu.

. begar aheettustjorqunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjoIfar pess ad nyjar
upplysingar ereé:gem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli avinnings/ahattu eda
vegna besg& ikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmdrkun ahattu) naest.

. Skylda til adgerda eftir Utgafu markadsleyfis

Markadsleyfishafi skal ljuka eftirfarandi innan tilgreindra timamarka:

Lysing Timamork

Rannsdkn a 6ryggi lyfs eftir veitingu markadsleyfis:

Til ad kanna frekar nygengi illkynja sjukdéma i hud & medferdarstad, einkum
flégupekjukrabbameins, skal markadsleyfishafinn framkvaema og leggja fram
nidurstddur ar slembiradadri, tviblindri rannsokn hja sjuklingum sem fa medferd
med ingenolmebutati, samanborid vid samanburdarhép sem faer burdarefni, med
eftirfylgni i ad minnsta kosti 18 manudi. Rannséknin skal vera & grundvelli
rannsoknaragtlunar sem hefur verid sampykkt.

Lokaskyrslu rannsoknarinnar skal leggja fram: 31. desember
2024

Rannsdkn a 6ryggi lyfs, an inngrips, sem gerd er eftir veitingu markadsleyfis
(PASS):
Til ad kanna tidni & krabbameini i hud (flogupekjukrabbamein, Bowen sjukdémur,
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grunnfrumukrabbamein, hyrnifrumuaexli, illkynja sortumein) hja sjuklingum med
geislunarhyrningu sem fa medferd med ingenolmebutati skal markadsleyfishafinn
framkveema og leggja fram nidurstodur hoprannsoknar sem ber saman sjuklinga
sem fengid hafa medferd med ingenolmebutati vid sjuklinga sem dtsettir hafa verio
fyrir 6drum medferdum vid geislunarhyrningu.

Lokaskyrslu rannsoknarinnar skal leggja fram: 31. desember
2020
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

PAKKNING MED 150 mikrog/g HLAUPI

1. HEITI LYFS

Picato 150 mikrégromm/g hlaup
ingenolmebutat

2. VIRK(T) EFNI

Hvert gramm af hlaupi inniheldur 150 mikrégromm af ingenolmebutat. Hver tdpa inniheldur
70 mikrégromm af ingenolmebutat i 0,47 g af hlaupi.

3. HJALPAREFNI NZ“K

Isopropyl alkohol >
Hydroxyetylsellulési Q‘:
Sitrénusyrueinhydrat @
Natriumsitrat (Q

Bensyl alkohdl K®)

Eimad vatn (Q
N

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD O\

AN
Hlaup ‘\\Q
3 tapur \{\Jr
<

|5. ADFERD VID L\%JKG‘JOF OG IKOMULEID(IR)

N N\
Einungis til notkunarﬂﬁ sinni
Lesio fylgiseéilinnM notkun.
Berist & hud

29



Skal prenta innan a lok pakkningarinnar:

ral 8]
Opnadu eina tipu Prystu innihaldi tapunnar a einn
fingurgom

0]

Pvoou hendurnar

Berou gelid a
meodferdarsvaedid

Ei'nungis til stakrar notkunar, fargio eftir notkun

g

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT DA@M BORN

HVORKI NA TIL NE SJA \@
%\
Geymio par sem boérn hvorki na til né sja. (éb
&
(7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF
Z
| 8. FYRNINGARDAGSETNING O
N
EXP (\Q,
%)
— N
9. SERSTOK GEYMSLUSKILYXRDI
@\
Geymio i keeli
o

<0

10. SERSTAKA RUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS\E NA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

LEO Laboratories Ltd.
285 Cashel Road
Crumlin, Dublin 12
irland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/12/796/001
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13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16.  UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Picato 150 mcg/g

[17. EINKVAMT AUDPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI [N

A
A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaeemu audkenni. \Qﬁ

P |
| 18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FQ&WGETUR LESID
A

[

PC: {numer} (Q
SN: {nimer} t)

NN: {namer} (Q@

S
O
A\
\y
ol
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

PAKKNING SEM INNIHELDUR 500 mikrog/g HLAUP

1. HEITI LYFS

Picato 500 mikrégromm/g hlaup
ingenolmebutat

2. VIRK(T) EFNI

Hvert gramm af hlaupi inniheldur 500 mikrégromm af ingenolmebutat. Hver tdpa inniheldur
235 mikrogromm af ingenolmebutat i 0,47 g af hlaupi. (\\

3. HJALPAREFNI 10"
\"4

Isopropyl alkohol Ql:b
HydroxyetylsellulGsi D
Sitrénusyrueinhydrat (Q
Natriumsitrat ’b

Bensyl alkohol
Eimad vatn (Q

N

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD, ~\"
&7

W\
Hlaup \1;17\
<

2 tapur

-

|5.  ADFERD VID Q\'QAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Einungis til notkunﬁu sinni

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Berist & hud

Skal prenta innan a lok pakkningarinnar:
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Al el
Opnadu eina tipu Prystu innihaldi tipunnar a einn
fingurgom

RN ==t
o}

¢l
Berdu gelid 8 medferdarsvaedio Pvoodu hendurnar
Einungis til stakrar notkunar, fargid eftir notkun
6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT bAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA S\
A\
Geymid par sem boérn hvorki na til né sja. \@
&)
| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF N
8. FYRNINGARDAGSETNING 0
\
EXP \((\
—_— O
9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRQ?,\
0\\'
Geymid [ keeli \{:l*
<
: on :
10. SERSTAKAR VARUBARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VE( LYFSINS PAR SEM VID A
11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADBSLEYFISHAFA

LEO Laboratories Ltd.
285 Cashel Road
Crumlin, Dublin 12

irland

12.

MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/12/796/002
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13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16.  UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Picato 500 mcg/g

| 17. EINKVAMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI €\
N
A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaeemu audkenni. \Q*

P | &
[18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOKKGETUR LESID

NS
% i) S
NN: {namer} (Q@
S
O
A2
O
e~
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBDUM LITILLA
EININGA

TUPA 150 mikrog/g HLAUP

1.  HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Picato 150 mikrog/g hlaup
ingenolmebutat
Berist a hud

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

N\

| 3. FYRNINGARDAGSETNING A&"

\ ¥
EXP ‘Z;O%

&
4. LOTUNUMER ~O
\\

Lot éb

£
5. INNIHALD TILGREINT SEM DYNQ@&UMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,47 g . \@Q\b

6. ANNAD X

Py
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBDUM LITILLA
EININGA

TUPA 500 mikrog/g HLAUP

1.  HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Picato 500 mikrog/g hlaup
ingenolmebutat
Berist & hud

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

o\
3. FYRNINGARDAGSETNING AA&‘
N
EXP 406
>
&
4.  LOTUNUMER _,\\(0
Lot t)
<O

£
5. INNIHALD TILGREINT SEM DYNQ@UMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,474 . \@(\\b
o

AN
6. ANNAD Q"
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjakling

Picato 150 mikrogromm/g hlaup
ingenolmebutat

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

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

upplysingar.

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

- Leitio til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er & frekari upplysingum.

- pessu lyfi hefur verid avisad til persdnulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. bad getur valdio
peim skada, jafnvel pdtt um somu sjukddémseinkenni sé ad rada.

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

fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:
Upplysingar um Picato og vid hverju pad er notad \®
Adur en byrjad er ad nota Picato 40%
Hvernig nota & Picato >
Hugsanlegar aukaverkanir st‘

Hvernig geyma a Picato ((\(0

Pakkningar og adrar upplysingar

ISR A

1. Upplysingar um Picato og vid hverju paé{ tad

Picato inniheldur virka efnid ingenolmebutat %
petta lyf er notad til stadbundinnar meél‘gﬁ}é 0d) & geislunarhyrningu, sem kallast einnig
sélarhyrning hja fulloronum. Geislunar, ng veldur hrjafum hadsvedum hja félki sem hefur ordid
fyrir of mikilli utsetningu sélarljéss i sinni. Picato 150 mikrogromm/gramm hlaup er notad vid
geislunarhyrningu i andliti og i h3 oi.

%)
2. Adur en byrjaég@ nota Picato
Ekki mé nota Pica<9,\\

- Ef um er ad reeda ofnemi fyrir ingenolmebutat eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin
upp i kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja lekninum eda lyfjafreedingi &dur en Picato er notad.

- Picato ma ekki berast i augu. bvodu hendur vandlega eftir ad hlaupid hefur verid borid &. Pvodu
hendur aftur ef pu snertir 6vart svaedid sem hlaupid var borid 4. Gattu pess ad hlaupid berist
ekki i augu frd medferdarsveedinu. Ef snerting af slysni & sér stad, skal fjarleegja hlaupio med
pvi ad skola svaedio med rikulegu vatni og hafa samband vid laekninn eins fljott og unnt er.

- Ekki taka inn petta lyf. Drekktu mikid af vatni ef inntaka lyfsins & sér stad og leitadu laeknis.

- Geettu pess ad had pin hafi jafnad sig eftir allar adrar medferdir og eftir skurdadgerd adur en
lyfid er notad. Ekki skal bera Picato & opin sar eda skaddada haad.

- petta lyf skal ekki notad innvortis, naleegt augum eda innan i nésum, né heldur inni i eyrum né
heldur & varir.

- Fordist solarljés eins mikid og haegt er (par med talid sélarlampa og sélarbekki).
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- Vertu & verdi gagnvart nyjum, raudum og hreistrudum blettum, opnum sarum, upphleyptum eda
vortulikum vexti & medferdarsvaedinu. Komi slikt fram skaltu pegar i stad leita rada hja
leekninum.

- Lyfid er xtlad til ad medhondla eitt svaedi sem er 25 cm? ad steerd i prja daga.

- Ekki nota meira hlaup en samkvamt radleggingum laeknis.

- PU skalt reikna med ad fa stadbundin vidbrogd i hid eftir medhéndlun med pessu lyfi, s.s. roda
eda bolgu (sja kafla 4). Hafdu samband vid leekninn ef stadbundin vidbrdgd a huo verda
alvarleg.

Born og unglingar
Geislunarhyrning kemur ekki fram hja bornum, og lyf petta méa ekki nota handa bérnum og unglingum
yngri en 18 ara.

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

Ef pa hefur adur notad Picato eda 6nnur svipud Iyf, skaltu lata leekninn vita ééuﬁ‘Q\meéferé hefst.

Medganga og brjostagjof \®

Vid medgdngu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugub%l leita rada hja lekninum
aour en lyfio er notad. PU skalt fordast notkun Picato ef pu ert pungugf

Ef pa ert med barn & brjosti, skaltu fordast snertingu 4 milli barny’%@&neéhdndlaéa sveedisins i 6
Klst. eftir ad petta lyf hefur verid borid & had. ((\

Akstur og notkun véla t)
petta lyf hefur engin ahrif & haefni pina til ad aka eaa&@/élar.

\
&

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn hegir t til um. Ef ekki er ljést hvernig nota & lyfid skal leita

3. Hvernig nota a Picato

upplysinga hja leekninum eda lyfjafrae8ingi.

Ef pér hafa verid avisadir tveir gﬁunandi styrkleikar til ad medhdndla tvé mismunandi sveedi skaltu
passa ad nota avisadan styrkl&ika & rétt svaedi. EKki bera 500 mikrég/g hlaupid & andlit eda i harsvord
par sem pad getur leitt &i\(@killa vidbragda i huo.

- Medferd a gai %arhyrningu a andliti og i harsverdi er ein tdpa af Picato 150 mikrogromm/g
hlaup (inniheldur 70 mikrogréomm af ingenolmebutat) einu sinni & dag i 3 daga samfleytt.

Notkunarleidbeiningar:

- Opnadu nyja tuapu i hvert skipti sem pu notar petta lyf. Fjarleegou lokid af tapunni rétt fyrir
notkun.

- Kreistu hlaup ar einni tapu & fingurgdm pinn.

- Berdu innihald einnar tlpu & eitt sveedi sem er 25 cm? (p.e. 5 ¢cm x 5 cm).

- Nuddadu hlaupinu mjuklega a medferdarsvaedid.

- Leyfdu svaedinu ad porna i 15 minatur. Fordastu ad snerta medferdarsveedio i 6 klukkustundir
eftir ad lyfid var borid a.

- Pvodu hendur pinar med sapu og vatni strax eftir notkun hlaupsins og einnig & milli lyfjagjafa
ef pér hafa verid avisadir tveir mismunandi styrkleikar fyrir tvd mismunandi svaedi.

- Ekki skal bera petta lyf a strax eftir bad eda minna en 2 timum fyrir hattatima.

- Ekki skal pvo svaedin sem hlaupid var borid & i a.m.k. 6 klukkustundir eftir ad lyfid var borid a.

- Ekki snerta medferdarsveedio og ekki leyfa neinum 6drum eda geeludyrum ad snerta
medferdarsvaedid i 6 klukkustundir eftir ad hlaupid var borid a.
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- Ekki hylja medferdarsvaedid med loftpéttum eda vatnspéttum umbuidum eftir ad pd hefur borid
lyfid & hud.
- Fulla verkun hlaupsins er haegt ad meta um pad bil 8 vikum eftir upphaf medferdar.

{al &}
Opnadu eina tupu Prystu innihaldi tipunnar a
einn fingurgéom

) i —-.___/__"_'\\_
T /\(2— !
= b]

o]

Berdu gelio a Pvodu hendurnar
medfer-
Oarsveedio i
[ b
7

Ef Picato er notad til medhondlunar & halsi .
Ef meira en helmingur medferdarsvaedisins er stadsettur & efri hluta halsins: 5\\
- Notid Picato 150 mikrog/g hlaup (andlit og harsvérdur) *
Ef meira en helmingur medferdarsvaedisins er stadsettur 4 leegri hluta hgbs@

- Notid Picato 500 mikrog/g hlaup (bolur og atlimir)

Ef notadur er sterri skammtur af Picato en meelt er fyrir u &
Pvodu svaedio med sapu og vatni. Vinsamlega hafdu samban@ekninn eda lyfjafreeding ef pa feerd

alvarleg viobrogo i hud. b
Ef gleymist ad nota Picato $
Vinsamlegast hafdu samband vid laekni eda nyjaerES ef pd gleymir ad nota Picato.

Ef pa hefur einhverjar frekari spurningar ur@.m pessa lyfs, skaltu spyrja laekninn eda
lyfjafreedinginn. \Q)

\
Q8

4, Hugsanlegar aukaverkanir)
Eins og & vio um 6ll ny %cato valdid aukaverkunum en pad gerist po6 ekki hja 6llum.

Leitadu tafarlaust w dstodar ef pu faerd ofnaemisvidbrogd sem geta falid i sér bélgu i munni,
tungu eda koki pegamyfid er notad. Pessi aukaverkun er sjaldgeaef.

Eftir notkun pessa lyfs getur huidin a peim stad sem lyfid er borid a ordid raud, flagnad og fengid & sig
hradur. bessar aukaverkanir koma yfirleitt fram innan eins dags fra pvi ad lyfid var borid a h(d. bessar
aukaverkanir geta versnad i allt ad 1 viku eftir ad pa hefur hatt notkun lyfsins. bessar aukaverkanir
batna yfirleitt innan 2 vikna fra upphafi medferdar.

Syking & medferdarsveedi getur komid fram vid medferd & andliti og harsverdi (hefur verid tilkynnt
sem algeng aukaverkun vio medferd a andliti og harsverdi og geeti komid fram hja 1 af 10 sjuklingum).

Bdlga & medferdarsveedi er mjog algeng (hefur verid greint fra sliku hja fleiri en 1 af hverjum 10
einstaklingum). Bdlga & medferoarsveaedi a andliti eda i harssverdi getur sigid nidur & augnsvaedid.

Ef pa sérd merki um einkennin hér ad ofan og pau aukast eftir 1 viku eftir ad pa hefur lokid medferd,
geetir pu verid med sykingu og péa skaltu hafa samband vid laekni pinn eda lyfjafraeding.
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Algengustu aukaverkanir vio medferd a andliti og harsverdi eru:

Mjog algengar aukaverkanir & medferdarsveedi, geta komio fyrir hja fleirum en 1 af hverjum
10:

A medferdarsvadi:

- Hluti af ysta lagi hudarinnar getur flagnad af (fleidur)

- Bélur (graftarbolur, bolur)

- Flégnun (huoflégnun)

- Hradurmyndun

- Horundsrodi vegna vikkunar haraeda (rodapot)

- Séarsauki (p.m.t. svidi & medferdarsvadi)

Algengustu aukaverkanir vio medferd a bol og Utlimum:

Mjog algengar aukaverkanir & medferdarsveedi, geta komio fyrir hja fleirum en 1 af hverjum
10:
A medferdarsvadi:

- Hluti af ysta lagi hudarinnar getur flagnad af (fleidur) 5\\
- Bolur (graftarbolur, bolur) *

- Flognun (htdflognun) \®

- Hradurmyndun 40%

- Horundsrodi vegna vikkunar haraeda (rodapot) \{:b

N

Adrar hugsanlegar aukaverkanir vid medferd & andliti og I@eréi:

Algengar (koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10): t)
A medferdarsvadi: (QQ

- KIadi (pruritus)
- Erting §

Adrar aukaverkanir: (\
- Bdlga & svaedinu i kringum auga{ gur i kringum augad)
- Bdlga (bjugur) & augnloki

- Hofudverkur Q)\{\Js‘

Sjaldgeefar aukaverkanir, @% komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100:
A medferdarsvaedi:

- Néaladofi eda d@araesthesia)

- Opin sar (ul

- Vokvautferd
- Breyting & hadlit

Adrar aukaverkanir:
- Séarsauki i augum
- Sér eda erting & yfirbordi augans (hornhimna, augnslimhiad) vegna Gtsetningar fyrir slysni

Mjog sjaldgeefar aukaverkanir, geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1000:
A medferdarsvadi:
- Ormyndun

Adrar hugsanlegar aukaverkanir vid medferd a bol og Utlimum:

Algengar (koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10):
A medferdarsvadi:

- KIadi (pruritus)

- Erting
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- Séarsauki (p.m.t. svidi & medferdarsveedi)

Sjaldgeefar aukaverkanir, geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100:
A medferdarsvadi:

- Néladofi eda dofi

- Opin sar (ulcer)

- Breyting & hadlit

- Hiti

Adrar aukaverkanir:
- Sér eda erting & yfirbordi augans (hornhimna, augnslimhid) vegna Gtsetningar fyrir slysni

Mjog sjaldgeefar aukaverkanir, geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1000:
A medferdarsvadi:
- Ormyndun

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. petta gildir einnig u ‘aukaverkanir sem
ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverkanir@\]t samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med bvi%\ ynna aukaverkanir er

heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.
&

5. Hvernig geyma & Picato (Q

&

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu se ti‘g%ind er & umbadunum 4 eftir EXP og &
tapunni eftir EXP. Fyrningardagsetning er siéas&gur manadarins sem par kemur fram.

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Geymid f keli (2°C-8°C). Q)(\

Einungis einnota. EKki skal nota tl@tur eftir ad peer hafa verid opnadar.

Ekki ma skola lyfjum nidur i f 'rgﬁslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i apoteki
um hvernig heppilegast er ad@rga lyfjum sem hatt er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.

N\
6. Pakkningal’*@rar upplysingar

Picato inniheldur
- Virka innihaldsefnid er ingenolmebutat. Hvert gramm af hlaupi inniheldur 150 mikrégromm af
ingenolmebutat. Hver tdpa inniheldur 70 mikrogromm af ingenolmebutati i 0,47 g af hlaupi.

- Onnur innihaldsefni eru: s6propyl alkohol, hydroxyetylsellulési, sitronusyrueinhydrat,
natriumsitrat, bensyl alkohdl, eimad vatn.

Lysing a utliti Picato og pakkningastaradir
Picato 150 mikrégromm/g hlaup er tzert og litlaust og hver pakkning inniheldur 3 tapur med 0,47 g af
hlaupi hver.

Markadsleyfishafi
LEO Laboratories Ltd.
285 Cashel Road
Crumlin, Dublin 12
irland
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Framleidandi
LEO Laboratories Ltd.

285 Cashel Road, Crumlin, Dublin 12

irland

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

Belgié/Belgique/Belgien
LEO Pharma N.V./S.A
Tél/Tel: +32 3 740 7868

Bbbarapus
Borola Ltd
Tem.: +3592 9156 136

Ceska republika
LEO Pharma s.r.o.
Tel: +420 225 992 272

Danmark
LEO Pharma AB
TIf: +457022 49 11

Deutschland
LEO Pharma GmbH
Tel: +49 6102 2010

Eesti
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

E)\ado

LEO Pharmaceutical Hellas S.A.

TnAk: +30 210 68 34322 &
%)
A

Espafia
Laboratorios LEO Ph

Tel: +34 93 221 3386 ,

France
LEO Pharma
Tél: +33 1 3014 4000

Hrvatska
Remedia d.o.o0
Tel.;+385 1 3778 770

Ireland
LEO Laboratories Ltd
Tel: +353 (0) 1 490 8924

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

\Q)Q

&
"

Lietuva
LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Luxembourg/Luxemburg
LEO Pharma N.V./S.A
Tél/Tel: +32 3 740 7868

Magyarorszag
LEO Pharma
Tel: +36 1 888 0525

Q
)
%\Q)

Malta
PHARMA-C%
Tel: +356 214{ 70
Nede Ial@
LE %&arma B.V.
&

1205104141

&Norge
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LEO Pharma AS
TIf: +47 22514900

Osterreich
LEO Pharma GmbH
Tel: +43 1 503 6979

Polska
LEO Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 244 18 40

Portugal
LEO Farmacéuticos Lda.
Tel: +351 21 711 0760

Romania
LEO Pharma Romania
Tel: +40 213121963

Slovenija
PHARMAGAN d.o.0.
Tel: +386 4 2366 700

Slovenska republika
LEO Pharma s.r.o.
Tel: +421 2 5939 6236



Italia Suomi/Finland

LEO Pharma S.p.A LEO Pharma Oy

Tel: +39 06 52625500 Puh/Tel: +358 20 721 8440
Konpog Sverige

The Star Medicines Importers Co. Ltd. LEO Pharma AB

TnA: +357 2537 1056 Tel: +46 40 3522 00
Latvija United Kingdom

LEO Pharma A/S LEO Laboratories Ltd

Tel: +45 44 94 58 88 Tel: +44 (0) 1844 347333

Pessi fylgisedill var sidast uppferdur

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www‘.ema.europa.eu.
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjakling

Picato 500 mikrogromm/g hlaup
ingenolmebutat

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

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

upplysingar.

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

- Leitio til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er & frekari upplysingum.

- pessu lyfi hefur verid avisad til persdnulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. bad getur valdio
peim skada, jafnvel pott um somu sjukddémseinkenni sé ad rada.

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

fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:
Upplysingar um Picato og vid hverju pad er notad \®
Adur en byrjad er ad nota Picato 40%
Hvernig nota & Picato >
Hugsanlegar aukaverkanir st‘

Hvernig geyma a Picato ((\(0

Pakkningar og adrar upplysingar

N N

1. Upplysingar um Picato og vid hverju pa6{ tad

Picato inniheldur virka efnid ingenolmebutat %
petta lyf er notad til stadbundinnar meél‘gﬁ}é U0) & geislunarhyrningu, sem kallast einnig
solarhyrning hja fulloronum. Geislunarhyrring veldur hrjafum hadsvedum hja félki sem hefur ordid
fyrir of mikilli dtsetningu sélarljoss i sinni. Picato 500 mikrogromm/gramm hlaup er notad vid
geislunarhyrningu a bol, handleggiIRT, héndum og fotleggjum.

2

2. Adur en byrjaéi@ nota Picato

Ekki mé nota Picag@\
- Ef um er ad raeda ofnemi fyrir ingenolmebutat eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin
upp i kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur
Leitiod rada hja lekninum eda lyfjafreedingi &dur en Picato er notad.

- Picato ma ekki berast i augu. bvodu hendur vandlega eftir ad hlaupid hefur verid borid &. Pvodu
hendur aftur ef pu snertir 6vart svaedid sem hlaupid var borid 4. Gattu pess ad hlaupid berist
ekki i augu frd medferdarsveedinu. Ef snerting af slysni & sér stad, skal fjarleegja hlaupio med
pvi ad skola sveedio med rikulegu vatni og hafa samband vid laekninn eins fljott og unnt er.

- Ekki taka inn petta lyf. Drekktu mikid af vatni ef inntaka lyfsins & sér stad og leitadu laeknis.

- Geettu pess ad had pin hafi jafnad sig eftir allar adrar medferdir og eftir skurdadgerd adur en
Iyfid er notad. Ekki skal bera Picato & opin sar eda skaddada haad.

- petta lyf skal ekki notad innvortis, naleegt augum eda innan i nésum, né heldur inni i eyrum né
heldur & varir.

- Foradist solarljés eins mikid og haegt er (par med talid sélarlampa og sélarbekki).
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- Vertu & verdi gagnvart nyjum, raudum og hreistrudum blettum, opnum sarum, upphleyptum eda
vortulikum vexti & medferdarsvaedinu. Komi slikt fram skaltu pegar i stad leita rada hja
leekninum.

- Lyfid er tlad til ad medhondla eitt svaedi sem er 25 cm? ad steerd i tvo daga.

- Ekki nota meira hlaup en samkvamt radleggingum laeknis.

- PU skalt reikna med ad fa stadbundin vidbrogd i hid eftir medhéndlun med pessu lyfi, s.s. roda
eda bolgu (sja kafla 4). Hafdu samband vid laekninn ef stadbundin vidbrdgd a hio verda
alvarleg.

Born og unglingar
Geislunarhyrning kemur ekki fram hja bornum, og lyf petta méa ekki nota handa bérnum og unglingum
yngri en 18 ara.

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

Ef pa hefur adur notad Picato eda 6nnur svipud Iyf, skaltu lata leekninn vita ééuﬁ‘Q\meéferé hefst.

Medganga og brjostagjof \®

Vid medgdngu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugub%l leita rada hja lekninum
aour en lyfio er notad. PU skalt fordast notkun Picato ef pu ert pungug¥

Ef pa ert med barn & brjosti, skaltu fordast snertingu 4 milli barny’%@&neéhdndlaéa sveedisins i 6
Klst. eftir ad petta lyf hefur verid borid & ha. ((\

Akstur og notkun véla t)
petta lyf hefur engin ahrif & haefni pina til ad aka eaa&@/élar.

\
&

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn hegir t til um. Ef ekki er ljést hvernig nota & lyfid skal leita

3. Hvernig nota a Picato

upplysinga hja leekninum eda lyfjafrae8ingi.

Ef pér hafa verid avisadir tveir gﬁunandi styrkleikar til ad medhdndla tvé mismunandi sveedi skaltu
passa ad nota avisadan styrkleika & rétt svaedi. EKki bera 500 mikrég/g hlaupid & andlit eda i harsvord
par sem pad getur leitt gi\(@killa vidbragda i huo.

- Medferd & géi@arhyrningu a bol, handleggjum, héndum og fétleggjum er ein tlpa Picato
500 mikrogréomm/g hlaup (inniheldur 235 mikrégromm af ingenolmebutat) einu sinni a dag i 2
daga samfleytt.

Notkunarleidbeiningar:

- Opnadu nyja tuapu i hvert skipti sem pu notar petta lyf. Fjarleegou lokid af tapunni rétt fyrir
notkun.

- Kreistu hlaup ar einni tapu & fingurgdm pinn.

- Berdu innihald einnar tlpu & eitt sveedi sem er 25 cm? (p.e. 5 cm x 5 cm).

- Nuddadu hlaupinu mjuklega a medferdarsvaedid.

- Leyfdu svaedinu ad porna i 15 minatur. Fordastu ad snerta medferdarsveedio i 6 klukkustundir
eftir ad lyfid var borid a.

- Pvodu hendur pinar med sapu og vatni strax eftir notkun hlaupsins og einnig a milli lyfjagjafa
ef pér hafa verid avisadir tveir mismunandi styrkleikar fyrir tvd mismunandi sveedi. Ef verid er
ad medhdndla hendurnar skal einungis pvo pann fingurgdm sem bar & hlaupid.

- Ekki skal bera petta lyf a strax eftir bad eda minna en 2 timum fyrir hattatima.

- Ekki skal pvo svaedin sem hlaupid var borid & i a.m.k. 6 klukkustundir eftir ad lyfid var borid a.
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- EkKki snerta medferdarsveedio og ekki leyfa neinum 6drum eda geeludyrum ad snerta
medferdarsvaedid i 6 klukkustundir eftir ad hlaupid var borid a.

- EkKi hylja medferdarsvaedid med loftpéttum eda vatnspéttum umbidum eftir ad pd hefur borio
lyfid & hud.

- Fulla verkun hlaupsins er heegt ad meta um pad bil 8 vikum eftir upphaf medferdar.

Al &l
Opnadu eina tupu Prystu innihaldi tipunnar a
einn fingurgom

- ;{’, --._.__,/'__""—"\79 l
2t

—c] o]
Berdu gelid a Pvodu hendurnar
medferdarsvazdiod

o

S

Ef Picato er notad til medhondlunar & halsi \Q
Ef meira en helmingur medferdarsvaedisins er stadsettur  efri hluta halsinss

- Notid Picato 150 mikrog/g hlaup (andlit og harsvérdur)
Ewlsins:

Ef meira en helmingur medferdarsvaedisins er stadsettur a laegri hl
- Notid Picato 500 mikrog/g hlaup (bolur og atlimir) (b

Ef notadur er steerri skammtur af Picato en meelt er fyi g%
Pvodu svaedio med sapu og vatni. Vinsamlega hafdu sar@d vid lekninn eda lyfjafreeding ef pa feerd
alvarleg vidbrogd i hud. (Q

Ef gleymist ad nota Picato @0&

Vinsamlegast hafdu samband vid laekni eda ading ef pu gleymir ad nota Picato.

<
Ef pa hefur einhverjar frekari spurniQii(}m notkun pessa lyfs, skaltu spyrja leekninn eda

lyfjafraedinginn. \j:
<

S
4, Hugsanlegar auka&r%nir

&

N
Eins og & vio um ij@etur Picato valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja éllum.

Leitadu tafarlaust leeknisadstodar ef pu feerd ofnaemisvidbrégd sem geta falid i sér bdlgu i munni,
tungu eda koki pegar lyfid er notad. Pessi aukaverkun er sjaldgeaef.

Eftir notkun pessa lyfs getur hidin a peim stad sem lyfid er borid a ordid raud, flagnad og fengid & sig
hradur. bessar aukaverkanir koma yfirleitt fram innan eins dags fra pvi ad lyfid var borid & h(d. bessar
aukaverkanir geta versnad i allt ad 1 viku eftir ad pa hefur hatt notkun lyfsins. bessar aukaverkanir
lagast yfirleitt innan 4 vikna fra upphafi medferdar.

Syking & medferdarsveedi getur komid fram vid medferd & andliti og harsverdi (hefur verid tilkynnt
sem algeng aukaverkun vid medferd a andliti og harsverdi og gaeti komid fram hja 1 af 10 sjuklingum).

Bdlga & medferdarsveedi er mjog algeng (hefur verid greint fra sliku hja fleiri en 1 af hverjum 10
einstaklingum). Bdlga & medferdarsveaedi a andliti eda i harssverdi getur sigid nidur & augnsvaedid.

Ef pa sérd merki um einkennin hér ad ofan og pau aukast eftir 1 viku eftir ad pa hefur lokid medferd,
geetir pu verid med sykingu og péa skaltu hafa samband vid laekni pinn eda lyfjafraeding.
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Algengustu aukaverkanir vio medferd a andliti og harsverdi eru:

Mjog algengar aukaverkanir & medferdarsveedi, geta komid fyrir hja fleirum en 1 af hverjum
10:

A medferdarsvadi:

- Hluti af ysta lagi hudarinnar getur flagnad af (fleidur)

- Bolur (graftarbolur, bolur)

- Flognun (huoflégnun)

- Hradurmyndun

- Horundsrodi vegna vikkunar haraeda (rodapot)

- Séarsauki (p.m.t. svidi & medferdarsveedi)

Algengustu aukaverkanir vio medferd a bol og Utlimum:

Mjog algengar aukaverkanir & medferdarsveedi, geta komio fyrir hja fleirum en 1 af hverjum
10:

A medferdarsvadi: 5\\
- Hluti af ysta lagi hudarinnar getur flagnad af (fleidur) *

- Bolur (graftarbolur, bélur) \®

- Flégnun (hudflognun) 40%

- Hrddurmyndun >
&

- Horundsrodi vegna vikkunar haraeda (rodapot) (O

Adrar hugsanlegar aukaverkanir vid medferd a andlit%ﬁg\rsveréi:

Algengar (koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10): %)
A medferdarsvadi:

- KI4Si (pruritus) §

- Erting
)
Adrar aukaverkanir: .
- Bdlga & svaedinu i kringum a{gé(bjl]gur i kringum augad)
- Bdlga (bjugur) & augnloki %)
- Hofudverkur <
<

Sjaldgeefar aukaverkq\\bgeta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100:
A medferdarsvedi:

- Néaladofi ed (paraesthesia)

- Opin sar (ulcer)

- Vokvautferd

- Breyting & hadlit

Adrar aukaverkanir:
- Séarsauki i augum
- Sér eda erting & yfirbordi augans (hornhimna, augnslimhid) vegna atsetningar fyrir slysni

Mjog sjaldgeefar aukaverkanir, geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1000:
A medferdarsvadi:
- Ormyndun

Adrar hugsanlegar aukaverkanir vio medferd a bol og Utlimum:

Algengar (koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10):
A medferdarsvadi:
- KIadi (pruritus)

48



- Erting
- Séarsauki (p.m.t. svidi & medferdarsveedi)

Sjaldgeefar aukaverkanir, geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100:
A medferdarsvadi:

- Néladofi eda dofi

- Opin sar (ulcer)

- Breyting & hadlit

- Hiti

Adrar aukaverkanir:
- Sér eda erting & yfirbordi augans (hornhimna, augnslimhid) vegna atsetningar fyrir slysni

Mjog sjaldgeefar aukaverkanir, geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1000:
A medferdarsvadi:

- Ormyndun

Q
aukaverkanir sem
int samkveemt
tilkynna aukaverkanir er

Tilkynning aukaverkana
Latio leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. petta gildir einni
ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverka
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med
heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins. \{:b
\
o

5. Hvernig geyma & Picato t)(Q
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja. (QQ

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu s@silgreind er & umbadunum 4 eftir EXP og &
tapunni eftir EXP. Fyrningardagsetning er si @dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i kali (2°C-8°C). \\Q’
Einungis einnota. EKki skal nota @hTaftur eftir ad peer hafa verid opnadar.

Ekki ma skola lyfjum nidur i@}ennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i apoteki
um hvernig heppilegas farga lyfjum sem haett er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Picato inniheldur
- Virka innihaldsefnid er ingenolmebutat. Hvert gramm af hlaupi inniheldur 500 mikrégromm af
ingenolmebutat. Hver tdpa inniheldur 235 mikrégromm af ingenolmebutat i 0,47 g af hlaupi.

- Onnur innihaldsefni eru: sopropyl alkéhol, hydroxyetylsellulési, sitronusyrueinhydrat,
natriumsitrat, bensyl alkohdl, eimad vatn.

Lysing a utliti Picato og pakkningastardir
Picato 500 mikrégromm/g hlaup er tzert og litlaust og hver pakkning inniheldur 2 tapur med 0,47 g af
hlaupi hver.

Markadsleyfishafi
LEO Laboratories Ltd.
285 Cashel Road
Crumlin, Dublin 12
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irland

Framleidandi

LEO Laboratories Ltd.

285 Cashel Road, Crumlin, Dublin 12
irland

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

LEO Pharma A/S
Tel: +45 44 94 58 88

Belgié/Belgique/Belgien
LEO Pharma N.V./S.A
Tél/Tel: +32 3 740 7868

Luxembourg/Luxemburg
LEO Pharma N.V./S.A
Tél/Tel: +32 3 740 7868

Bbbarapus
Borola Ltd
Tem.: +3592 9156 136

Magyarorszag Q
LEO Pharma &\
Tel: +36 1 888 0525 %\Q)

Ceska republika
LEO Pharma s.r.o.
Tel: +420 225 992 272

Danmark
LEO Pharma AB
TIf: +457022 49 11

Deutschland
LEO Pharma GmbH
Tel: +49 6102 2010

Malta (S'O
PHARMA-C D
Tel: +356 1870

Ne ﬁhnd
L harma B.V.
1 +31 205104141

O
Eesti q Norge
LEO Pharma A/S @Q LEO Pharma AS
Tel: +45 44 94 58 88 A\ TIf: +47 22514900

E\rada

&
"

Osterreich
LEO Pharma GmbH

LEO Pharmaceutical Hellas S.Q
Tnh: +302106834322 @
Espafia

N
Laboratorios LEO &@%a, S.A.

Tel: +43 1 503 6979

Polska
LEO Pharma Sp. z o.0.

Tel: +34 93 221 3366

France
LEO Pharma
Tél: +33 1 3014 4000

Hrvatska
Remedia d.o.o0
Tel.;+385 1 3778 770

Ireland
LEO Laboratories Ltd
Tel: +353 (0) 1 490 8924

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

50

Tel.: +48 22 244 18 40

Portugal
LEO Farmacéuticos Lda.
Tel: +351 21 711 0760

Romania
LEO Pharma Romania
Tel: +40 213121963

Slovenija
PHARMAGAN d.o.0.
Tel: +386 4 2366 700

Slovenska republika
LEO Pharma s.r.o.
Tel: +421 2 5939 6236



Italia Suomi/Finland

LEO Pharma S.p.A LEO Pharma Oy

Tel: +39 06 52625500 Puh/Tel: +358 20 721 8440
Konpog Sverige

The Star Medicines Importers Co. Ltd. LEO Pharma AB

TnA: +357 2537 1056 Tel: +46 40 3522 00
Latvija United Kingdom

LEO Pharma A/S LEO Laboratories Ltd

Tel: +45 44 94 58 88 Tel: +44 (0) 1844 347333

Pessi fylgisedill var sidast uppferdur

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://wwv{l@a.europa.eu.
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VIDAUKI IV D
&

VISINDALEGAR NIDURSTODUR OG ASTZADU IR BREYTINGUM A SKILMALUM
MARKADSL SINS
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Visindalegar nidurstédur

Ad teknu tilliti til matsskyrslu PRAC um PSUR fyrir ingenolmebutat eru visindalegar nidurstodur
CHMP svohljédandi:

Ad teknu tilliti til medferdarinnar vid geislunarhyrningu, sem er forvorn gegn illkynja sjukdémum i
hid og med fjolda tilvika krabbameins i had i huga, sem tilkynnt hefur verid um i kliniskum
rannsoknum & ingenolmebutati og eftir markadssetningu, hefur PRAC verulegar ahyggjur af peim
ahrifum sem hattan a hudkrabbameini hefur a jafnveegi avinnings og aheettu af notkun Picato. PRAC
er peirrar skodunar ad itarleg endurskodun purfi ad fara fram & 6llum fyrirliggjandi upplysingum i
tengslum vid illkynja sjukdéma i h(d og ahrifum peirra & jafnvaegi avinnings og aheettu Picato, p.m.t.
& nidurstddum rannséknarinnar LP0041-63. Til viobdtar skal breyta lyfjaupplysingum vardandi
notkun ingenolmebutats og heaettunnar & illkynja sjukdomum i hud. PRAC sampykkti einnig naudsyn
pess ad senda bréf til heilbrigdisstarfsmanna til ad draga ar ahattunni.

CHMP er sammala visindalegum nidurstddum PRAC.

Q
Astaedur fyrir breytingum & skilmalum markadsleyfisins &\
N2

A grundvelli visindalegra nidurstadna fyrir ingenolmebutat telur CHMF’@%afnvaegié amilli
avinnings og ahettu af lyfinu, sem inniheldur ingenolmebutat, sé é@aé bvi gefnu ad &formadar
breytingar & lyfjaupplysingunum séu gerdar. (&

CHMP melir med pvi ad skilmalum markadsleyfisins skuli breytt.
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