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SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

QINLOCK 50 mg toflur

2. INNIHALDSLYSING
Hver tafla inniheldur 50 mg af ripretinibi.

Hjalparefni med pekkta verkun

Hver tafla inniheldur 179 mg af laktdsa einhydrati.

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Tafla.

Hvit eda beinhvit, um pad bil 9 x 17 mm, spordskjulaga tafla, igreypt med ,,DC1"“‘a annarri hlidinni.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

QINLOCK er tlad til medferdar hja fulloronum sjuklingum med langt gengid strémazxli i
meltingarvegi (gastrointestinal stromal tumour, GIST) sem hafa &dur fengid medferd med premur eda
fleiri kinasahemlum, p.m.t. imatinibi.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
QINLOCK 4 eingbngu ad avisa af leknum sem hafa reynslu af gjof krabbameinslyfja.
Skammtar

Radlagdur skammtur er 150 mg af ripretinibi (prjar 50 mg t6flur) tekinn einu sinni & dag & sama tima &
hverjum degi med eda 4n matar.

Ef sjuklingur gleymir skammti af QINLOCK i minna en 8 klst. fra peim tima sem hann er venjulega
tekinn, skal radleggja sjuklingnum ad taka hann eins fljott og audid er og taka sidan naesta skammt &
venjulegum tima. Ef sjuklingur gleymir skammti i meira en 8 klst. fra peim tima sem hann er
venjulega tekinn, skal rddleggja sjuklingnum ad taka ekki skammtinn sem gleymdist og einfaldlega
hefja venjulega skammtaaeetlun daginn eftir.

Ef sjuklingur kastar upp eftir inntéku QINLOCK a hann ekki ad taka nyjan skammt heldur halda
afram ad taka lyfid samkvaemt aatlun daginn eftir & venjulegum tima.

Medferd med QINLOCK 4 ad halda afram svo lengi sem avinningur kemur fram eda par til
Oasettanleg eiturahrif koma fyrir (sja kafla 4.4).

Skammtaadlogun
porf getur verid a ad gera skammtahlé eda minnka skammta vegna einstaklingsbundins 6ryggis og
pols. Radlagour minnkadur skammtur vegna aukaverkana er 100 mg til inntdku, einu sinni & dag.



Heetta skal medferd med QINLOCK hja sjuklingum sem pola ekki 100 mg skammt til inntéku einu
sinni & dag. Radlagoar skammtabreytingar & QINLOCK vegna aukaverkana eru gefnar upp i toflu 1.

Tafla 1: R&dlagdar skammtabreytingar vegna aukaverkana

Aukaverkun

Alvarleiki®

Skammtabreytingar 8 QINLOCK

Handa- og fotaheilkenni
(palmar-plantar
erythrodysaesthesia
syndrome, PPES) (sj& kafla
4.4 0g 4.8)

2. stig

Skammtahlé par til <1. stigi eda upphafsstigi er
nad. Ef bati naest innan 7 daga skal hefja medferd
aftur med sama skammti, annars med minnkudum
skammti.

ihuga ad auka skammta aftur ef aukaverkun er &
<1. stigi eda upphafsstigi i ad minnsta kosti

28 daga.

Ef PPES kemur upp aftur skal gera skammtahlé
par til <1. stigi eda upphafsstigi er n&d og sidan
skal hefja medferd aftur med minnkudum
skammti 6h&d tima fram ad bata.

3. stig

Medferdarhlé i ad minnsta kosti 7 daga eda par til
<I. stigi eda upphafsstigi er nad (hamark

28 dagar). Hefja skal medferd aftur med
minnkudum skammti.

ihuga ad auka skammta aftur ef aukaverkun er &
<I. stigi eda upphafsstigi i ad minnsta kosti

28 daga.

Haprystingur (sja kafla
4.4 0g 4.8)

3. stig

Ef einkenni koma fram skal gera hlé & medferd
par til einkennin hafa horfid og stjorn hefur nadst
a bléoprystingi.

Ef nadst hefur stjorn 4 blodprystingi ad <1. stigi
eda upphafsgildi skal hefja medferd aftur med
sama skammti; annars hefja medferd med med
minnkudum skammti.

Ef haprystingur af 3. stigi kemur aftur skal gera
hlé a medferd par til einkenni eru horfin og stjorn
hefur nadst a bléoprystingi. Hefja skal medferd
aftur med minnkudum skammti.

4. stig

Hatta medferd varanlega.

Slagbilsvanstarfsemi vinstri
slegils (sja kafla 4.4 og 4.8)

3. eda 4. stig

Heetta medferd varanlega.

Lioverkir eda voovaverkir
(sja kafla 4.8)

2. stig

Skammtahlé par til <1. stigi eda upphafsstigi er
nad. Ef bati nast innan 7 daga skal hefja medferd
aftur med sama skammti, annars med minnkudum
skammti.

ihuga ad auka skammta aftur ef aukaverkun er &
<1. stigi eda upphafsstigi i ad minnsta kosti

28 daga.

Ef lidverkir eda vodvabolga koma aftur, skal gera
hlé a medferd par til <1. stigi eda upphafsstigi er
nao og sidan skal hefja medferd aftur med
minnkudum skammti 6h&d tima fram ad bata.

3. stig

Skammtahlé i ad minnsta kosti 7 daga eda par til
<l. stigi eda upphafsstigi er nad

(hamark 28 dagar). Hefja skal medferd aftur med
minnkudum skammti.

ihuga skal ad auka skammta aftur ef aukaverkun
er a <1. stigi eda upphafsstigi i ad minnsta kosti
28 daga.




Aukaverkun Alvarleiki® | Skammtabreytingar 4 QINLOCK

Adrar aukaverkanir (sja 3.eda4d.stig | e Skammtahlé par til <I. stigi eda upphafsstigi er

kafla 4.8) nad (hamark 28 dagar), og halda sidan &fram med
minnkudum skammti; annars hatta medferd
varanlega.

e [huga ad auka skammta aftur ef aukaverkunin
kemur ekki aftur i ad minnsta kosti 28 daga.

o Ef 3. eda 4. stig koma aftur skal haetta medferd
varanlega.

2Stigun aukaverkana samkveemt viomidum bandarisku krabbameinsstofnunarinnar, utgéafu 4.03

(NCI CTCAE v4.03).

Samhlida notkun annarra lyfja

Fordast skal samhlida notkun lyfja sem eru 6flugir eda midlungsoéflugir virkjar CYP3A (sja kafla4.4
og 4.5). Ef gefa parf 6flugan eda midlungséflugan CYP3A virkja samhlida, ma auka skammtationi
QINLOCK & medan & samhlida gjof stendur. Fyrir sterka virkja ma auka skammtinn tr 150 mg einu
sinni & dag i 150 mg tvisvar a dag. Fyrir sjuklinga sem taka QINLOCK tvisvar a dag, ef sjuklingurinn
gleymir skammti innan 4 klst. fra peim tima sem hann er venjulega tekinn, skal radleggja sjuklingnum
ad taka hann eins fljott og audid er og taka sidan naesta skammt & venjulegum tima. Ef sjaklingur
gleymir skammti meira en 4 klst. fra peim tima sem hann er venjulega tekinn, skal radleggja
sjuklingnum ad taka ekki skammtinn sem gleymdist og einfaldlega fylgja venjulegri timadaetlun. Meelt
er med nanu eftirliti & heildarvirkni og 6ryggi hja pessum sjuklingum.

Sérstakir hopar

Skert nyrnastarfsemi

Skammtaadlogun hja sjuklingum med vaegt eda midlungsmikio skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 5.2) er
ekki raologo. Adeins takmarkadar Kliniskar upplysingar liggja fyrir um sjuklinga med verulega skerta
nyrnastarfsemi [kreatininuthreinsun <30 ml/min.]. Radlagdur skammtur af QINLOCK hefur ekki veriod
stadfestur hja sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi

Skammtaadlogun hja sjuklingum med veegt (Child-Pugh A), midlungsmikid (Child-Pugh B) eda
verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh C) er ekki raolégd. Upplysingar um sjuklinga med
verulega skerta lifrarstarfsemi eru takmarkadar og pvi er malt med nanu eftirliti med heildardryggi hja
pessum sjaklingum.

Aldragir
I kliniskum rannséknum sést enginn kliniskt mikilvaeegur munur & 6ldrudum (>65 ara) og yngri
sjuklingum (<65 og >18 ara) (sja kafla 5.1).

Born
EkKi hefur verid synt fram a 6ryggi og verkun QINLOCK hja bérnum yngri en 18 ara (sja kafla 5.1).

Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

QINLOCK er til inntdku.

Taka & toflurnar & sama tima & hverjum degi med eda an matar (sja kafla 5.2).

Leeknar eiga ad gefa sjuklingum fyrirmeeli um ad kyngja téflunum heilum og ekki tyggja, kljufa eda

mylja paer. Sjuklingar eiga ekki ad taka toflurnar ef peer eru brotnar, sprungur eru i peim eda paer &
annan hatt ekki heilar, par sem hugsanleg ahrif pessara breytinga hafa ekki verid metin.



4.3 Frabendingar
Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Handa- og fétaheilkenni (Palmar-plantar erythrodysaesthesia syndrome, PPES)

Handa- og fotaheilkenni kom fyrir hjé sjuklingum sem fengu medferd med ripretinibi (sja kafla 4.8).
Med tilliti til alvarleika skal gera hlé & medferd med ripretinibi og hefja sidan medferd ad nyju med
sama eda minnkudum skammti (sjé kafla 4.2).

Haprystingur

Haprystingur sast med ripretinibi (sja kafla 4.8). Ekki ma hefja medferd med ripretinibi nema
fullnaegjandi stjorn hafi nadst & blédprystingi. Fylgjast skal med bl6dprystingi eftir pvi sem kliniskt
astand gefur tilefni til. Med tilliti til alvarleika skal gera hlé & medferd med ripretinibi og hefja sidan
medferd ad nyju med sama eda minnkudum skammti eda haetta medferd varanlega (sja kafla 4.2).

Hjartabilun

Hjartabilun (p.m.t. hjartabilun, brad hjartabilun, brad bilun i vinstri slegli og truflun & starfsemi i
panbili) kom fram med ripretinibi (sja kafla 4.8). Meta skal teemingarhlutfall med hjartabmskodun eda
MUGA-skénnun (multiple-gated acquisition) &dur en medferd med ripretinibi er hafin og medan &
medferd stendur eftir pvi sem kliniskt &stand gefur tilefni til. Medferd med ripretinibi skal heetta
varanlega vid 3. eda 4. stigs slagbilsvanstarfsemi vinstri slegils (sja kafla 4.2). Oryggi ripretinibs hefur
ekki verid metid hjé sjuklingum med teemingarhlutfall vinstri slegils i upphafi undir 50%.

lllkynja hudsjukddémar

Greint var fra flogupekjukrabbameini i hid (CuSCC) og sortuaexli hja sjuklingum sem fengu ripretinib
(sja kafla 4.8). Gera skal hudsjukdomafradilegt mat pegar medferd med ripretinibi er hafin og
reglulega medan & medferd stendur. Medhondla skal grunsamlegar hudskemmdir med brottskurdi og
hadmeinafreedilegu mati. Halda skal &fram med sama skammt af ripretinibi.

Skert saragredsla

Engar formlegar rannsoknir hafa verid gerdar til ad meta ahrif ripretinibs & saragraedslu. Skert
séragraedsla getur verid fylgikvilli hja sjuklingum sem fa lyf sem hamla bodleid edapelsvaxtarpattar
(vascular endothelial growth factor, VEGF). bess vegna hefur ripretinib tilhneigingu til ad hafa
neikveed &hrif & saragraedslu.

Gera skal hlé & medferd med ripretinibi i ad minnsta kosti 3 daga fyrir og eftir minnihattar
skurdadgerd og i ad minnsta kosti 5 daga fyrir og eftir meirihattar skurdadgerd. Medferd med
ripretinibi ma sidan hefja ad nyju eftir skurdadgerd m.t.t. klinisks mats & fullnaegjandi saragraedslu.

Eiturverkanir & fésturvisi/fostur

Samkveaemt nidurstodum Ur dyrarannsdéknum getur ripretinib valdid fosturskada pegar pad er gefid
pungudum konum (sjé kafla 4.6 og 5.3). Malt er med pvi ad radleggja konum agd fordast pungun &
medan peaer taka ripretinib. Hja konum & barneignaraldri skal ganga Ur skugga um hvort um pungun sé
ad reeda adur en medferd med ripretinibi er hafin og medan & medferd stendur. Konur a
barneignaraldri og karlar med kvenkyns maka & barneignaraldri verda ad nota érugga getnadarvorn
medan a medferd stendur og i ad minnsta kosti 1 viku eftir lokaskammt af ripretinibi (sj& kafla 4.6

og 5.3). Ahrif ripretinibs & getnadarvarnarstera hafa ekki verid rannsékud. Ef altaekir
getnadarvarnarsterar eru notadir skal beeta vid sedishindrandi getnadarvorn.



Ljoseiturhrif

Ripretinib hefur synt tilhneigingu til ljéseiturhrifa (sja kafla 5.3). Melt er med pvi ad radleggja
sjuklingum ao fordast eda lagmarka Utsetningu fyrir beinu sélarljosi, sélarldmpum og 6drum
atfjolublaum geislum vegna haettu & ljéseiturhrifum i tengslum vid ripretinib. Leidbeina skal
sjuklingum um notkun adferda eins og ad klaedast fatnadi til varnar sélarljosi (sidum ermum og
héfudfati) og notkun solardburdar med haum sélarvarnarstudli (SPF).

CYP3A hemlar og virkjar

Ripretinib er CYP3A hvarfefni. Samtimis gjof ripretinibs med 6fluga CYP3A og P-glykdprotein (P-
gp) hemlinum itrakdnazdli leiddi til aukinnar Gtsetningar fyrir ripretinibi i plasma (sja kafla 4.5). Gaeta
parf vartdar pegar ripretinib er gefid med lyfjum sem eru 6flugir CYP3A og P-gp hemlar.

Samtimis gjof ripretinibs og 6fluga CYP3A virkjans rifampicins leiddi til minnkunar a Gtsetningu fyrir
ripretinibi i plasma. pvi skal fordast langvinna gjof lyfja sem eru 6flugir eda midlungsoflugir CYP3A
virkjar &samt ripretinibi (sja kafla 4.2 og 4.5).

Mikilvaegar upplysingar um hjalparefni

QINLOCK inniheldur laktosa. Sjuklingar med arfgengt galaktdsadpol, algjéran laktasaskort eda
glukodsa-galaktdsa vanfrasog, sem er mjog sjaldgeeft, skulu ekki nota lyfid.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Bedi ripretinib og virka umbrotsefni pess DP-5439 dthreinsast adallega fyrir tilstilli CYP3A4/5 og eru
hvarfefni P-gp og vidndmsproteins brjostakrabbameins (breast cancer resistance protein, BCRP).

Ahrif annarra lyfja 4 ripretinib

Anrif 6flugra CYP3A/P-gp hemla

Samtimis gjof itrakdnazoéls (6flugur CYP3A hemill) og einnig P-gp hemill heekkadi Cmax ripretinibs
um 36% og AUCo-.. um 99%. Cmax fyrir DP-5439 var ébreytt; AUCo. haekkadi um 99%. Nota skal
6fluga CYP3A/P-gp hemla (t.d. ketokdnazol, erytromycin, klaritromysin, itrakdnazol, riténavir,
posakonazdl og vorikénazol) med varid og hafa skal eftirlit med sjuklingum. EKki er radlagt ad
drekka greipaldinsafa.

Ahrif CYP3A virkja
Samtimis gjof QINLOCK og 6fluga CYP3A virkjans rifampicins leekkadi Cmax ripretinibs um 18% og
AUC.. um 61%, lekkadi AUCo... DP-5439 um 57% og haekkadi Cmax DP-5439 um 37%.

Pess vegna verdur ad fordast samhlida notkun QINLOCK og 6flugra CYP3A virkja (t.d.
karbamazepins, fenytoins, rifampicins, fendbarbitals og jéhannesarjurtar) og midlungséflugra CYP3A
virkja (t.d. efavirenz og etravirins). Ef gefa parf 6flugan eda midlungséflugan CYP3A virkja samhlida,
mé auka skammtationi QINLOCK & medan & samhlidagjof stendur. Fyrir 6fluga virkja ma auka
skammtinn r 150 mg einu sinni & dag i 150 mg tvisvar a dag. Fyrir sjuklinga sem taka QINLOCK
tvisvar a dag, ef sjuklingurinn gleymir skammti i minna en 4 Kist. fra peim tima sem hann er venjulega
tekinn, skal radleggja sjuklingnum agd taka hann eins fljott og audid er og taka sidan naesta skammt &
venjulegum tima. Ef sjaklingur gleymir skammti i meira en 4 Kkist. fra peim tima sem hann er
venjulega tekinn, skal radleggja sjuklingnum ad taka ekki skammtinn sem gleymdist og einfaldlega
fylgja venjulegri timaaetlun. Hafa skal eftirlit med kliniskri svérun og poli.

Anrif syrulaekkandi lyfja
Enginn Kliniskt marktaeekur munur vard a Gtsetningu fyrir ripretinibi og DP-5439 i plasma pegar
QINLOCK var gefid samtimis pantoprazoli (prétonpumpuhemli).



Lyfjaferjukerfi

Samkveemt in vitro gégnum skal geeta vartdar vid notkun lyfja sem eru hemlar & BCRP (t.d.
cyclosporine A og eltrombopag) i samsettri medferd med QINLOCK, par sem aukin plasmapéttni
ripretinibs eda DP-5439 geeti verid moguleg.

Ahrif ripretinibs 4 6nnur Iyf

CYP isoform-sérteek hvarfefni

Ripretinib er veikur hemill CYP2C8. Samhlida gjof QINLOCK og repaglinids (heems visandi
hvarfefnis (index substrate) CYP2C8) jok AUCo.- repaglinids um 26%. Cmax repaglinids var 6breytt og
pvi er engin porf & adlogun skammta.

Samtimis gjof QINLOCK og midasolams (sem er neemt profunarhvarfefni fyrir CYP3A4) hafdi ekKki
ahrif & lyfjahvorf midasolams og 1-hydroxymidasélams. bvi er ekki porf & skammtabreytingu pegar
QINLOCK er gefid samhlida CYP3A4-hvarfefnum.

Ripretinib og DP-5439 virkjadi CYP2B6 in vitro. Samtimis gjof ripretinibs med CYP2B6 hvarfefnum
med prongan lekningalegan studul (t.d. efavirenz) getur leitt til pess ad dragi Ur virkni peirra.
Ripretinib og DP-5439 faerdi nidur CYP1AZ2 in vitro. Samtimis gjof ripretinibs med CYP1A2
hvarfefnum med préngan leekningalegan studul (t.d. tizanidine) kann ad leida til aukinnar péttni og
meelt er med eftirliti.

UGT1A hvarfefni

In vitro rannséknir benda til pess ad ripretinib sé hemill 8 UGT1AL, UGT1A3, UGT1A4, UGT1A7 og
UGT1A8. Geta skal vartdar vid notkun QINLOCK i samsettri medferd med kliniskum hvarfefnum
UGT1A ensima (t.d. biktegraviri, cabotegraviri, dolutegraviri, raltegraviri, lamétrigini) par sem
samhlida gjof getur leitt til aukinnar Utsetningar fyrir pessum hvarfefnum. Kliniskar rannsoknir med
UGT1A hvarfefnum hafa ekki verio geroar.

Lyfjaferjukerfi
In vitro rannséknir benda til pess ad ripretinib sé hemill & P-gp og BCRP. DP-5439 er hvarfefni fyrir
P-gp og BCRP. DP-5439 er hemill 4 BCRP og MATE-1 (Multidrug And Toxin Protein 1).

Geeta skal varudar vid notkun lyfja sem eru P-gp hvarfefni med prongan lekningalegan studul (t.d.
digoxin, dabigatran og etexilat) i samsettri medferdo med QINLOCK vegna pess ad likur eru a aukinni
plasmapéttni pessara hvarfefna.

QINLOCK skal nota med vartd i samsettri medferd med BCRP hvarfefnum (t.d. rosuvastatini,
sulfasalazini og irinotecani) og MATE-1 hvarfefnum (t.d. metformini) par sem gj6f QINLOCK
samhlida BCRP og MATE-1 hvarfefnum getur leitt til aukinnar Utsetningar fyrir peim. Kliniskar
rannsoknir 8 BCRP eda MATE-1 hvarfefnum hafa ekki verid gerdar.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur & barneignaraldri / getnadarvarnir fyrir karla og konur

Upplysa skal konur & barneignaraldri og karla med kvenkyns maka sem eru & barneignaraldri ad
QINLOCK getur valdid fosturskada og pau verdi ad tryggja érugga getnadarvorn medan & medferd
stendur og i ad minnsta kosti 1 viku eftir lokaskammt QINLOCK (sja kafla 4.4).

Gera skal pungunarprof hja konum & barneignaraldri &dur en medferd med QINLOCK er hafin og
medan & medferd stendur.

Anrif QINLOCK 4 getnadarvarnarstera hafa ekki verid rannsokud. Ef altekir getnadarvarnarsterar eru
notadir til getnadarvarnar skal bata vid saedishindrandi getnadarvorn.



Medganga
Engar upplysingar liggja fyrir um notkun ripretinibs @ medgongu.
Mead tilliti til verkunarhéttar ripretinibs leikur grunur & ad ripretinib valdi fosturskada pegar pad er

gefid & medgongu og dyrarannsdknir hafa synt eiturverkanir a &exlun (sja kafla 4.4 og 5.3). Ekki skal
nota QINLOCK & medgdngu nema ad kliniskt dstand konunnar krefjist ripretinib medferdar.

Brjostagjof
EkKi er pekkt hvort ripretinib/umbrotsefni pess skiljast Ut i médurmjolk. EkKki er haegt ad Utiloka hettu

fyrir born sem eru & brjosti. Stddva & brjostagjof medan & medferd med QINLOCK stendur og i ad
minnsta kosti 1 viku eftir lokaskammtinn.

Fri6semi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif ripretinibs a frjosemi hja ménnum. Samkvaemt nidurstédum ar
dyrarannséknum getur medferd med QINLOCK skert frjosemi karla og kvenna (sja kafla 5.3).

4.7  Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

QINLOCK hefur litil ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Tilkynnt hefur verid um preytu hja
sumum sjuklingum eftir gjof QINLOCK. Ef sjaklingur finnur fyrir preytu getur pad haft ahrif & haefni
til aksturs og notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt um 0ryqgai

I 3. stigs tviblindri, slembiradadri (2:1), samanburdarrannsokn med lyfleysu (INVICTUS), var

129 pétttakendum med greiningu & langt gengnu stromaaexli i meltingarvegi (GIST) sem svorudu ekki
medferd hja ad minnsta kosti 3 sampykktum fyrri medferdarlinum, slembiradad & QINLOCK (n=85)
eda lyfleysu (n=44) (sja kafla 5.1). I 1. stigs rannsokninni DCC-2618-01-001 voru alls 277 sjaklingar
med langt gengna illkynja sjukdoma teknir inn i rannsdknina og 218 sjuklingar fengu medferd med
rddlagoa 2. stigs skammtinum 150 mg af QINLOCK einu sinni & dag.

Midgildi medferdartima QINLOCK & tviblinda timabilinu i INVICTUS rannsékninni var
5,49 manudir.

Algengustu aukaverkanirnar sem komu fyrir (>25%) hja sjuklingum sem voru a medferd med
QINLOCK i samanlagoa 6ryggispydinu (n=392) voru preyta (51,0%), harlos (50,8%), 6gledi (39,8%),
voovaverkir (37,8%), haegdatregda (37,2%), nidurgangur (32,7%), handa- og fotaheilkenni (29,8%),
pyngdartap (26,5%) og uppkdst (25,8%).

Aukaverkanirnar (>10 til <25%) sem komu fyrir hja sjaklingum sem fengu medferd med QINLOCK i
samanlagoa 6ryggispydinu (n=392) voru lipasahaekkun (23,7%), védvakrampar (23,7%), lidverkir
(21,2%), hofudverkur (20,7%), madi (20,2%), haprystingur (19,4%), hudpurrkur (17,6%), bakverkur
(15,6%), hésti (15,6%), haekkun bilirabin i bl6di (14,0%), Utlaegur bjugur (13,8%), blédfosfatleekkun
(12,2%), verkur i atlim (12,0%), klaoi (11,0%) og ellivortur (11,0%).

Aukaverkanir & 3./4. stigi (>2%) sem saust hja sjuklingum sem fengu medferd med QINLOCK i
samanlagda oryggispydinu (n=392) voru lipasahaekkun (14,8%), blddleysi (14,0%), kvidverkir (8,2%),
haprystingur (6,9%), preyta (4,1%), bl6dfosfatlekkun (4,1%), uppkdst (2,6%), meadi (2,0%),
nidurgangur (2,0%) og hakkun bilirabin i blédi (2,0%). Alvarlegar aukaverkanir (>1%) sem saust hja
sjuklingum sem fengu QINLOCK voru blédleysi (3,8%), madi (2,3%), uppkdst (2,0%), 6gledi
(1,8%), preyta (1,5%), haekkun bilirabin i bl6di (1,3%), heegdatregda (1,0%) og vodvamattleysi (1,0%)



Tafla yfir aukaverkanir

Heildaroryggissnid QINLOCK er byggt & samanlogdum gdgnum fra 392 sjuklingum (samanlégdu
Oryggispydi) sem fengu ad minnsta kosti 1 skammt af QINLOCK. Tveer kliniskar rannsoknir &
QINLOCK hja fullordnum sjaklingum med langt gengna illkynja sjukdéma voru gerdar og voru
adalgrunnurinn ad heildarmati & éryggi: 3. stigs lykilrannsokn hja fullordnum sjuklingum med
stromaaxli i meltingarvegi, rannsokn DCC-2618-03-001 (INVICTUS) (sja kafla 5.1) og opin, fyrsta
rannsdkn & ménnum, sem gerd var hja fullordnum sjuklingum med langt gengna illkynja sjukdém
(rannsékn DCC-2618-01-001).

Tviblinda timabilid i INVICTUS rannsékninni var adalgrundvollur stadfestingar aukaverkana.
Aukaverkanir sem komu fram medan & medferd stod og voru ad minnsta kosti 5% algengari i
QINLOCK arminum samanborid vid lyfleysuarminn og peaer sem voru ad minnsta kosti 1,5-falt meiri i
QINLOCK arminum samanborid vid lyfleysuarminn i INVICTUS voru taldar aukaverkanir.
Aukaverkanir sem greindust i INVICTUS rannsékninni voru einnig metnar hja 6llu samanlagda
oryggispydinu (n=392). bessi tilvik voru metin sem aukaverkanir samkvaemt mati bakhjarls. par eru
flokkaoar eftir liffeerum og videigandi MedDRA hugtak er notad til ad lysa akvednum vidbrégdum og
samheiti pess og skyldu astandi.

Alvarleiki aukaverkana lyfsins var metinn Ut fra Common Terminology Criteria for Adverse Events
(CTCAE), par sem skilgreint var 1. stig = veeg, 2. stig = i medallagi, 3. stig = veruleg, 4. stig =
lifshaettuleg og 5. stig = daudi.

Tidnin er skilgreind a eftirfarandi hatt: mjog algengar (> 1/10); algengar (> 1/100 til < 1/10);
sjaldgaefar (> 1/1.000 til < 1/100); mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000); koma drsjaldan fyrir
(< 1/10.000); tioni ekki pekkt (ekki heegt ad azetla tidni at fra fyrirliggjandi gdgnum) og eru syndar i
t6flu 2. Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 2: Aukaverkanir lyfja tilkynntar i INVICTUS og rannsékn DCC-2618-01-001

AEXli, gdokynja, illkynja og étilgreind (einnig blédrur og separ)

Mjog algengar Ellivortur

Algengar Sortufrumufadingarblettur, totuvarta, flogupekjukrabbamein i h(é2,
hudtrefjagexli

Sjaldgeefar Illkynja sortugexli

Innkirtlar

Algengar | Skjaldvakabrestur

Efnaskipti og neering

Mjdg algengar | Bl6afosfatlaekkun

Gedran vandamal

Algengar | bunglyndi

Taugakerfi

Mjdg algengar Hofudverkur

Algengar Uttaugakvilli i skyntaugum
Hjarta

Algengar | Hjartabilun®, hradtaktur
AEdar

Mjdg algengar | Haprystingure

Ondunarferi, brjésthol og midmaeti

Mjog algengar | Madi, hosti

Meltingarfeeri

Mjdg algengar Ogledi, haegdatregda, nidurgangur, uppkost

Algengar Munnbolga, verkir i efri hluta kvidarhols

Had og undirhid

Mjdg algengar Hérlos, handa- og fotaheilkenni, hidpurrkur, kladi

Algengar Sigg, dréfnudrdudtbrot, almennur kladi, hidbdlga med prymlabdlum
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Stodkerfi og bandvefur

Mjog algengar Vodvaverkir, védvakrampar, lidverkir, bakverkir, verkir i Gtlim

Algengar Vodvamattleysi, stodkerfisverkir i brjdstkassa

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir & ikomustad

Mjbg algengar | breyta, Gtleegur bjlgur

Rannsoéknanidurstodour

Mjog algengar pyngdartap, lipasahakkun, haekkun bilirabin i bléoi

Algengar Hakkun alanin amindtransferasa

aFlogupekjukrabbamein i htd (flogupekjukrabbamein i htd, hyrni- og pyrnifrumuaxli,
flégupekjukrabbamein i hofdi og halsi)

Hjartabilun (hjartabilun, brad bilun i vinstri slegli, brad hjartabilun, truflun & starfsemi i panbili)
°Haprystingur (h&prystingur, haeekkadur blodprystingur)

Lysing & voldum aukaverkunum

Handa- og fétaheilkenni (PPES)

A tviblinda timabilinu i INVICTUS rannsokninni var tilkynnt um handa- og fétaheilkenni hja 19 af
85 sjuklingum (22,4%) i QINLOCK arminum, en engum i lyfleysuarminum. Handa- og fétaheilkenni
leiddi til pess ad skammtagjof var heatt hja 1,2% sjuklinga, hlé var gert & skammtagjof hja 3,5%
sjuklinga og skammtar voru minnkadir hja 2,4% sjuklinga. Allar aukaverkanir voru vaegar eda
midlungsmiklar (58% 1. stigs og 42% 2. stigs).

Hja samanlagda 0ryggispydinu, kom handa- og fotaheilkenni fyrir hja29,8% af 392 sjuklingum, par &
medal 3. stigs aukaverkanir hja 0,5%. Midgildi timalengdar fram ad upphafi fyrsta tilviksins var

8,1 vika (& bilinu: 0,3 vikur til 112,1 vika) og midgildi timalengdarinnar sem aukaverkunin stéd yfir
var 24,3 vikur (& bilinu: 0,9 vikur til 191,7 vikur). Sja nénari upplysingar i kafla 4.3 og 4.4.

Haprystingur

A tviblinda timabilinu i INVICTUS rannsokninni var heerri tidni haprystings (61 tilvik 6had
orsakasamhengi) hja sjuklingum sem fengu medferd med QINLOCK (15,3%) samanborid vid 4,7%
sjuklinga sem fengu lyfleysu.

Hja samanlagda 6ryggispydinu kom haprystingur fyrir hja 19,4% af 392 sjuklingum, par & medal
3. stigs aukaverkanir hja 6,9%. Sja nanari upplysingar i kafla 4.3 og 4.4.

Hjartabilun

A tviblinda timabilinu i INVICTUS rannsékninni kom hjartabilun (61l tilvik 6had orsakasamhengi)
fyrir hja 1,2% af peim 85 sjuklingum sem fengu QINLOCK. Hjartabilun leiddi til pess ad gjof lyfsins
var heett hja 1,2% af peim 85 sjuklingum sem fengu QINLOCK.

Hja samanlagda 6ryggispydinu kom hjartabilun fyrir hja 1,5% af 392 sjaklingum, par & medal 3. stigs
aukaverkanir hja 1,0%.

Hja samanlagda 6ryggispydinu var tekid hjartalinurit hja 299 af 392 sjaklingum i upphafi
rannsoknarinnar og ad minnsta kosti einu sinni eftir pad. Minnkad teemingarhlutfall vinstri slegils &
3. stigi kom fyrir hja 2,0% af 299 sjuklingum.

Sja nénari upplysingar i kafla 4.4.

Ilkynja sjukdémar i hud

A tviblinda timabilinu i INVICTUS rannsokninni var greint fra flogupekjukrabbameini i had (611 tilvik
6had orsakasamhengi) hja 5,9% af peim 85 sjuklingum sem fengu QINLOCK. EKki var tilkynnt um
flégupekjukrabbamein i hd hja sjuklingum sem fengu lyfleysu. Sja nanari upplysingar i kafla 4.2 og
4.4,

Hja samanlagda 6ryggispydinu kom flégupekjukrabbamein i had fyrir hja 8,7% af 392 sjuklingum par
med talio 3. stigs aukaverkanir hja 0,5%.
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Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stoougt med sambandinu milli &vinnings og aheettu 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

EkKi er til pekkt sérteekt motefni gegn ofskdmmtun QINLOCK.

Ef grunur leikur & ofskdmmtun verdur ad stédva gjof QINLOCK tafarlaust, heilbrigdisstarfsmadur
skal hefja bestu studningsmedferd og hafa skal eftirlit med sjaklingnum par til kliniskur stédugleiki
hefur nadst.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Axlishemjandi lyf, adrir proteinkinasahemlar; ATC-flokkur: LO1EX19
Verkunarhattur

Ripretinib er nyr tyrésinkinasahemill sem hamlar KIT for-axlisgens (proto-oncogene) vidtaka
tyrosinkinasa og PDGFRA kinasa, p.m.t. villigerda, frumkominna og arfleiddra stokkbreytinga.
Ripretinib hamlar einnig 6drum kindsum in vitro, svo sem PDGFRB, TIE2, VEGFR2 og BRAF.

Verkun oq 6rygqi

INVICTUS (DCC-2618-03-001 rannsdkn)

Verkun og 6ryggi QINLOCK var metid i slembiradadri (2:1), tviblindri samanburdarrannsékn med
lyfleysu (INVICTUS rannsékn) hja sjuklingum med 6skurdtaekt, stadbundid stromaeexli i
meltingarvegi, langt gengid eda med meinvorpum, sem héfdu adur fengio medferd med eda pola ekki
ad minnsta kosti 3 fyrri krabbameinsmedferdir, p.m.t. medferd med imatinibi, sunitinibi og
regorafenibi. Slembirddun var lagskipt eftir fyrri medferdarlinum (3 samanborid vid >4) og
frammistédumati samkveemt ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) (0 samanborid vid 1

eda 2).

Adalmalikvardi & verkun var lifun an versnunar sjakdoms (progress free survival, PFS) samkvaemt
BICR (blinded independent central review) med breyttum RECIST 1.1 vidmidum, par sem eitlar og
beinskemmdir voru ekki markskemmdir og stigvaxandi nyr a&xlishnatur innan axlismassa sem var
pegar til stadar verdur ad uppfylla sérstdk skilyroi til ad teljast 6tvired visbending um versnun. Adrir
endapunktar verkunar voru medal annars hlutleegt svorunarhlutfall (objective response rate, ORR)
samkvaemt BICR, heildarlifun (overall survival, OS) og heilbrigdiséstand sjuklinga skrad af peim
sjalfum, likamleg virkni (physical function, PF) og hlutverkavirkni (role function, RF).

patttakendum var slembiradad til ad fa 150 mg af QINLOCK (n=85) eda lyfleysu (n=44) til inntdku
einu sinni & dag i samfelldum 28 daga lotum. Medferd var gefin par til sjaGkdémurinn versnadi eda
Oaseettanleg eiturhrif komu fram. Medferdararmarnir voru afblindadir pegar sjukdémurinn versnadi
samkvaemt BICR og 6llum sjuklingum i lyfleysuhépi var bodid ad fara yfir 8 QINLOCK.

Lydfraedileg einkenni voru midgildi aldurs 60 ar (29 til 83 ara) med 79 (61,2%) sjuklinga & aldrinum
18-64 ara, 32 (24,8%) sjuklinga & aldrinum 65-74 ara og 18 (13,9%) sjuklinga 4 aldrinum >75 &ra
(engum sjuklingum >85 &ra var slembiradad); karlkyns (56,6%); hvitir (75,2%); og ECOG
frammistada 0 (41,9%), 1 (49,6%) eda 2 (8,5%). Sextiu og prju présent (63%) sjuklinga fengu 3 fyrri
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medferdir og um pad bil 37% fengu 4 eda fleiri fyrri medferdir. Sextiu og sex prosent (66%) sjuklinga
sem var slembiradad & lyfleysu var vixlad yfir 8 QINLOCK 4 opna timabilinu.

Vid adalgreininguna (lokadagur gagna 31. mai 2019) var QINLOCK borid saman vid lyfleysu i
INVICTUS rannsékninni. QINLOCK syndi fram & avinning i 6llum metnum undirhépum sjuklinga
m.t.t. lifunar an versnunar sjukdoms. Midgildi lifunar &n versnunar sjukdéms eins og pad var akvardad
samkvemt BICR (manudir) (95% 06ryggisbil) var 6,3 (4,6; 6,9) fyrir QINLOCK samanborid vid 1,0
(0,9; 1,7) fyrir lyfleysu, ahettuhlutfall (95% 6ryggisbil) 0,15 (0,09; 0,25) p-gildi <0,0001.
Aukaendapunkturinn hlutleegt svorunarhlutfall (%) var 9,4 (4,2; 18) fyrir QINLOCK samanborid vid 0
(0; 8) fyrir lyfleysu, p-gildi 0,0504 og ekki tolfreedilega markteekt. Midgildi heildarlifunar (manudir)
(95% oryggisbil) var 15,1 (12,3; 15,1) fyrir QINLOCK samanborid vid 6,6 (4,1; 11,6) fyrir lyfleysu,
nafngildi p-gildis 0,0004. Heildarlifun var ekki metin med tilliti til tolfreedilegrar marktaekni vegna
runurannsdknaradferdar fyrir aukaendapunktana hlutleegt svarhlutfall og heildarlifun.

Nidurstddur fyrir lifun an versnunar sjukdoms, hlutleegt svarhlutfall og heildarlifun fra nyrri lokadegi
gagna (10. agust 2020) eru syndar i t6flu 3 og & myndum 1 og 2. Nidurstodur fyrir lifun & versnunar
sjukdéms voru svipadar yfir undirflokka & grundvelli aldurs, kyns, svaeda, ECOG frammistéou og
fjolda fyrri medferdarlina.

Tafla 3: Nidurstéour verkunar INVICTUS (fra og med 10. 4gust 2020)

QINLOCK Lyfleysa
(n =85) (n=44)

Lifun an versnunar sjukdoms?

Fjoldi tilvika (%) 68 (80) 37 (84)
Versnandi sjukdémur 62 (73) 62 (73)
Daudsfoll 6 (7) 5(11)

Midgildi timalengdar lifunar an versnunar 6,3 (4,6; 8,1) 1,0(0,9;1,7)

sjukdéms (ménudir) (95% CI)

HR (95% CI)P 0,16 (0,10; 0,27)

Hlutleegt svérunarhlutfall?

Hlutleegt svérunarhlutfall (%) 11,8 0

(95% ClI) (5,8; 20,6) (0; 8)

Heildarlifun

Fjoldi daudsfalla (%) 44 (52) 35 (80)

Midgildi heildarlifunar (manudir) (95% CI) 18,2 (13,1; NE) 6,3 (4,1; 10,0)

HR (95% CI)° 0,42 (0,27; 0,67)

BICR = Blinded Independent Central Review; Cl = 6ryggisbil; HR = dhattuhlutfall; NE = ekKi

metid

2 Metid med BICR.

b Ahzttuhlutfall er samkvaemt Cox hlutfallslegu adhvarfslikani. betta likan felur i sér
lagskiptingarpeetti fyrir medferd og slembirédun sem fasta peetti.
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Mynd 1: INVICTUS Kaplan-Meier ferill fyrir lifun an versnunar sjukdoms?

Midgildi lifunar &n versnunar sjikdéms  (manudir) 95% CI
Ripretinib 150 mg einu sinni & dag: 6,3 (46;81)
Lyfleysa: 1,0 (0,9;1,7)

Likur & lifun (%0)

+ Ritskodud

Lifun &n versnunar sjukdéms (manudir)

Ripretinib 150 mg einu
Ripretinib 150 mg einu sinni & dag:
sinni 4 dag:
Lyfleysa:

Fjoldi sjuklinga i dheettu:
Lyfleysa:

4 okadagur gagna 10. gust 2020

Mynd 2: INVICTUS Kaplan-Meier ferill fyrir heildarlifun?

Midgildi heildarlifunar (méanudir) 95% ClI
Ripretinib: 18.2 (13.1, NE)
Placebo: 6.3 (4.1, 10.0)

Likur & lifun (%)

+ Ritskodud
Heildarlifun (manudir)
Ripretinib == == == = | yfleysa
Sjuklingar i dheettu:
Ripretinib 85 76 59 49 39 32 12 2 0
Lyfleysa 44 29 17 12 12 12 4 1 0

4 okadagur gagna 10. gust 2020

Bdrn

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra krfu um ad lagdar verdi fram nidurstodur ar rannsoknum &
QINLOCK hja 6llum undirhépum barna vid langt gengnu stromaaex|i i meltingarvegi (gastrointestinal
stromal tumour, GIST) (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).
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5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Midgildi timans fram ad hdmarkspéttni ripretinibs i plasma er 4 Klst. eftir inntoku staks 150 mg
skammits af ripretinibi (gefid i premur t6flum sem hver inniheldur 50 mg). AUC,.. eftir stakan 150 mg
skammt af ripretinibi var ad medaltali (CV%) 9.856 ngeklst./ml (39%) fyrir ripretinib og

8.146 ngeklst./ml (56%) fyrir DP-5439.

Gjof med fiturikri maltio jok AUCo-4 ripretinibs um 30% 0g Cmax um 22%. AUCq.o4 fyrir DP-5439 var
47% heerri 0g Cmax Var 66% heerri.

Dreifing

Baoi ripretinib og virkt umbrotsefni pess DP-5439 bindast plasmapréteinum ad >99%. Medaltal
(CV%) dreifingarrammals (Vss/F) er u.p.b. 302 I (35%) fyrir ripretinib og 491 | (38%) fyrir DP-5439.

Umbrot

Ripretinib og virka umbrotsefnid DP-5439 umbrotna adallega fyrir tilstilli CYP3A4/5 en ad minna
leyti fyrir tilstilli CYP2C8 og CYP2D6.

Brotthvarf

Eftir inntoku staks 150 mg skammits af ripretinibi hja ménnum var athreinsun (CL/F) eftir inntoku ad
medaltali (CV%) 15,2 I/klst. (39%) fyrir ripretinib og 17,9 I/Klst. (56%) fyrir DP-5439. Medaltal
(CV%) helmingunartima (t.,) var 12,6 klst. (17%) fyrir ripretinib og 15,6 Klst. (23%) fyrir DP-5439.
Altzekt brotthvarf ripretinibs var ekki adallega um nyru par sem 0,02% af ripretinib skammtinum skilst
at i pvagi sem ripretinib og 0,1% sem DP-5439 og 34% af ripretinib skammtinum skilst Ut i heegdum
sem ripretinib og 6% sem DP-5439.

Rétt hlutfall vid skammta

Lyfjahvorf ripretinibs og DP-5439 4 skammtabilinu 20-250 mg virtust vera minni en i réttu hlutfalli
vid skammta, sérstaklega vid skammta af ripretinibi sem voru sterri en 150 mg.

Tengsl vid tima

Jafnveegisastand neast innan 14 daga.

Sérstakir hdpar

Enginn kliniskt marktaekur munur var & lyfjahvérfum QINLOCK eftir aldri (19 til 87 ara), kyni,
kynpeetti (hvitum, svortum eda asiskum), likamspyngd (39 til 138 kg) eda axli (stromaaexli i
meltingarvegi eda 6drum fostum aexlum).

Skert nyrnastarfsemi

I kliniskum rannséknum sast ekki mikilvaegur munur & Gtsetningu hja sjuklingum med vagt eda i
medalllagi skerta nyrnastarfsemi (kreatinindthreinsun 30 til 89 ml/min. samkveemt Cockcroft-Gault)
og sjuklingum med edlilega nyrnastarfsemi. Samkvaemt lyfjahvarfafreedilegri pydisgreiningu er ekki
meelt med skammtaadlogun hja sjuklingum med veegt eda i medallagi skerta nyrnastarfsemi.
Lyfjahvorf og 6ryggi QINLOCK hja sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi
(kreatininathreinsun 15 til 29 ml/min. samkvaemt Cockcroft-Gault) er takmarkad. EkKki er haegt ad
radleggja skammta hja sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2).
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Skert lifrarstarfsemi

Ahrif mismikillar skerdingar & lifrarstarfsemi samkveaemt skilgreiningu med Child-Pugh flokkun &
lyfjahvorfum ripretinibs og DP-5439 voru rannsokud i Kliniskri rannsékn (rannsékn DCC-2618-01-
004). Hja patttakendum med vaegt skerta lifrarstarfsemi voru engin ahrif & lyfjahvorf ripretinibs eda
DP-5439. Hja patttakendum med midlungsmikid skerta lifrarstarfsemi var AUCo.uast ripretinibs u.p.b.
99% haerra en Crmax Var 6breytt midad vid samanburdarhop heilbrigdra patttakenda. Samanlagt
AUC.ast ripretinibs og DP-5439 var u.p.b. 51% heerra. Hja patttakendum med verulega skerta
lifrarstarfsemi var AUCo.uast ripretinibs u.p.b. 163% haerra, Cmax U.p.b. 24% leegra og samanlagt
AUC.uast ripretinibs og DP-5439 u.p.b. 37% haerra en hja samanburdarhdpi heilbrigdra patttakenda.
Oliklegt er ad umfang peirrar aukningar & Gtsetningu fyrir ripretinibi sem fram kom hafi kliniska
pydingu midad vid pekkt aukaverkanamynstur ripretinibs.

Hluti ébundins ripretinibs og DP-5439 var mjdg breytilegur og engin leitni kom fram milli
préteinbindingar og skertrar lifrarstarfsemi.

Skammtaadlogun hja sjuklingum med veegt (Child-Pugh A), midlungsmikid (Child-Pugh B) eda
verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh C) er ekki radlogo.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Oryggi ripretinibs var metid i forkliniskum rannséknum & rottum og hundum i allt ad 13 vikur.
Bélgusvoérun i tengslum vid hadbreytingar (mislitun, séar) voru skrad hja rottum (vid u.p.b. 1,12-falda
tsetningu hja ménnum af 150 mg einu sinni & dag). Greint var fr4 aukinni virkni lifrarensima hja
badum tegundum (u.p.b. 1,12-f6ld og 1,3-f6ld Utsetning hja ménnum af 150 mg einu sinni 4 dag hja
rottum og hundum, i sému r6d). Hja hundum komu fram ahrif & meltingarveg (uppkost og/eda
oedlilegar haegdir) (vid u.p.b. 1,3-falda Utsetning hja ménnum af 150 mg einu sinni & dag), og
bolgusvorun sem kom fram med hudskemmdum (vid u.p.b. 0,14-falda Gtsetningu hja ménnum af
150 mg einu sinni & dag).

Krabbameinsvaldandi ahrif

Rannsoknir & krabbameinsvaldandi &hrifum hafa ekki verid gerdar fyrir ripretinib.

Eiturverkanir & erfdaefni

Ripretinib reyndist jakveett i in vitro drkjarnapréfi. Ripretinib hafdi ekki stokkbreytandi ahrif i in vitro
vixludu stokkbreytingaprofi 4 bakterium (Ames profi) né i in vivo érkjarnapréfi a beinmerg hja rottum,
sem synir ad ekki er marktaek hetta & eiturverkunum & erfdaefni.

Eiturverkanir a &xlun og proska

Sérstakar rannsoknir & frjésemi hjé karl- og kvenkyns dyrum voru ekki gerdar med ripretinibi. Hins
vegar kom fram hrérnun & pekjuvef i sadpiplum i eistum og frumuleifar Ur eistalyppum hja karldyrum
sem fengu 30 eda 300 mg/kg/dag i 13 vikna rannsdkn a eiturverkunum eftir endurtekna skammta hja
karlkyns rottum, en voru eingdngu talin nzgilega alvarleg til ad hafa ahrif & &@xlun i skammtinum

300 mg/kg/dag (u.p.b. 1,4 fold utsetning hja ménnum af 150 mg einu sinni & dag).

I lykilrannsokn & proska fosturvisis/fosturs var ripretinib vanskdpunarvaldandi hja rottum og olli
skammtatengdum vanskdpunum fyrst og fremst & innyflum og beinagrind vid 20 mg/kg/dag hja médour
(u.p.b. 1,0 f6ld utsetning hja ménnum af 150 mg einu sinni & dag). Ad auki saust breytingar &
beinagrind strax vid 5 mg/kg/dag. Mork um engin merkjanleg, skadleg ahrif (NOAEL) fyrir ripretinib,
m.t.t. proska var pvi stadfest vid 1 mg/kg/dag (u.p.b. 0,02 fold Gtsetning hja ménnum af 150 mg einu
sinni & dag).

EkKi var gerd rannsdkn & ahrifum ripretinibs & proska fyrir og eftir faedingu.
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Ljoseiturhrif

Ripretinib veldur mégulega ljosertingu/ljoseiturhrifum vegna ljosgleypni & synilega Gtfjolublaa bilinu
(yfir 290 nm). In vitro mat & ljéseiturhrifum i 3T3 trefjakimfrumum musa bendir til pess ad ripretinib
valdi moégulega ljéseiturhrifum vid kliniskt mikilveaega péttni eftir Gtsetningu fyrir UVA og UVB
geislun.

6. LYFJAGERDARFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjélparefni

Krosspovidon (E1202)

Hyprémelldsa asetatsiksinat

Laktdésaeinhydrat

Magnesiumsterat (E470b)

Orkristalladur sellulési (E460)

Vétnud kisilkvoda (E551)

6.2 Osamrymanleiki

A ekKki vid.

6.3 Geymslupol

4 ar.

6.4  Sérstakar varudarreglur vié geymslu

EkKi parf ad geyma lyfio vid sérstok hitaskilyrai.
Geymid i upprunalegum umbudum og hafid glasid vel lokad til varnar gegn ljési og raka.

6.5 Gerd ilats og innihald

Hvitt hapéttni pdlyetylen (HDPE) glas med alpynnu/pdlyetylen (PE) innsigli og hvitu polypropylen
(PP) barnadryggisloki, &samt einu purrkhylki Gr pélyetyleni (PE) sem inniheldur Kisilhlaup. Hvert glas
inniheldur 30 eda 90 toflur.

EkKi er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6 Sérstakar varudarradstafanir vid forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Strawinskylaan 3051

1077ZX, Amsterdam

Holland

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/21/1569/001
EU/1/21/1569/002
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 18. névember 2021
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 29. jali 2026

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu https://www.ema.europa.eu.

17



VIPAUKI 11

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A,
AFGREIDBSLU OG NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru &byrgir fyrir lokasampykkt

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Strawinskylaan 3051

1077ZX, Amsterdam

Holland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka |: Samantekt & eiginleikum lyfs,

kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABSLEYFIS

o Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

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

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

. Aatlun um ahattustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstofunum
eins og fram kemur i dztlun um ahattustjérnun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum
uppfaerslum & aztlun um ahettustjérnun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aatlun um ahaettustjérnun:

o Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu;

. Pegar ahettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga & hlutfalli &vinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilveegur &fangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun &haettu) naest.
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VIPAUKI 111

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

YTRI ASKJA

1. HEITILYFS

QINLOCK 50 mg toflur
ripretinib

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 50 mg af ripretinibi.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur lakto6sa, sja nanari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 toflur
90 toflur

‘ 5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til inntoku.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i upprunalegum umbudum og hafid glasid vel lokad til varnar gegn ljési og raka.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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‘ 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Strawinskylaan 3051

1077ZX, Amsterdam

Holland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/21/1569/001 30 toflur
EU/1/21/1569/002 90 toflur

| 13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

QINLOCK 50 mg

‘ 17. EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

Tvivitt strikamerki med einkvaeemu einkenni.

18. EINKVZEMT AUDKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

MERKING A GLASI

1. HEITILYFS

QINLOCK 50 mg toflur
ripretinib

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 50 mg af ripretinibi.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktésa, sja nanari upplysingar a fylgisedli.

4, LYFJAFORM OG INNIHALD

30 toflur
90 toflur

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til inntoku
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i upprunalegum umbudum og hafid glasid vel lokad til ad verja fyrir ljosi og raka.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

| 12 MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/21/1569/001 30 toflur
EU/1/21/1569/002 90 toflur

| 13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

‘ 17. EINKVZEMT AUBDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

‘ 18. EINKVZAEMT AUDKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

QINLOCK 50 mg toflur
ripretinib

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

upplysingar.

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

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

- pessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki méa gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdémseinkenni sé ad raeda.

- Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

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

Hvernig nota 8 QINLOCK

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 QINLOCK

Pakkningar og adrar upplysingar

o~ whE

1. Upplysingar um QINLOCK og vid hverju pad er notad

QINLOCK er krabbameinslyf sem inniheldur virka efnid ripretinib, sem er préteinkinasahemill.
Proteinkinasahemlar eru notadir til ad medhondla krabbamein med pvi ad stédva virkni akvedinna
préteina sem taka patt i vexti og Utbreidslu krabbameinsfrumna.

QINLOCK er notad til medferdar fyrir fullordna med langt gengid stromaaexli i meltingarvegi
(GIST), sem er sjaldgeef tegund af krabbameini i meltingarfeerum, par med talid maga og
pérmum, sem hefur:

- dreift sér til annarra hluta likamans eda pegar ekki er haegt ad fjarleegja pad med skurdadgerd
- verid medhondlad med ad minnsta kosti 3 fyrri krabbameinslyfjum, par & medal imatinibi.

Ef pu hefur einhverjar spurningar um QINLOCK eda hvers vegna lyfinu hefur verid avisad fyrir pig,
skaltu leita upplysinga hja leekninum.

2. Adur en byrjad er ad nota QINLOCK

Ekki méa nota QINLOCK ef um er ad reeda ofnaemi fyrir ripretinibi eda einhverju 6oru
innihaldsefni lyfsins (talin upp i kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur

Leitid radda hja leekninum eda lyfjafreedingi 4dur en QINLOCK er notad ef pu ert med eda hefur

sogu um:

- haan bléoprysting. Leeknirinn mun fylgjast med blédprystingnum hja pér fyrir medferd og
medan a medferd med QINLOCK stendur og geeti gefid pér lyf til ad medhondla haan
bléaprysting, ef porf krefur.

- hjartasjukdéma. Laeknirinn geeti 1atid gera adrar rannsoknir til ad meta hvernig hjartad pitt
starfar fyrir og medan & medferd med QINLOCK stendur.

- lifrar- eda nyrnavandamal.
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A medan pu ert ad taka QINLOCK, raeddu vid leekninn eda lyfjafraeding ef:

- pu tekur eftir roda, verkjum, prota eda blodrum i 16fum eda & iljum. betta er hidvandamal sem
kallast handa- og fotaheilkenni. Laeknirinn geati haldid medferdinni afram, breytt skammtinum
eda stodvad medferdina par til astand pitt batnar (sja kafla 4.).

- pu tekur eftir 6veentum hadbreytingum eins og nyrri vortu, opnu sari eda raudleitri 0jéfnu sem
blaedir ur eda greer ekki eda breytingum & steerd eda lit & feedingarbletti. QINLOCK getur aukid
heettuna & sumum tegundum hudkrabbameina (sja kafla 4). Laeknirinn mun athuga hidina pegar
medferd med QINLOCK hefst og reglulega medan & medferd stendur. Pad er mikilvaegt ad pu
athugir hidina reglulega.

- pu ert med sér eftir nylega skurdadgerd sem groa ekki eins og buist var vid. QINLOCK getur
haft ahrif & hvernig sar gréa. Laeknirinn geeti akvedid ad stodva medferd med QINLOCK
timabundid nokkrum dégum fyrir adgerd og par til skurdsarid hefur groid eftir adgero.
Laeknirinn akvedur hvenzr hefja skal medferd med QINLOCK ad nyju. bad er mikilvaegt ad pu
segir leekninum fra pvi ef skurdadgerdir eru fyrirhugadar i framtidinni.

- pa finnur fyrir preytu, maoi, tekur eftir Gtstandandi blaedum & halsi eda ert med paninn kvid,
prota & 6kklum eda fotleggjum & medan pu tekur QINLOCK, petta geta verid einkenni
hjartabilunar (sja kafla 4).

- hadin eda augun verda viokvaemari fyrir sélarljési eda 0dru 1josi. EKki vera i beinu sélarljési,
s6larlémpum eda 6drum Utfjélublaum geislum a medan pu ert ad taka lyfid. bu skalt klaedast
fatnadi sem hlifir hudinni og nota sélarvorn med haum verndarstudli pegar pa verdur fyrir
sterku solarljosi.

Mikilveegar upplysingar fyrir karla og konur um getnadarvarnir

QINLOCK getur valdid 6feeddu barni skada. Ekki verda pungud & medan pu tekur QINLOCK.
Notadu 6rugga getnadarvorn medan a medferd stendur og i ad minnsta kosti 1 viku eftir sidasta
skammtinn ef pd ert kona & barneignaraldri eda karlmadur med kvenkyns maka & barneignaraldri. Ef
pu notar getnadarvarnarhormon skaltu baeta vid sedishindrandi getnadarvorn (svo sem smokkum). Sja
kafla um ,,Getnadarvarnir, Medgongu, Brjostagjof og Frjosemi*.

Born og unglingar
Ekki mé gefa lyfid bérnum og unglingum yngri en 18 ara, par sem pad hefur ekki verid rannsakad hja
pessum aldurshépi.

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

QINLOCK getur haft ahrif & hvernig sum Iyf virka. Einnig geta sum onnur lyf haft ahrif & verkun
QINLOCK.

Lattu leekninn vita, sérstaklega ef pu notar einhver eftirfarandi lyf:

- lyf sem eru notud til ad medhdndla sveppasykingar (svo sem ketokdnazdl, itrakdnazol,
posakonazdl eda vérikonazol)

- lyf notud til ad medhondla bakteriusykingar (svo sem erytrémycin, Klaritrémysin eda
rifampicin)

- lyf sem eru notud til ad medhodndla HIV (svo sem ritonavir, efavirenz, etravirine, biktegravir,
cabotegravir, dolutegravir eda raltegravir)

- lyf sem eru notud vid flogaveiki eda krompum (svo sem fenytdin, karbamasepin, fendbarbital
eda lamotrigin)

- lyf sem eru notud til ad medhondla 6reglulegan hjartslatt (svo sem digoxin)

- lyf sem notud eru til ad koma i veg fyrir heilabldofall eda skadlega blddtappa (svo sem
dabigatran etexilat)
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- lyf sem eru notud til ad lekka haekkad kélesterdl (svo sem rosuvastatin)

- lyf sem eru notud til ad lekka blédsykur eda til ad medhdndla sykursyki (svo sem metformin)

- lyf sem notud eru til ad medhdndla verulegar parmabdlgur og lidbolgur af véldum gigtar (svo
sem sulfasalasin)

- lyf sem notud eru til ad medhdndla krabbamein (svo sem paclitaxel eda irinotecan)

- lyf sem eru notud til ad koma i veg fyrir hofnun liffeera (svo sem syklosporin, takrélimus)

- lyf notud til ad medhondla bléoflagnafeekkun i bl6di (svo sem eltrombopag)

- lyf sem eru notud vid védvakrompum (eins og tisanidin)

- jurtalyf sem eru notud til medferdar vid punglyndi og kvida sem innihalda johannesarjurt
(Hypericum perforatum).

Notkun QINLOCK med mat og drykk
Greipaldin safi getur breytt magni QINLOCK i likamanum. Ekki er malt med pvi ad drekka
greipaldinsafa eda borda greipaldin medan a medferd med lyfinu stendur.

Getnadarvarnir

Baoi konur & barneignaraldri og karlar eiga ad nota 6rugga getnadarvérn medan 4 medferd stendur og
i ad minnsta kosti 1 viku eftir ad medferd lykur. Ef horménagetnadarvorn er notud skal beeta vid
sedishindrandi getnadarvorn (svo sem smokkum).

Medganga

Vid medgongu, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skaltu ekki taka petta lyf nema ad
leeknirinn hafi dkvedio ad medferd med QINLOCK sé greinilega naudsynleg. Leitadu rada hja
leekninum eda lyfjafraedingi aour en lyfid er notad.

Ekki verda barnshafandi & medan pu ert @ medferd med QINLOCK.

Ef pa ert karlkyns sjaklingur, med maka sem er annad hvort pungud eda geeti ordid barnshafandi,
verdur pd ad nota nota sedishindrandi getnadarvorn (eins og smokk) vid samfarir, a medan pu ert &
medferd og i ad minnsta kosti 1 viku eftir lok medferdar. Lyfid getur skadad éfeett barn pitt.

Lattu laekninn strax vita ef pa ert karlmadur og kvenkyns maki pinn verdur barnshafandi medan a
medferd med QINLOCK stendur.

Konur & barneignaraldri verda ad fara i pungunarprof &dur en medferd hefst med QINLOCK og medan
& medferd stendur.

Brjostagjof

Ekki ma hafa barn a brjosti medan 4 medferdo med QINLOCK stendur og i ad minnsta kosti 1 viku
eftir ad medferd lykur, vegna pess ad lyfid getur valdid alvarlegum aukaverkunum hja barninu.
Lattu leekninn vita ef pu ert med barn & brjosti eda &tlar ad hafa barn & brjosti.

Frjésemi

QINLOCK getur haft ahrif & frjdsemi karla og kvenna. Raeddu vid leekninn og fadu radleggingar adur
en pu tekur QINLOCK.

Akstur og notkun véla

QINLOCK hefur litil ahrif & haefni pina til aksturs og notkunar véla. Ef pu finnur fyrir slappleika eda

mikilli preytu @ medan pu ert & medferd med QINLOCK skalt pu ekki aka eda stjorna vélum fyrr en
pér finnst éhzett ad gera pad.

QINLOCK inniheldur laktésa
Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid stadfest skal hafa samband vid laekni adur en lyfid er tekid inn.

3. Hvernig nota & QINLOCK

QINLOCK verdur avisad fyrir pig af leekni sem hefur reynslu af notkun krabbameinslyfja.
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Notid lyfid alltaf nakveemlega eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er ljost hvernig nota a lyfio
skal leita upplysinga hja lsekninum eda lyfjafraedingi.

Radlagdur dagskammtur er prjar 50 mg téflur (150 mg) einu sinni dag. Taktu téflurnar & sama tima
a hverjum degi med eda &n matar. Gleyptu toflurnar heilar med glasi af vatni og ekki tyggja, kljufa
eda mylja toflurnar. EkKki taka t6flur sem eru brotnar, sprungnar eda skemmdar & annan hatt vegna pess
ad ahrif af notkun taflna sem eru ekki heilar eru ekki pekkt.

purfir pu ad taka akvedin dénnur lyf & sama tima og QINLOCK, getur verid ad laeknirinn breyti
skammtinum i prjar 50 mg t6flur (150 mg) tvisvar a dag.

Yfirleitt er QINLOCK tekid svo lengi sem avinningur er af pvi og engar 6vidunandi aukaverkanir
koma fyrir (sja kafla 4). Hins vegar getur leeknirinn minnkad skammtinn eda akvedid ad gera hlé &
medferdinni eda stddva hana timabundid eda varanlega ef porf krefur.

Ef bu ert med nyrnavandamal eda alvarleg lifrarvandamal
Medan pu ert & medferdo med QINLOCK mun laeknirinn hafa nanara eftirlit med nyrna- eda
lifrarstarfsemi pinni.

Ef tekinn er steerri skammtur af QINLOCK en meelt er fyrir um
Ef pu hefur dvart tekid of margar toflur, leitadu pé tafarlaust leeknis.

Ef gleymist ad taka QINLOCK

Hvad & ad gera ef pu gleymir ad taka lyfid fer eftir pvi hvengr pd manst eftir skammtinum sem

gleymst hefur. Ef pad eru:

8 klst. eda styttra (4 klst. eda styttra fyrir 150 mg tvisvar & dag) fra peim tima sem atti ao taka
skammtinn, skaltu taka skammtinn sem gleymdist um leid og pu manst eftir pvi. Taktu sidan
naesta skammt eins og venjulega.

- Fleiri en 8 kist. (fleiri en 4 klst. fyrir 150 mg tvisvar & dag) fra peim tima sem atti ad taka
skammtinn, skaltu sleppa skammtinum sem gleymdist. Taktu sidan neaesta skammt eins og
venjulega.

EkKi & a0 tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef pa kastar upp pegar pu tekur QINLOCK

Ef pa kastar upp eftir ad hafa tekid lyfid, attu ekki ad taka viobétarskammt, heldur halda &fram eins
og venjulega. Taktu neaesta skammt af téflum naesta dag & venjulegum tima og segdu leekninum fra pvi
ad pu hafir kastad upp.

Leitid til leeknisins ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4, Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja ollum.

Alvarlegar aukaverkanir
Leitadu tafarlaust til leeknis ef pd finnur fyrir einhverjum af eftirfarandi alvarlegum
aukaverkunum (sja kafla 2):
- Hadvandamal (kallad handa- og fétaheilkenni)

Handa- og fotaheilkenni er mjog algeng aukaverkun pegar lyfid er tekid. Ef pa feerd:

e roda, sarsauka, prota eda blodrur i I6funum eda & iljunum,

geeti leknirinn haldid medferdinni afram, breytt skammtinum eda haett medferdinni par til astand pitt
batnar.

- Har blodprystingur
Har blodprystingur er mjog algeng aukaverkun pegar lyfio er tekid. Ef pu feera:
o hofudverk, veegan svima eda svima, geta pad verid einkenni um haan blodprysting,
leeknirinn geeti breytt skammtinum eda heett medferdinni par til &stand pitt batnar.
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Hjartasjukdomar (hjartabilun)
Hjartabilun er algeng aukaverkun pegar lyfid er tekid. Ef pér finnur fyrir:
e mikilli preytu, medi eda prota & fotum og/eda 6kklum,

geetu pad verid einkenni um hjartasjukdom.

Adrar aukaverkanir
Taladu vid lekninn eda lyfiafreeding ef pu feerd einhverjar af pessum 6orum aukaverkunum:

Hadkrabbamein

Medferd med QINLOCK getur leitt til &kvedinna tegunda hudkrabbameins, svo sem
flégupekjukrabbameins i hiid og sortuzexlis. Lattu leekninn vita ef pu tekur eftir einhverjum
hadbreytingum medan & medferd stendur, par a medal nyrri vortu, opnu séri eda raudleitri
0jofnu sem bladir Ur eda greer ekki eda breytingu & steerd eda lit & faedingarbletti. Leeknirinn
mun athuga hudina pegar medferd med QINLOCK hefst og reglulega medan a medferd stendur
(sjé kafla 2).

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

0gleoi

heegdatregda

nidurgangur

uppkost

lidverkir

hofudverkur

madi

bl6dprufur sem syna haekkud gildi bilirdbins, efnis sem er framleitt er i lifrinni
bl6dprufur sem syna haekkud gildi lipasa, ensims sem tekur patt i meltingu
bl6dprufur sem syna leekkud gildi fosfats
preyta

hartap

verkur eda sarsauki i vodvum
pyngdartap

vOdvakrampar

hadpurrkur

bakverkur

hosti

proti i hondum og fotleggjum

verkir i hondum eda fétum

NEG]

hadskemmdir an krabbameins

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

s&r i munni

kvidverkir

tleegur taugakvilli (dofi og naladofi i fétum eda hdndum, svidi, stingandi eda skyndilegir verkir
a viokomandi svadi, tap & jafnvaegi og samhafingu og vodvamattleysi, sérstaklega i fétum),
vidbrogo i hud svo sem flognun og bdlga i hid, Gtbrot sem einkennast af sléttu, raudu svaedi &
hadinni sem er pakid litlum 6roum eda prymlab6lum

6edlileg lifrarpréf (mégulegar lifrarskemmdir sem koma fram & blédprufu)

punglyndi

vanvirkur skjaldkirtill

mattleysi

brjostverkur

hradur hjartslattur
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Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkveaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sjd Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um dryggi lyfsins.

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

EkKki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & 6skjunni og a glasinu & eftir EXP.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur mé&nadarins sem par kemur fram.

Ekki parf ad geyma lyfio vid sérstok hitaskilyroi.
Geymid i upprunalegum umbudum og hafid glasio vel lokad til varnar gegn ljési og raka.

EkKi skal nota lyfid ef greinilegt er ad pakkningin hefur skemmst eda ber pess merki ad att hafi verid
vid hana.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

QINLOCK inniheldur

- Virka innihaldsefnio er ripretinib. Hver tafla inniheldur 50 mg af ripretinibi.

- Onnur innihaldsefni eru krosspévidon (E1202), hypromellésa asetatstksinat, laktosaeinhydrat,
magnesiumsterat (E470b), érkristalladur sellulési (E460) og vétnud kisilkvooda (E551) (sja
kafla 2 ,,QINLOCK inniheldur lakt6sa“).

Lysing & atliti QINLOCK og pakkningasterdir
QINLOCK toflur eru hvitar eda beinhvitar, sporéskjulaga og igreyptar med ,,DC1“ a annarri hliginni.

Hvert glas er med barnadryggisloki og inniheldur 30 eda 90 toflur og purrkefni. Glasid er med
alpynnu/polyetylen innsigli. burrkefni er efni sem dregur i sig raka, sem sett hefur verid i litid ilat, til
ad vernda toflurnar gegn raka. Geymid alltaf purrkefnispokann i glasinu og ekki borda hann.

EkKki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi
Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Strawinskylaan 3051

1077ZX, Amsterdam

Holland

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V. Genesis Pharma (Cyprus) Ltd
Tel/Tel: +31 8006333435 Tel: +357 22765715
medicalinformation@deciphera.com medinfo@genesispharmagroup.com
Bouarapus Luxembourg/Luxemburg
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Genesis Pharma Bulgaria EOOD
Temn.: +359 2 969 3227
medinfo@genesispharmagroup.com

Ceska republika

Genesis Biopharma Czech Republic S.R.O.
Tel: +357 22765715
medinfo@genesispharmagroup.com

Danmark

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

TIf.: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

Deutschland

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

Tel: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

Eesti

Genesis Pharma (Cyprus) Ltd

Tel: +357 22765715
medinfo@genesispharmagroup.com

E)\ada

I'ENEXIZ ®PAPMA A.E.

TnA: +30 210 87 71 500
medinfo@genesispharmagroup.com

Espaiia

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

Tel: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

France

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

Tél: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

Hrvatska

Genesis Pharma Adriatic d.o.o

Tel: +385 1 5530 011
medinfo@genesispharmagroup.com

Ireland

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

Tel: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

island

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

Simi: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

Italia

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

Tel: +31 8006333435
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Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Tél/Tel: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

Magyarorszag

Genesis Biopharma Hungary kft
Tel.: +357 22765715
medinfo@genesispharmagroup.com

Malta

Genesis Pharma (Cyprus) Ltd

Tel: +357 22765715
medinfo@genesispharmagroup.com

Nederland

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Tel: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

Norge

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
TIf: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

Osterreich

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Tel: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

Polska

Genesis Biopharma Poland sp. Z.0.0.
Tel.: +357 22765715
medinfo@genesispharmagroup.com

Portugal

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Tel: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

Romania

Genesis Biopharma Romania SRL
Tel: +40 21 403 4074
medinfo@genesispharmagroup.com

Slovenija

Genesis Biopharma SL d.o.o.

Tel: +386 1 292 70 90
medinfo@genesispharmagroup.com

Slovenska republika

Genesis Biopharma Slovakia S.R.O.
Tel: +357 22765715
medinfo@genesispharmagroup.com

Suomi/Finland
Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Puh/Tel: +31 8006333435



medicalinformation@deciphera.com

Kvnpog

Genesis Pharma (Cyprus) Ltd

TnA: +357 22765715
medinfo@genesispharmagroup.com

Latvija

Genesis Pharma (Cyprus) Ltd

Tel: +357 22765715
medinfo@genesispharmagroup.com

Pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur

medicalinformation@deciphera.com

Sverige

Deciphera Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Tel: +31 8006333435
medicalinformation@deciphera.com

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu: https://www.ema.europa.eu.
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