VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Relistor 12 mg/0,6 ml stungulyf, lausn.

2.  INNIHALDSLYSING

Hvert hettuglas med 0,6 ml inniheldur 12 mg af metylnaltrexonbrémidi.
Einn ml af lausn inniheldur 20 mg af metylnaltrexdnbromioi.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM
Stungulyf, lausn.

Teer, litlaus eda folgul lausn, an synilegra agna.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Relistor er &tlad til medferdar vid haegdatregdu af voldum 6pidida pegar svorun vid haegdalosandi
medferd hefur verid o6fullnaegjandi hja fullordnum sjiklingum, 18 ara og eldri.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Heegoatregoa af voldum opioida hja fulloronum sjuklingum med langvinna verki (nema hja sjuklingum
med langt gengna sjukdoma sem fa liknandi medferd)

Réolagour skammtur af metylnaltrexonbromidi er 12 mg (0,6 ml af lausn) undir had, eins og porf
krefur, gefinn sem a.m.k. 4 skammtar 4 viku, allt ad einu sinni a dag (7 skammtar & viku).

Hja pessum sjuklingum skal hatta medferd med hefobundnum hagdalosandi lyfjum pegar medferd
hefst meo Relistor (sja kafla 5.1).

Heegdatregda af véldum opioida hja fulloronum sjuklingum med langt gengna sjukdoma (sjuklingar
sem fa liknandi medferd)

Radlagdur skammtur af metylnaltrexdnbromidi er 8 mg (0,4 ml af lausn) (fyrir sjuklinga sem vega
38-61 kg) eda 12 mg (0,6 ml af lausn) (fyrir sjuklinga sem vega 62-114 kg).

Skammtar eru venjulega gefnir i einu lagi annan hvern dag. Skammta ma einnig gefa meo lengra
millibili, allt eftir kliniskri porf.

Gefa ma sjuklingum tvo skammta med solarhrings millibili, ef engin svérun (haegdalosun) hefur att sér
stad eftir skammtinn fyrri daginn.

Sjuklingum sem ekki falla undir fyrrgreinda likamspyngd skal gefa 0,15 mg/kg. Rimmalio sem gefa
skal pessum sjuklingum ber a0 reikna ut a eftirfarandi hatt:

Skammtur (ml) = likamspyngd sjiklings (kg) x 0,0075

Hja sjuklingum sem fa liknandi medferd er Relistor baett vid hefobundna hegdalosandi medferd (sja
kafla 5.1).



Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir
Ekki er maelt med skammtaadlogun 4 grundvelli aldurs (sja kafla 5.2).

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

Hja sjuklingum med verulega skerdingu a nyrnastarfsemi (kreatinin uthreinsun minni en 30 ml/min.),
skal minnka skammt metylnaletrexonbromids Gr 12 mg i 8 mg (0,4 ml af lausn) fyrir pa sem vega

62 til 114 kg. Sjuklingar med verulega skerdingu & nyrnastarfsemi sem vega minna en 62 kg eda meira
en 114 kg (sja kafla 5.2) purfa ad minnka mg/kg skammtinn um 50 %. Pessi sjuklingar eiga ad nota
Relistor hettuglos en ekki afyllta sprautu. Engar upplysingar liggja fyrir um sjuklinga sem hafa
nyrnasjukdom a lokastigi og eru a blodskilun og ekki er malt med notkun metylnaltrexonbromids hja
pessum sjuklingum (sja kafla 4.4).

Sjuklingar med skerta lifrarstarfsemi
Engin porf er & adlogun hja sjuklingum med vega eda i medallagi mikla skerdingu & lifrarstarfsemi

(sja kafla 5.2).

Engar upplysingar liggja fyrir um sjuklinga med verulega skerdingu a lifrarstarfsemi (Child-Pugh
flokkur C) og ekki er meelt med notkun metylnaltrexdnbromids hja pessum sjuklingum (sja kafla 4.4).

Born

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

Lyfjagjof

Relistor er gefid med inndeelingu undir hid.

Melt er med pvi ad inndaeling sé gerd 4 nyjum stungustad i hvert sinn. Gefid inndeelinguna ekki 1 hud
sem er aum, marin, raud eda hord. Fordist sveedi par sem eru or eda hudslit.

bau prju svaedi sem melt er med ad gefa Relistor inndzlingu 1, eru leeri, kvidur og upphandleggir.
Relistor ma gefa med inndzlingu, an tillits til maltioda.

4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1.
Metylnaltrexonbromid ma ekki nota hja sjuklingum pegar vitad er um stiflu i meltingarvegi eda grunur
um slika stiflu, hja sjuklingum par sem aukin heetta er a endurteknum stiflum eda hja sjuklingum med
bratt kvidarastand (acute surgical abdomen) vegna pess ad moguleiki er 4 rofi i meltingarvegi.

4.4 Sérstok varnadaroro og varudarreglur vio notkun

Alvarleiki og versnun einkenna

Radleggja skal sjuklingum ad tilkynna tafarlaust um alvarleg, pralat og/eda versnandi
sjukdémseinkenni.

Ef verulegur eda vidvarandi nidurgangur verdur medan 4 medferd stendur, skal radleggja sjuklingum
a0 hatta medferd med metylnaltrexdnbromioi og radfaera sig vid laekni.

Heaegoatregda sem ekki tengist notkun 0pidida




Virkni metylnaltrexonbrémids hefur verid rannsékud hja sjuklingum med haegdatregdu af voldum
opioida. bvi skal ekki nota Relistor hja sjuklingum sem hafa haegdatregdu sem ekki tengist notkun
opioida.

Skyndileg haegdalosun
Nidurstoour kliniskra rannsdkna benda til pess ad medferd med metylnaltrexonbromidi geti leitt til
skyndilegrar haegdalosunar (innan 30 til 60 minttna ad medaltali).

Lengd meodferdar

Heegdatregda af véldum opioida hja fullordun sjuklingum med langt gengna sjukdoma

Meoferd med metylnaltrexonbromidi hefur ekki verid rannsdkud i kliniskum rannséknum lengur en 4
manudi hja fullordnum sjuklingum med langt gengna sjukdoma og skal lyfid pvi adeins notad i
takmarkadan tima (sja kafla 5.1).

Skert lifrar- og nyrnastarfsemi

Ekki er malt med gjof metylnaltrexonbromids handa sjiklingum sem hafa verulega skerdingu a
lifrarstarfsemi né sjuklingum sem hafa nyrnasjukdém a lokastigi sem parfnast blodskilunar (sja
kafla 4.2).

Sjukdomar i meltingarvegi og rof i meltingarvegi
Syna ber adgat vid notkun metylnaltrexdnbrémios hja sjiklingum ef vitad er eda grunur leikur a ad
peir séu med skemmdir i meltingarvegi.

Notkun metylnaltrexonbromids hja sjuklingum med ristilstoma, hollegg i kvid, virka sarpbdlgu
(diverticular disease) eda haegdateppu (fecal impaction) hefur ekki verid rannsokud. bvi skal geeta
varudar vid gjof Relistor handa peim sjuklingum.

Eftir leyfisveitingu hefur verid tilkynnt um tilvik um rof i meltingarvegi eftir notkun
metylnaltrexénbromids hja sjuklingum med astand sem geeti tengst stadbundnum eda dreifdum
veikleika 1 vegg meltingarvegarins (t.d. magasar, tallokun ristils (Ogilvies-heilkenni), sarpsjukdoms,
ifarandi illkynja voxtur i meltingarvegi eda meinvorp i lithimnu). Taka parf tillit til heildaradheettu/-
avinnings pegar metylnaltrexonbrémid er notad hja sjiklingum med pessa sjukdéoma eda adra
sjukdoma sem geta valdid veikleika 1 vegg meltingarvegarins (t.d. svaedisgarnabolga). Fylgjast atti
med sjuklingum m.t.t. alvarlegra, pralatra eda versnandi kvioverkja; ef vart verdur vi0 slikt #tti ad
stodva notkun metylnaltrexonbromids.

Frahvarfseinkenni vegna 0pi6ida

Einkenni sem samraemast frahvarfseinkennum vegna 6pi6ida, p.m.t. ofsvitnun, hrollur, uppkost,
kvidverkur, hjartslattaronot og rodi hafa komid fram hja sjuklingum sem hafa fengid medferd med
metylnaltrexénbromidi. Hja sjuklingum par sem truflanir eru a blod-heila proskuldi getur verid aukin
haetta a frahvarfseinkennum vegna 6pi6ida og/eda minnkadri verkjastillingu. Petta tti ad hafa i huga
pegar slikum sjuklingum er avisad metylnaltrexonbromioi.

Natriuminnihald
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol af natrium (23 mg) i hverjum skammti, p.e. er i edli sinu
natriumsnautt.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Metylnaltrexonbromid hefur ekki ahrif 4 lyfjahvorf lyfja sem umbrotna fyrir tilstilli cytokroms P450
(CYP) isoensima. Metylnaltrexonbromid umbrotnar ad litlu leyti fyrir tilstilli CYP iséensima. In vitro
rannsoknir & umbrotum benda til pess ad metylnaltrexénbrémio hamli ekki virkni CYP1A2, CYP2EI,
CYP2B6, CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19 eda CYP3 A4, en hafi vaeg hamlandi ahrif 4 umbrot CYP2D6
hvarfefna. { kliniskri ranns6kn & milliverkunum lyfja, hja heilbrigdum, fullordnum, karlkyns
einstaklingum, hafoi 0,3 mg/kg skammtur af metylnaltrexonbromidi, undir hud, ekki marktaek ahrif a
umbrot dextrometorfans, sem er CYP2D6 hvarfefni.



Tilhneiging til milliverkunar sem tengd er lifreenni katjona flutningseind (organic cation transporter,
OCT) milli metylnaltrexonbromids og OCT-hemils, var rannsokud hja 18 heilbrigdum einstaklingum
med pvi ad bera saman lyfjahvorf eftir einn stakan skammt af metylnaltrexénbromidi fyrir og eftir
endurtekna 400 mg skammta af cimetidini. Nyrnatthreinsun metylnaltrexénbromids var minnkud eftir
gjof endurtekinna skammta af cimetidini (Gr 31 I/klst. i 18 I/klst.). Hins vegar leiddi petta til litillar
minnkunar & heildarathreinsun (ar 107 /klst. 1 95 I/klst.). Af pessum sdkum sast engin mikilvaeg
breyting 4 AUC metylnaltrexonbromiods, né Cmay, eftir gjof endurtekinna skammta af cimetidini.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar fullneegjandi upplysingar liggja fyrir um notkun metylnaltrexénbromids & medgdéngu.
Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir 4 exlun vid stora skammta (sja kafla 5.3). Hugsanleg ahatta
fyrir menn er ekki pekkt. Ekki ma nota metylnaltrexdnbrémid & medgoéngu nema bryna naudsyn beri
til.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort metylnaltrexonbromid skilst ut i brjostamjolk. Dyrarannsoknir hafa synt utskilnad
metylnaltrexonbromids i modurmjolk dyra. Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og

avinning medferdar fyrir konuna og dkveda a grundvelli matsins hvort heaetta eigi brjostagjof eda
heetta/stodva timabundid medferd med metylnaltrexénbromidi.

Frj6semi

Inndzelingar med 150 mg/kg/solarhring af Relistor undir hid drogu ur frjosemi hja rottum. Skammtar
allt ad 25 mg/kg/solarhring (18-f6ld st utsetning (AUC) sem menn verda fyrir af 0,3 mg/kg undir hao)
hafoi ekki ahrif 4 frjosemi eda & &xlun almennt.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Metylnaltrexonbrémid hefur litil ahrif 4 haefni til aksturs eda notkunar véla.
Sundl getur att sér stad og pad getur haft ahrif a haefni til aksturs og notkunar véla (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 6ryggisupplysingum

Algengustu aukaverkanirnar hja 6llum sjuklingum sem fengu metylnaltrexonbromid, 4 6llum stigum
samanburdarannsokna med lyfleysu, voru kvidverkir, 6gledi, nidurgangur og vindgangur. bessar
aukaverkanir voru yfirleitt veegar eda midlungsmiklar.

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir eru flokkadar sem: 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 orsjaldan fyrir (<1/10.000) og
tidni ekki pekkt (ekki heegt ad azetla tioni Gt fra fyrirliggjandi gégnum). Innan tidniflokka eru
alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst:

Taugakerfi
Algengar: Sundl

Algengar: Einkenni lik 6pioidfrahvarfi (hrollur, skjalfti, nefrennsli, harris, hitasteypa, hjartslattaronot,
ofsviti, uppkost, kvidverkur)



Meltingarfeeri

Tioni ekki pekkt: Rof i meltingarvegi (sja kafla 4.4)
Algengar: Uppkdost

Mjo6g algengar: Kvioverkir, 6gledi, nidurgangur, vindgangur

Hud og undirhud

Algengar: Viobrogo a stungustad (t.d. stingur, svidi, verkur, rodi, bjagur)

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengio markadsleyfi er mikilvaegt a0 tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt 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 Ofskommtun

f rannsokn 4 heilbrigdum sjalfbodalidum kom fram stodutengdur lagprystingur af 0,64 mg/kg skammti
sem gefinn var i einu lagi 1 blaed (bolus).

Ef ofskommtun a sér stad, skal fylgjast med pvi hvort fram komi einkenni stodutengds lagprystings og
hafa samband vid laekni komi slik einkenni fram. Hefja skal medferd eins og vid a.

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf vid hagdatregdu. Opi6id blokkar med utlaega verkun, ATC flokkur:
AO06AHOL.

Verkunarhattur

Metylnaltrexonbromid er sérteekur blokki 6pi6id bindingar vid mu-vidtakann. /n vitro rannsOknir hafa
synt ad metylnaltrexdnbréomio er blokki & mu-6pi6id viotakann (homlunarstudull [K;] = 28 nM), med
8falt minni ahrif & kappa 0pi6id vidtaka (K; =230 nM) og mun minni seekni i delta 6pi6id vidtaka.

bar sem metylnaltrexonbromio er fjorgilt amid er geta pess til ad fara yfir blod-heilaproskuldinn
takmorkud. betta veldur pvi ad metylnaltrexonbromio getur blokkad mu-6pioid vidtaka
uttaugakerfisins, 1 vefjum svo sem meltingarvegi, an pess ad hafa ahrif 4 6pi6idmidlada verkjastillandi
verkun i midtaugakerfinu.

Klinisk verkun og Oryggi

Heegoatregoa af voldum opioida hja fulloronum sjuklingum med langvinna verki sem ekki eru af
voldum krabbameins

Synt var fram 4 verkun og 6ryggi metylnaltrexénbromids vid medferd a haegdatregdu af voldum
opioida hja sjuklingum med langvinna verki sem ekki voru af véldum krabbameins i slembiradadri,
tviblindri samanburdarrannsokn med lyfleysu (rannsokn 3356). I pessari rannsokn var midgildi aldurs
sjuklinga 49 ar (23-83 ar); 60% voru konur. Hja meirihluta sjuklinga var adalgreiningin bakverkur.

f rannsékn 3356 voru 4-vikna medferdir med metylnaltrexonbromidi 12 mg einu sinni 4 dag og
metylnaltrexénbromidi 12 mg annan hvern dag bornar saman vid lyfleysu. Fjogurra vikna, tviblinda


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

timabilinu var fylgt eftir med 8-vikna opnu timabili par sem nota atti metylnaltrexénbromio eftir
porfum, en ekki oftar en einu sinni 4 dag. Alls voru 460 sjuklingar (metylnaltrexonbromid 12 mg einu
sinni 4 dag, n=150, metylnaltrexonbromid 12 mg annan hvern dag, n=148, lyfleysa, n=162)
medhondladir 4 tviblinda timabilinu. Sjuklingar voru med ségu um langvinnan verk sem ekki var af
voldum krabbameins og toku 6pidida i stodugum skommtum sem namu a.m.k. 50 mg af jafngildi
morfins til inntéku a dag. Sjuklingar voru med haegdatregdu af voldum o6pidida (heegdir an
bradahagoalyfja < 3 sinnum & viku a skimunartima). Sjuklingar purftu ad hetta allri notkun
hagdalyfja.

Annar adalendapunkturinn var hlutfall sjiklinga sem h6fou hegdir an bradahagoalyfja (Rescue Free
Bowel Movements - RFBM) innan 4 klukkustunda fra fyrsta skammti og hinn var prosenta virkra
inndelinga sem leiddu til RFBM innan 4 klukkustunda medan 4 tviblinda timabilinu st6d. RFBM var
skilgreint sem haegdir sem komu til 4n pess ad hagdalyf hefou verid notud 24 klukkustundir par a
undan.

Hlutfall sjuklinga sem h6fou RFBM innan 4 klukkustunda fra fyrsta skammti var 34,2% i
samanldgdum metylnaltrexonbromid hépnum borid saman vid 9,9% i lyfleysuhopnum (p< 0,001).
Medalprosenta RFBM innan 4 klukkustunda fra gjof metylnaltrexdnbromiods var 28,9% hja peim sem
fengu lyfid einu sinni 4 dag og 30,2% hja peim sem fengu lyfid annan hvern dag, samanborio vid 9,4%
0g 9,3% fyrir samsvarandi lyfleysuhopa (p< 0,001).

Lykilaukaendapunktur leioréttrar medalbreytingar fra upphafsgildi & fjolda RFBM a viku var 3,1 hja
hépnum sem fékk metylnaltrexénbrémid 12 mg einu sinni a dag, 2,1 hja hopnum sem fékk
metylnaltrex6nbromio 12 mg annan hvern dag og 1,5 hja lyfleysuh6pnum & 4-vikna tviblinda
timabilinu. Munurinn 4 metylnaltrexonbromidi 12 mg einu sinni 4 dag og lyfleysu, sem nam 1,6
RFBM a viku, er tolfredilega marktaekur (p< 0,001) og kliniskt mikilveegur.

Annar aukaendapunktur mat hlutfall sjiklinga med >3 RFBM 4 viku medan 4 4-vikna tviblinda
timabilinu st60. Pessum fjolda nadu 59% sjuklinga i hopnum sem fékk metylnaltrexon 12 mg daglega
(p< 0,001 samanborid vio lyfleysu), 61% peirra sem fengu lyfid annan hvern dag (p< 0,001
samanborid vid lyfleysu) og 38% peirra sjuklinga sem fengu lyfleysu. Vidbotargreining mat hlutfall
sjuklinga med > 3 heilar RFBM 4 viku og fjolgun um > 1 heilar RFBM a viku sidustu 3 af 4
medferdarvikunum. Pessu nadu 28,7% sjuklinga sem fengu metylnaltrexon 12 mg daglega (p< 0,001
samanborid vio lyfleysu), 14,9% sjuklinga sem fengu lyfid annan hvern dag (p< 0,012 samanborid vio
lyfleysu) og 6,2% peirra sjuklinga sem fengu lyfleysu.

Engin merki voru um mun 4 6ryggi eda verkun milli kynja. Ekki var hagt ad greina 4hrif kynpatta, par
sem pydid var ad sterstum hluta af hvita kynstofninum (90%). Midgildi daglegra skammta 6pidida var
hvorki markteekt fra upphafsgildi hja sjuklingum sem fengu metylnaltrexénbrémid né peim sem fengu
lyfleysu.

Ekki voru kliniskt mikilvaegar breytingar fra upphafsgildi i stigun verkja, hvorki hja sjiklingunum sem
fengu metylnaltrexonbrémid né peim sem fengu lyfleysu.

Notkun metylnaltrexonbrémids til medferdar a haegdatregdu af voldum opidida umfram 48 vikur hefur
ekki verid metin 1 kliniskum rannséknum.

Heegdatregda af véldum opioida hja fullordnum sjuklingum med langt gengna sjitkdéoma

Synt var fram 4 verkun og 6ryggi metylnaltrexénbromids vid medferd a haegdatregdu af voldum
opioida hja sjuklingum & liknandi medferd i tveimur slembudum, tviblindum samanburdarrannsoknum
med lyfleysu. [ pessum rannséknum var midgildi aldurs 68 ar (21-100 4r); 51 % voru konur. I badum
rannsoknunum hofou sjuklingarnir langt genginn 6laeknandi sjukdom og takmarkadar lifslikur, flestir
med 6leeknandi krabbamein, en adrir voru greindir med langvinna lungnateppu/lungnapembu a
lokastigi, hjartasjikdom/hjartabilun, Alzheimers sjukdom/vitglop, HIV/alneemi eda adra langt gengna
sjikdoma. Adur en skimun for fram var haegdatregda af voldum 6pi6ida skilgreind annadhvort sem
feerri heegdir en prisvar sinnum sidastliona viku, eda engar haegdir i meira en 2 daga.



f rannsékn 301 var gerdur tviblindur samanburdur a stokum 0,15 mg/kg skammti af
metylnaltrexonbromidi eda 0,3 mg/kg skammti af metylnaltrexdnbrémioi, gefnum undir had, og
lyfleysu. Eftir ad skammturinn hafoi verid gefinn, tviblint, var honum fylgt eftir med opinni 4-vikna
rannsokn par sem nota matti metylnaltrexénbromio eftir porfum, en p6 ekki meira en einn skammt a
solarhring. A badum rannséknartimabilunum héldu sjiklingarnir 4fram sinni hefdbundnu
haegdalosandi medferd. | heild fengu 154 sjuklingar medferd 4 tviblinda timabilinu
(metylnaltrexonbromid 0,15 mg/kg, n=47, metylnaltrexonbromid 0,3 mg/kg, n=55 og n=52 fengu
lyfleysu). Meginendapunktur rannsoknarinnar var pad hlutfall sjuklinga sem hafoi haegdir an
bradahaegodalyfs innan 4 klst. eftir ad skammturinn af rannsoknarlyfinu var gefinn, tviblint. Hja
sjuklingunum sem fengu medferd med metylnaltrexonbromid var markteekt heerri tioni heegdalosunar
innan 4 klst. eftir skammtinn sem gefinn var tviblint (62 % fyrir 0,15 mg/kg og 58 % fyrir 0,3 mg/kg),
en hja sjuklingunum sem fengu lyfleysu (14 %); p<0,0001 fyrir bada skammtana i samanburdi vid
lyfleysu.

{ rannsékn 302 var gerdur tviblindur samanburdur 4 skémmtum af metylnaltrexonbrémid sem gefnir
voru undir hid annan hvern dag i tvaer vikur og lyfleysu. { fyrstu vikunni (daga 1, 3, 5 og 7), fengu
sjuklingar annadhvort 0,15 mg/kg af metylnaltrexénbromidi eda lyfleysu. { annarri vikunni matti auka
pann skammt sem sjuklingurinn hafoi fengid i 0,30 mg/kg ef sjuklingurinn hafoi hagoir tvisvar eda
sjaldnar an bradahagdalyfs fram ad 8. degi. Minnka matti pann skammt sem sjuklingi var avisad
hvenaer sem var, byggti 4 poli hans. Nidurstddur fra 133 sjuklingum (62 sem fengu
metylnaltrex6nbromio og 71 sem fékk lyfleysu) voru greindar. Meginendapunktarnir voru tveir:
hlutfall sjuklinga sem hafoi haegdir an bradahegdalyfs innan 4 klst. eftir ad fyrsti skammturinn af
rannsoknarlyfinu var gefinn og hlutfall sjuklinga sem h6fdu haegdir an bradahagdalyfs innan 4 klst.
eftir a0 minnsta kosti tvo af fyrstu fjorum skommtum rannséknarlyfsins. Hja sjuklingunum sem fengu
medferd med metylnaltrexénbromid var heerri tioni heegdalosunar innan 4 klst. eftir fyrsta skammtinn
(48 %) en hja sjuklingunum sem fengu lyfleysu (16 %); p<0,0001. Hja sjuklingunum sem fengu
meodferd med metylnaltrexonbromid var einnig markteekt haerri tioni haegdalosunar innan 4 klst. eftir
ad minnsta kosti tvo af fyrstu fjorum skommtunum (52 %) en hja sjuklingunum sem fengu lyfleysu

(9 %); p<0.0001. béttleiki haegda batnadi ekki ad marki hja sjiklingum sem h6fou mjikar haegoir fyrir
medferd.

{ hvorugri rannsékninni kom nokkud fram sem benti til pess ad aldur eda kyn hefdi ahrif 4 6ryggi eda
verkun. Ekki var haegt ad kanna ahrif 4 kynpatt par sem rannsoéknarhopurinn samanstod ad mestu af
hvitu folki (88 %).

Synt var fram 4 endingu svorunar i rannsokn 302, par sem tioni heegdalosunar var stodug allt fra fyrsta
skammti og framyfir sjbunda skammt & tviblinda timabilinu sem std0 i tvaer vikur.

Einnig var synt fram a verkun og 6ryggi metylnaltrexdnbrémids i opinni medferd sem gefin var fra

2. degi og til loka 4. viku 1 rannsokn 301 og i tveimur opnum framhaldsrannsoknum (301EXT og
302EXT) par sem metylnaltrexonbromid var gefid eftir porfum i allt ad 4 manudi (fram ad pessu
adeins 8 sjiklingar). I heild fengu 136 sjuklingar ad minnsta kosti einn skammt & opinn hatt i rannsokn
301, 21 sjuklingur 1 rannsokn 301 EXT og 82 sjuklingar i rannsokn 302EXT. Relistor var gefiod a

3,2 daga fresti (midgildi skammtabils med dreifinguna 1 til 39 dagar).

Ti0ni haegdalosandi svorunar hélst alla framhaldsmedferdina hjé peim sjuklingum sem héldu afram
meoferd.

{ pessum rannséknum voru engin marktaek tengsl 4 milli upphaflegs 6pididaskammts og haegdalosandi
svorunar hja peim sjuklingum sem fengu metylnaltrexonbromid. Auk pess var ekki mikilvegur munur
a miogildi daglegs skammts af 6pididum, hvorki hja sjuklingum sem fengu medferd med
metylnaltrexénbromidi né peim sem fengu lyfleysu. Engar kliniskt mikilvaegar breytingar urdu &
meligildum verkja fra upphafsgildum, hvorki hja sjuklingunum sem fengu metylnaltrexénbrémid né
peim sem fengu lyfleysu.



Abhrif 4 endurskautun i hjarta

{ tviblindri, slembadri, EKG rannsokn 4 samhlida hopum 207 heilbrigdra sjalfbodalida sem fengu
staka skammta af metylnaltrexénbrémioi undir huo (0,15 mg/kg, 0,30 mg/kg og 0,50 mg/kg), voru
engin merki um QT/QTc lengingu og ekkert sem benti til ahrifa 4 adra peetti 4 EKG eda 16gun bylgna i
samanburdi vid lyfleysu og virkt lyf (400 mg af moxifloxacini til inntoku).

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Metylnaltrexonbromid frasogast hratt, hamarkspéttni (Cmax) naest u.p.b. 0,5 klst. eftir gj6f undir hao.
Hamarkspéttni Crax 0g AUC gildi (svaedid undir blodpéttni-timaferlinum) heekka 1 réttu hlutfalli vio
skammta, pegar skammtar eru auknir ar 0,15 mg/kg 1 0,5 mg/kg. Nyting 0,30 mg/kg skammts undir
huo er 82 % af nytingu 0,30 mg/kg skammts i blaad.

Dreifing

Metylnaltrexonbromid dreifist i medallagi mikid Gt i vefi. Dreifingarrimmal vio jafnvaegi (Vss) er
u.p.b. 1,1 L/kg. Metylnaltrexénbrémid binst litid vid plasmaprotein hja ménnum (11,0 % til 15,3 %)
samkvaemt jafnvaegisskilun (equilibrium dialysis).

Umbrot

Metylnaltrexonbromid er ekki mikid umbrotid hja monnum sé tekid mid af magni umbrotsefna sem
finnst i metylnaltrexonbromid trgangsefnum likamans. Svo virdist sem umbrot yfir i metyl-6-naltrexol
isomera og metylnaltrexonsulfat sé helsta umbrotsleidin. Hver isomeri metyl-6-naltrexols virdist hafa
minni blokkandi ahrif en metylnaltrexon, og litid er af peim i plasma eda sem svarar til um 8 % af
lyfinu og afleidum pess. Metylnaltrexonsulfat er ovirkt nidurbrotsefni og svarar til 25 % af lyfinu og
afleidum pess. N-demetylering & metylnaltrexonbrémidi til myndunar naltrexons er mjog litil, eda sem
svarar 0,06 % af gefnum skammti.

Brotthvarf

Brotthvarf metylnaltrexdnbrémids verdur fyrst og fremst 4 formi obreytts virks efnis. Um pad bil
helmingur af skammtinum skilst Gt i pvagi og nokkru minna i saur. Helmingunartimi dreifingar og
brotthvarfs (ti2) er u.p.b. 8 klst.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert lifrarstarfsemi

Ahrif vaegrar og midlungsmikillar skerdingar 4 lifrarstarfsemi 4 Gtsetningu fyrir
metylnaltrexonbromidi hafa verid rannsokud hja 8 einstaklingum i Child Pugh flokki A og

8 einstaklingum i Child-Pugh flokki B og samanburdur gerdur vid heilbrigda einstaklinga.
Nidurstoournar syndu engin mikilvaeg ahrif af skertri lifrarstarfsemi 4 AUC eda Crax
metylnaltrexénbromids. Ahrif verulega skertrar lifrarstarfsemi & lyfjahvorf metylnaltrexonbromids
hafa ekki verid rannsokud.

Skert nyrnastarfsemi

{ rannsokn 4 sjalfbodalidum med mismunandi mikid skerta nyrnastarfsemi sem fengu einn stakan
0,30 mg/kg skammt af metylnaltrexonbromiodi hafoi skert nyrnastarfsemi veruleg ahrif 4 ttskilnad
metyInaltrexénbromids um nyru. Uthreinsun metyInaltrexénbromids um nyru minnkadi med aukinni
skerdingu 4 nyrnastarfsemi. Veruleg skerding 4 nyrnastarfsemi minnkadi ithreinsun
metylnaltrexénbromids um nyru 8-9falt; hins vegar leiddi petta petta einungis til tvofaldrar aukningar
a heildaratsetningu fyrir metylnaltrexonbromidi (AUC). Ekki vard breyting & Cpax a0 radi. Engar
rannsoknir voru gerdar hja sjuklingum med nyrnasjukdom a lokastigi sem voru i blodskilun.



Born
Engar rannsoknir hafa verid gerdar hja bornum (sja kafla 4.2).

Aldradir

f rannsékn sem bar saman lyfjahvorf metylnaltrexonbromids eftir staka og endurtekna 24 mg skammta
i blaad, hja heilbrigdum, ungum einstaklingum (18 til 45 ara, n=10) og 6ldrudum einstaklingum

(65 éra og eldri, n=10), kom fram ad ahrif aldurs & utsetningu fyrir metylnaltrexonbromiodi voru
minnihattar. Medalgildi Cmax 0g AUC vi0 jafnvaegi hja 6ldrudum voru 545 ng/ml og 412 ng klst./ml,
um pad bil 8,1 % og 20 % heerri en hja ungum einstaklingum. bvi er ekki maelt med skammtaadlogun
a grundvelli aldurs.

Kyn
Enginn marktaekur munur hefur komid fram milli kynja.

Likamspyngd

Heildargreining 4 nidurstdoum lyfjahvarfarannsokna hja heilbrigdum einstaklingum syndi ad utsetning
fyrir metylnaltrexonbromioi, adlogud m.t.t. skammta, mg/kg, jokst med aukinni likamspyngd.
Medalutsetning fyrir metylnaltrexonbromioi, af 0,15 mg/kg skammti pegar likamspyngd var & bilinu
38 til 114 kg var 179 (4 bilinu 139-240) ngeklst./ml. Pessari ttsetningu fyrir 0,15 mg/kg skammti er
haegt ad nd med pvi ad adlaga skammtinn ad pyngd med pvi ad nota 8§ mg skammt fyrir likamspyngd
fra 38 kg ad 62 kg og 12 mg skammt fyrir likamspyngd 62 til 114 kg, en pa verdur utsetning ad
medaltali 187 (4 bilinu 148-220) ngeklst./ml. Ad auki syndi greiningin ad skammtarnir 8 mg fyrir
likamspyngd 38 kg a0 62 kg og 12 mg fyrir likamspyngd 62 til 114 kg samsvara ad medaltali

0,16 mg/kg skammiti (4 bilinu 0,21-0,13) og 0,16 mg/kg skammti (4 bilinu 0,19-0,11) hvor fyrir sig,
samkvaemt dreifingu likamspyngdar sjuklinga sem toku patt i rannséknum 301 og 302.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna & lyfjafredilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfdaefni og krabbameinsvaldandi ahrifum. Ahrif 4 hjarta komu fram { sumum forkliniskum
rannsoknum hja hundum (lenging bodspennu i Pukinje trefjum eda lenging QTec bils). Ekki er vitad af
hverju pessi ahrif koma fram; hins vegar virdast ahrifin ekki tengjast kalium jonagdngum i hjarta
manna.

Inndeelingar med 150 mg/kg/so6larhring af Relistor undir htid drogu ur frjosemi hja rottum. Skammtar
allt ad 25 mg/kg/solarhring (18-f6ld su utsetning (AUC) sem menn verda fyrir af 0,3 mg/kg undir hud)
hafdi ekki ahrif 4 frjosemi eda 4 a&xlun almennt.

Ekkert benti til skadlegra ahrifa & fostur hja rottum eda kaninum. Inndalingar

150/100 mg/kg/solarhring af Relistor undir hto hja rottum leiddu til minni pyngdar afkvaema en
skammtar allt ad 25 mg/kg/solarhring (18-f6ld su utsetning (AUC) sem menn verda fyrir af 0,3 mg/kg
undir hud) h6fdu engin ahrif & got eda lifun og voxt afkvema.

Metylnaltrexonbromid skilst ut 1 mjolk hja mjolkandi rottum.

Rannsoknir hafa verid gerdar a ungum rottum og ungum hundum. Eftir inndelingu
metylnaltrex6nbromids i &d voru ungar rottur nemari en fullordnar rottur fyrir eiturverkun sem
tengdist metylnaltrexoni. Hja ungum rottum sem var gefid metylnaltrexonbromid 1 &0 1 13 vikur,
komu fram aukaverkanir (tilfelli krampa og erfidleikar vid 6ndun) vid skammta (> 3 mg/kg/dag) og
utsetningu (5,4-f6ld utsetning {AUC} hja fullordnum ménnum vid lyfjagjof med 0,15 mg/kg undir
htd) sem voru minni en skammtar sem ollu svipudum eiturverkunum hja fullordnum rottum

(20 mg/kg/dag). Engar aukaverkanir komu fram hja ungum rottum vid 1 mg/kg/dag eda hja
fullordnum rottum vid 5 mg/kg/dag (1,6-f61d og 7,8-fold utsetning {AUC} hja fullordnum moénnum
vid lyfjagjof undir hud med 0,15 mg/kg).
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Eftir inndeelingu metylnaltrexonbromids 1 a0 i 13 vikur kom fram svipud eiturverkun tengd
metylnaltrexoni badi hja ungum og fullordnum hundum. Hja ungum og fullordnum hundum sem
fengu 20 mg/kg/dag af metylnaltrexonbromidi komu fram einkenni um eiturverkun i midtaugakerfi og
lenging QTc bils. Engar aukaverkanir komu fram hja ungum eda fulloronum hundum vid skammta
med 5 mg/kg/dag (44 sinnum utsetning hja fullordnum moénnum vid lyfjagjof undir htid med

0,15 mg/kg).

6. LYFJAGERDPARFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Natriumkl6rid

Natriumkalsiumedetat

Glysin hydroklorio

Vatn fyrir stungulyf

Saltsyra (til a0 stilla pH)

Natriumhydroxio (til a0 stilla pH)

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid dnnur lyf par sem rannsoknir &4 samrymanleika hafa ekki verid
geroar.

6.3 Geymslupol
4 ar.

Eftir ad pad hefur verid dregid upp i sprautuna:
Vegna ljosnemis a ad nota stungulyfid innan 24 klukkustunda.

6.4 Sérstakar varuodarreglur vio geymslu

Ekki parf ad geyma lyfid vio sérstok hitaskilyrdi.

Geymid hettuglasid i ytri umbudum til varnar gegn 1josi.

Geymsluskilyrdi lyfsins 1 sprautunni, sja kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald

Glert einnota hettuglas, gler af gerd I, grar butylgimmitappi, alinnsigli og lok sem smellt er af.
Hvert hettuglas inniheldur 0,6 ml af stungulyfi, lausn.

Pakkningar med

1 hettuglasi,

2 hettuglésum med 2 sefdum 1 ml sprautum til inndeelingar med inndraganlegri nal og
4 sprittpurrkum; eda

7 hettuglosum med 7 seefoum 1 ml sprautum til inndeelingar med inndraganlegri nal og
14 sprittpurrkum; eda

2 hettuglosum me0 2 sefoum 1 ml sprautum til inndelingar med 6ryggisnal og 4 sprittpurrkum; eda
7 hettuglosum med 7 sefdum 1 ml sprautum til inndaelingar med 6ryggisnal og 14 sprittpurrkum.

Ekki er vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar.
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6.6  Sérstakar varuodarraostafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

8. MARKADPSLEYFISNUMER
EU/1/08/463/001
EU/1/08/463/002
EU/1/08/463/003

EU/1/08/463/012
EU/1/08/463/013

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS
Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 2. jali 2008

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 27. mai 2013

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu/.

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is
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1. HEITI LYFS

Relistor 8 mg stungulyf, lausn, 1 afylltri sprautu.

2.  INNIHALDSLYSING
Hver afyllt sprauta med 0,4 ml inniheldur 8 mg af metylnaltrexénbromidi.
Einn ml af lausn inniheldur 20 mg af metylnaltrexdnbromioi.

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Stungulyf, lausn (stungulyf).

Teer, litlaus eda folgul lausn, an synilegra agna.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Relistor er &tlad til medferdar vid haegdatregdu af voldum 6pidida pegar svorun vid haegdalosandi
meodferd hefur verid o6fullnegjandi hja fullordnum sjiklingum, 18 é4ra og eldri.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Heegoatregoa af voldum opioida hja fulloronum sjuklingum med langvinna verki (nema hja sjuklingum
med langt gengna sjukdoma sem fa liknandi medferd)

Radlagdur skammtur af metylnaltrexdnbrémidi er 12 mg (0,6 ml af lausn) undir hd, eins og porf
krefur, gefinn sem a.m.k. 4 skammtar 4 viku, allt ad einu sinni a dag (7 skammtar & viku).

Hja pessum sjuklingum skal hatta medferd med hefobundnum hagdalosandi lyfjum pegar medferd
hefst med Relistor (sja kafla 5.1).

Adeins 4 ad nota Relistor 1 8 mg afylltri sprautu til ad medhdndla pessa sjuklinga pegar
leeknisfraeedilegt astand krefst pess ad skammtar séu minnkadir i 8 mg (0,4 ml af lausn), sja kaflann
Sérstakir sjuklingahopar.

Heegdatregda af véldum opioida hja fulloronum sjuklingum med langt gengna sjukdoma (sjuklingar
sem fa liknandi medferd)

Réolagdur skammtur af metylnaltrexonbromidi er 8 mg (0,4 ml af lausn) (fyrir sjuklinga sem vega
38-61 kg) eda 12 mg (0,6 ml af lausn) (fyrir sjuklinga sem vega 62-114 kg).

Skammtar eru venjulega gefnir 1 einu lagi annan hvern dag. Skammta ma einnig gefa me0 lengra
millibili, allt eftir kliniskri porf.

Gefa ma sjuklingum tvo skammta med solarhrings millibili, ef engin svérun (haegdalosun) hefur att sér
stad eftir skammtinn fyrri daginn.

Sjuklingar sem vega minna en 38 kg eda meira en 114 kg eiga a0 nota Relistor hettuglos vegna pess ad
ekki er haegt ad gefa nakvaemlega radlagdan mg/kg skammt med afylltri sprautu.
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Hja sjuklingum sem fa liknandi medferd er Relistor baett vid hefdbundna haegdalosandi meodferd (sja
kafla 5.1).

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir
Ekki er maelt med skammtaadlogun 4 grundvelli aldurs (sja kafla 5.2).

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

Hja sjuklingum med verulega skerdingu & nyrnastarfsemi (kreatinin Gthreinsun minni en 30 ml/min.),
skal minnka skammt metylnaletrexonbromids Gr 12 mg i 8 mg (0,4 ml af lausn) fyrir pa sem vega

62 til 114 kg. Sjuklingar med verulega skerdingu & nyrnastarfsemi sem vega minna en 62 kg eda meira
en 114 kg (sja kafla 5.2) purfa ad minnka mg/kg skammtinn um 50 %. Pbessi sjuklingar eiga ad nota
Relistor hettuglos en ekki afyllta sprautu. Engar upplysingar liggja fyrir um sjiuklinga sem hafa
nyrnasjukdom a lokastigi og eru a blodskilun og ekki er meelt med notkunmetylnaltrexdnbromids hja
pessum sjuklingum (sja kafla 4.4).

Sjuklingar med skerta lifrarstarfsemi
Engin porf er 4 adlogun hja sjuklingum med vega eda i medallagi mikla skerdingu & lifrarstarfsemi

(sjé kafla 5.2).

Engar upplysingar liggja fyrir um sjiklinga med verulega skerdingu & lifrarstarfsemi (Child-Pugh
flokkur C) og ekki er melt med notkun metylnaltrexdnbromids hja pessum sjuklingum (sja kafla 4.4).

Born

Ekki hefur verid synt fram 4 6ryggi og verkun metylnaltrexénbromids hja bornum yngri en 18 ara.
Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

Relistor er gefid med inndaelingu undir hid.

Melt er med pvi ad inndaeling sé gerd 4 nyjum stungustad i hvert sinn. Gefid inndeelinguna ekki 1 hud
sem er aum, marin, raud eda hord. Fordist sveedi par sem eru or eda hudslit.

bau prju svaedi sem melt er med ad gefa Relistor inndalingu 1, eru leeri, kvidur og upphandleggir.
Relistor ma gefa med inndaelingu, an tillits til maltida.

4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Metylnaltrexonbromid ma ekki nota hja sjuklingum pegar vitad er um stiflu i meltingarvegi eda grunur
um slika stiflu, hja sjuklingum par sem aukin hetta er a endurteknum stiflum eda hja sjuklingum med
bratt kvidarastand (acute surgical abdomen) vegna pess ad mdguleiki er 4 rofi i meltingarvegi.

4.4 Sérstok varnadaroro og varudarreglur vio notkun

Alvarleiki og versnun einkenna

Radleggja skal sjuklingum ad tilkynna tafarlaust um alvarleg, pralat og/eda versnandi
sjukdémseinkenni.

Ef verulegur eda vidvarandi nidurgangur verdur medan & medferd stendur, skal radleggja sjuklingum
a0 hatta medferd med Relistor og radfeera sig vid leekni.
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Haegdatregda sem ekki tengist notkun 6pidida

Virkni metylnaltrexonbrémids hefur verid rannsdkud hja sjuklingum med haegdatregdu af voldum
opio6ida. bvi skal ekki nota Relistor hja sjuklingum sem hafa heegdatregdu sem ekki tengist notkun
opioida.

Skyndileg haegdalosun
Nidurstodur kliniskra rannsokna benda til pess a0 medferd med metylnaltrexonbromioi geti leitt til
skyndilegrar haegdalosunar (innan 30 til 60 minttna ad medaltali).

Lengd meodferdar

Heegoatregoa af voldum opioida hja fulloroun sjuklingum med langt gengna sjukdoma

Medferd med metylnaltrexénbrémidi hefur ekki verid rannsokud i kliniskum rannséknum lengur en 4
manudi hja fullordnum sjuklingum med langt gengna sjukdéoma og skal lyfid pvi adeins notad i
takmarkadan tima (sja kafla 5.1).

Skert lifrar- og nyrnastarfsemi

Ekki er meelt med gjof metylnaltrexonbromioshanda sjuklingum sem hafa verulega skerdingu a
lifrarstarfsemi né sjuklingum sem hafa nyrnasjukdém a lokastigi sem parfnast blodskilunar (sja
kafla 4.2).

Sjukdomar i meltingarvegi og rof i meltingarvegi
Syna ber adgat vid notkun metylnaltrexénbromios hja sjuklingum ef vitad er eda grunur leikur 4 ad
peir séu med skemmdir i meltingarvegi.

Notkun metylnaltrexonbromids hja sjuklingum med ristilstoma, hollegg i kvid, virka sarpbdlgu
(diverticular disease) eda hagdateppu (fecal impaction) hefur ekki verid rannsokud. bvi skal geeta
varudar vid gjof Relistor handa peim sjuklingum.

Eftir leyfisveitingu hefur verid tilkynnt um tilvik um rof i meltingarvegi eftir notkun
metylnaltrexénbromids hja sjuklingum med astand sem geeti tengst stadbundnum eda dreifdum
veikleika 1 vegg meltingarvegarins (t.d. magasar, tallokun ristils (Ogilvies-heilkenni), sarpsjukdoms,
ifarandi illkynja voxtur i meltingarvegi eda meinvorp i lithimnu). Taka parf tillit til heildaraheettu/-
avinnings pegar metylnaltrexénbrémid er notad hja sjuklingum med pessa sjikdoma eda adra
sjukdéma sem geta valdio veikleika i vegg meltingarvegarins (t.d. svadisgarnabdlga). Fylgjast etti
med sjuklingum m.t.t. alvarlegra, pralatra eda versnandi kvioverkja; ef vart verdur vi0 slikt #tti ad
stodva notkun metylnaltrexénbrémids.

Frahvarfseinkenni vegna 6pidida

Einkenni sem samraemast frahvarfseinkennum vegna 6pi6ida, p.m.t. ofsvitnun, hrollur, uppkost,
kvidverkur, hjartslattaronot og rodi hafa komid fram hja sjuklingum sem hafa fengid medferd med
metylnaltrexonbromidi. Hja sjuklingum par sem truflanir eru 4 blod-heila proskuldi getur verid aukin
haetta a frahvarfseinkennum vegna 6pi6ida og/eda minnkadri verkjastillingu. Petta tti ad hafa i huga
pegar slikum sjuklingum er avisad metylnaltrexonbrémioi.

Natriuminnihald
Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmdl af natrium (23 mg) i hverjum skammti, p.e. er 1 edli sinu
natriumsnautt.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Metylnaltrexonbromid hefur ekki ahrif a lyfjahvorf lyfja sem umbrotna fyrir tilstilli cytokroms P450
(CYP) isoensima. Metylnaltrexonbromid umbrotnar ad litlu leyti fyrir tilstilli CYP iséensima. In vitro
rannsoknir & umbrotum benda til pess ad metylnaltrexonbrémid hamli ekki virkni CYP1A2, CYP2E],
CYP2B6, CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19 eda CYP3 A4, en hafi vaeg hamlandi ahrif 4 umbrot CYP2D6
hvarfefna. { kliniskri rannsokn & milliverkunum lyfja, hja heilbrigdum, fullordnum, karlkyns

15



einstaklingum, hafoi 0,3 mg/kg skammtur af metylnaltrexonbromidi, undir hud, ekki markteek ahrif a
umbrot dextrometorfans, sem er CYP2D6 hvarfefni.

Tilhneiging til milliverkunar sem tengd er lifreenni katjona flutningseind (organic cation transporter,
OCT) milli metylnaltrexénbrémids og OCT-hemils, var rannsékud hja 18 heilbrigdum einstaklingum
med pvi ad bera saman lyfjahvorf eftir einn stakan skammt af metylnaltrexonbromidi fyrir og eftir
endurtekna 400 mg skammta af cimetidini. Nyrnatthreinsun metylnaltrexénbromids var minnkud eftir
gjof endurtekinna skammta af cimetidini (r 31 1/klst. i 18 1/klst.). Hins vegar leiddi petta til litillar
minnkunar & heildarathreinsun (ar 107 1/klst. 1 95 I/klst.). Af pessum sokum sast engin mikilvag
breyting & AUC metylnaltrexonbromids, né Crax, eftir gjof endurtekinna skammta af cimetidini.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof
Medganga

Engar fullnaegjandi upplysingar liggja fyrir um notkun metylnaltrexonbromids & medgongu.
Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir 4 a&xlun vid stora skammta (sja kafla 5.3). Hugsanleg ahetta
fyrir menn er ekki pekkt. Ekki ma nota metylnaltrexdnbrémid & medgoéngu nema bryna naudsyn beri
til.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort metylnaltrexonbromid skilst ut 1 brjostamjolk. Dyraannsoknir hafa synt ttskilnad
metylnaltrexénbromids i moédurmjolk dyra. Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og

avinning medferdar fyrir konuna og akveda 4 grundvelli matsins hvort haetta eigi brjostagjof eda
haetta/sto0va timabundid medferd med metylnaltrexonbromidi.

Frj6semi

Inndzelingar med 150 mg/kg/solarhring af Relistor undir hid drogu ur frjosemi hja rottum. Skammtar
allt ad 25 mg/kg/solarhring (18-f6ld su utsetning (AUC) sem menn verda fyrir af 0,3 mg/kg undir huo)
hafdi ekki ahrif 4 frjosemi eda a axlun almennt.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Metylnaltrexonbromid hefur litil ahrif & haefni til aksturs eda notkunar véla.

Sundl getur att sér stad og pad getur haft dhrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 6ryggisupplysingum

Algengustu aukaverkanirnar hja 6llum sjuklingum sem fengu metylnaltrexonbromid, 4 6llum stigum
samanburdarannsokna med lyfleysu, voru kvidverkir, 6gledi, nidurgangur og vindgangur. bessar
aukaverkanir voru yfirleitt veegar eda midlungsmiklar.

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir eru flokkadar sem: 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 &rsjaldan fyrir (<1/10.000) og
tidni ekki pekkt (ekki heegt ad azetla tioni Ut fra fyrirliggjandi gégnum). Innan tidniflokka eru
alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst:

Taugakerfi

Algengar: Sundl

16



Algengar: Einkenni lik 6pioidfrahvarfi (hrollur, skjalfti, nefrennsli, harris, hitasteypa, hjartslattaronot,
ofsviti, uppkost, kvidverkur)

Meltingarfeeri

Tioni ekki pekkt: Rof i meltingarvegi (sja kafla 4.4)
Algengar: Uppkost

M;jog algengar: Kvidverkir, 6gledi, nidurgangur, vindgangur

Hud og undirhud

Algengar: Viobrogo a stungustad (t.d. stingur, svidi, verkur, rodi, bjagur)

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengio markadsleyfi er mikilvaegt a0 tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt 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 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

f rannsokn 4 heilbrigdum sjalfbodalidum kom fram stodutengdur lagprystingur af 0,64 mg/kg skammti
sem gefinn var i einu lagi i blazd (bolus).

Ef ofskommtun a sér stad, skal fylgjast med pvi hvort fram komi einkenni stddutengds lagprystings og
hafa samband vid laekni komi slik einkenni fram. Hefja skal medferd eins og vid a.

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf vid hagdatregdu. Opi6id blokkar med utlaega verkun, ATC flokkur:
AO06AHOL.

Verkunarhattur

Metylnaltrexonbromid er sérteekur blokki 6pi6id bindingar vid mu-vidtakann. /n vitro rannsOknir hafa
synt ad metylnaltrexdnbromio er blokki & mu-6pi6id viotakann (homlunarstudull [K;] = 28 nM), med
8falt minni ahrif a kappa 6pi6id vidtaka (K; =230 nM) og mun minni sakni i delta 6pidid vidtaka.

bar sem metylnaltrexonbromio er fjorgilt amid er geta pess til ad fara yfir blod-heilaproskuldinn
takmorkud. betta veldur pvi ad metylnaltrexdnbrémiod getur blokkad mu-opi6id vidtaka
uttaugakerfisins, 1 vefjum svo sem meltingarvegi, an pess ad hafa ahrif 4 6pididmidlada verkjastillandi
verkun i midtaugakerfinu.

Klinisk verkun og Orygegi

Heegoatregoa af voldum opioida hja fulloronum sjuklingum med langvinna verki sem ekki eru af
véldum krabbameins (12 mg skammtur)

Synt var fram 4 verkun og 6ryggi metylnaltrexénbromids vid medferd a haegdatregdu af voldum
Opioida hja sjuklingum med langvinna verki sem ekki voru af voldum krabbameins i slembiradadri,
tviblindri samanburdarrannsokn med lyfleysu (rannsokn 3356). I pessari rannsokn var midgildi aldurs
sjuklinga 49 ar (23-83 ar); 60% voru konur. Hja meirihluta sjuklinga var adalgreiningin bakverkur.
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f rannsékn 3356 voru 4-vikna medferdir med metylnaltrexonbromidi 12 mg einu sinni 4 dag og
metylnaltrexénbromidi 12 mg annan hvern dag bornar saman vid lyfleysu. Fjogurra vikna, tviblinda
timabilinu var fylgt eftir med 8-vikna opnu timabili par sem nota atti metylnaltrexénbromid eftir
porfum, en ekki oftar en einu sinni 4 dag. Alls voru 460 sjuklingar (metylnaltrexonbromid 12 mg einu
sinni & dag, n=150, metylnaltrexonbromid 12 mg annan hvern dag, n=148, lyfleysa, n=162)
medhondladir 4 tviblinda timabilinu. Sjuklingar voru med ségu um langvinnan verk sem ekki var af
voldum krabbameins og toku opidida i stodugum skdommtum sem namu a.m.k. 50 mg af jafngildi
morfins til inntéku a dag. Sjuklingar voru med haegdatregdu af voldum 6pidida (haegdir an
bradahaegoalyfja < 3 sinnum 4 viku a skimunartima). Sjuklingar purftu ad hetta allri notkun
hagdalyfja.

Annar adalendapunkturinn var hlutfall sjiklinga sem h6fou hegdir an bradahagoalyfja (Rescue Free
Bowel Movements - RFBM) innan 4 klukkustunda fra fyrsta skammti og hinn var prosenta virkra
inndelinga sem leiddu til RFBM innan 4 klukkustunda medan 4 tviblinda timabilinu st6d. RFBM var
skilgreint sem heaeg0dir sem komu til an pess ad haegdalyf hefou verid notud 24 klukkustundir par a
undan.

Hlutfall sjuklinga sem h6fou RFBM innan 4 klukkustunda fra fyrsta skammti var 34,2% i
samanlogdum metylnaltrexonbromid hépnum borid saman vid 9,9% i lyfleysuhopnum (p< 0,001).
Medalprosenta RFBM innan 4 klukkustunda fra gjof metylnaltrexdnbromids var 28,9% hja peim sem
fengu lyfid einu sinni 4 dag og 30,2% hja peim sem fengu lyfid annan hvern dag, samanboriod vid 9,4%
0g 9,3% fyrir samsvarandi lyfleysuhopa (p< 0,001).

Lykilaukaendapunktur leidréttrar medalbreytingar fra upphafsgildi 4 fjolda RFBM 4 viku var 3,1 hja
hopnum sem fékk metylnaltrexénbromid 12 mg einu sinni 4 dag, 2,1 hja hopnum sem fékk
metylnaltrex6nbromio 12 mg annan hvern dag og 1,5 hja lyfleysuh6pnum & 4-vikna tviblinda
timabilinu. Munurinn 4 metylnaltrexonbromioi 12 mg einu sinni 4 dag og lyfleysu, sem nam

1,6 RFBM a viku, er tolfraedilega marktekur (p< 0,001) og kliniskt mikilveegur.

Annar aukaendapunktur mat hlutfall sjiklinga med >3 RFBM 4 viku medan 4 4-vikna tviblinda
timabilinu st60. Pessum fjolda nadu 59% sjuklinga i hopnum sem fékk metylnaltrexon 12 mg daglega
(p< 0,001 samanborid vid lyfleysu), 61% peirra sem fengu lyfid annan hvern dag (p< 0,001
samanborid vid lyfleysu) og 38% beirra sjuklinga sem fengu lyfleysu. Vidbotargreining mat hlutfall
sjuklinga med > 3 heilar RFBM a viku og fjolgun um > 1 heilar RFBM a viku sidustu 3 af 4
medferdarvikunum. Pessu nadu 28,7% sjuklinga sem fengu metylnaltrexon 12 mg daglega (p< 0,001
samanborid vio lyfleysu), 14,9% sjuklinga sem fengu lyfid annan hvern dag (p< 0,012 samanborid vid
lyfleysu) og 6,2% beirra sjiklinga sem fengu lyfleysu.

Engin merki voru um mun a 6ryggi eda verkun milli kynja. Ekki var hagt ad greina 4hrif kynpatta, par
sem py0id var ad steerstum hluta af hvita kynstofninum (90%). Midgildi daglegra skammta 6pidida var
hvorki markteekt fra upphafsgildi hja sjuklingum sem fengu metylnaltrexénbrémid né peim sem fengu
lyfleysu.

Ekki voru kliniskt mikilveegar breytingar fra upphafsgildi 1 stigun verkja, hvorki hja sjuklingunum sem
fengu metylnaltrexonbrémid né peim sem fengu lyfleysu.

Notkun metylnaltrexonbromids til medferdar a haegdatregdu af voldum 6pidida umfram 48 vikur hefur
ekki verid metin i kliniskum rannséknum.

Heegdatregda af véldum opioida hja fullordnum sjuklingum med langt gengna sjikdoma

Synt var fram 4 verkun og 6ryggi metylnaltrexénbromids vid medferd a haegdatregdu af voldum
opioida hja sjuklingum & liknandi medferd i tveimur slembudum, tviblindum samanburdarrannséknum
med lyfleysu. [ pessum rannséknum var midgildi aldurs 68 ar (21-100 4r); 51 % voru konur. I badum
rannsoknunum h6fou sjuklingarnir langt genginn 6leeknandi sjikdom og takmarkadar lifslikur, flestir
med 6leknandi krabbamein, en adrir voru greindir med langvinna lungnateppu/lungnapembu a
lokastigi, hjartasjikdom/hjartabilun, Alzheimers sjukdom/vitglop, HIV/alneemi eda adra langt gengna
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sjikdoma. Adur en skimun for fram var haegdatregda af voldum 6pi6ida skilgreind annadhvort sem
feerri haegdir en prisvar sinnum sidastlidna viku, eda engar haegdir i meira en 2 daga.

{ rannsokn 301 var gerdur tviblindur samanburdur 4 stokum 0,15 mg/kg skammti af
metylnaltrexonbromidi eda 0,3 mg/kg skammti af metylnaltrexdnbrémioi, gefnum undir had, og
lyfleysu. Eftir a0 skammturinn hafoi verid gefinn, tviblint, var honum fylgt eftir med opinni 4-vikna
rannsokn par sem nota matti metylnaltrexénbromio eftir porfum, en po ekki meira en einn skammt a
solarhring. A badum rannséknartimabilunum héldu sjuklingarnir fram sinni hefdbundnu
haegdalosandi medferd. 1 heild fengu 154 sjuklingar medferd 4 tviblinda timabilinu
(metylnaltrexonbrémid 0,15 mg/kg, n=47, metylnaltrexonbromid 0,3 mg/kg, n=55 og n=52 fengu
lyfleysu). Meginendapunktur rannsoknarinnar var pad hlutfall sjuklinga sem hafoi heegdir an
bradahaegodalyfs innan 4 klst. eftir ad skammturinn af rannsoknarlyfinu var gefinn, tviblint. Hja
sjuklingunum sem fengu medferd med metylnaltrexonbromid var markteekt heerri tioni heegdalosunar
innan 4 klst. eftir skammtinn sem gefinn var tviblint (62 % fyrir 0,15 mg/kg og 58 % fyrir 0,3 mg/kg),
en hja sjuklingunum sem fengu lyfleysu (14 %); p<0,0001 fyrir bada skammtana i samanburdi vid
lyfleysu.

{ rannsékn 302 var gerdur tviblindur samanburdur 4 skdmmtum af metylnaltrexonbrémid sem gefnir
voru undir hid annan hvern dag i tvaer vikur og lyfleysu.  fyrstu vikunni (daga 1, 3, 5 og 7), fengu
sjuklingar annadhvort 0,15 mg/kg af metyInaltrexénbromidi eda lyfleysu. [ annarri vikunni matti auka
pann skammt sem sjtklingurinn hafoi fengio 1 0,30 mg/kg ef sjuklingurinn hafoi hegdir tvisvar eda
sjaldnar an bradahagdalyfs fram ad 8. degi. Minnka matti pann skammt sem sjuklingi var avisad
hvenaer sem var, byggti 4 poli hans. Nidurstddur fra 133 sjuklingum (62 sem fengu
metylnaltrexonbromid og 71 sem fékk lyfleysu) voru greindar. Meginendapunktarnir voru tveir:
hlutfall sjuklinga sem hafoi haegdir an bradahegdalyfs innan 4 klst. eftir ad fyrsti skammturinn af
rannsOknarlyfinu var gefinn og hlutfall sjiklinga sem hofdu hagdir an bradahaegdalyfs innan 4 klst.
eftir a0 minnsta kosti tvo af fyrstu fjorum skommtum rannséknarlyfsins. Hja sjuklingunum sem fengu
medferd med metylnaltrexonbromid var haerri tidni haegdalosunar innan 4 klst. eftir fyrsta skammtinn
(48 %) en hja sjuklingunum sem fengu lyfleysu (16 %); p<0,0001. Hja sjuklingunum sem fengu
medferd med metylnaltrexonbromid var einnig marktaekt haerri tioni haegdalosunar innan 4 klst. eftir
ad minnsta kosti tvo af fyrstu fjorum skommtunum (52 %) en hja sjuklingunum sem fengu lyfleysu

(9 %); p<0.0001. béttleiki haegda batnadi ekki ad marki hja sjiklingum sem h6fou mjikar haegoir fyrir
medferd.

{ hvorugri rannsékninni kom nokkud fram sem benti til pess ad aldur eda kyn hefdi ahrif 4 6ryggi eda
verkun. Ekki var haegt ad kanna ahrif 4 kynpatt par sem rannséknarhopurinn samanstod ad mestu af
hvitu folki (88 %).

Synt var fram 4 endingu svorunar i rannsokn 302, par sem tidni heegdalosunar var stodug allt fra fyrsta
skammti og framyfir sjbunda skammt & tviblinda timabilinu sem stdd i tvaer vikur.

Einnig var synt fram a verkun og 6ryggi metylnaltrexdnbrémids i opinni medferd sem gefin var fra

2. degi og til loka 4. viku 1 rannsokn 301 og 1 tveimur opnum framhaldsrannsoknum (301EXT og
302EXT) par sem metylnaltrexonbromid var gefid eftir pérfum 1 allt ad 4 manudi (fram ad pessu
adeins 8 sjuklingar). { heild fengu 136 sjaklingar ad minnsta kosti einn skammt 4 opinn hatt i ranns6kn
301, 21 sjuklingur 1 rannsokn 301EXT og 82 sjuklingar i rannsokn 302EXT. Relistor var gefio a

3,2 daga fresti (midgildi skammtabils med dreifinguna 1 til 39 dagar).

Tioni heegdalosandi svorunar hélst alla framhaldsmedferdina hja peim sjuklingum sem héldu afram
meodferd.

{ pessum rannséknum voru engin marktaek tengsl 4 milli upphaflegs opididaskammts og haegdalosandi
svorunar hja peim sjuklingum sem fengu metylnaltrexonbromid. Auk pess var ekki mikilvegur munur
a miogildi daglegs skammts af 6pi6idum, hvorki hja sjuklingum sem fengu medferd med
metylnaltrexénbromidi né peim sem fengu lyfleysu. Engar kliniskt mikilvaegar breytingar urdu &
meligildum verkja fra upphafsgildum, hvorki hja sjuklingunum sem fengu metylnaltrexénbrémid né
peim sem fengu lyfleysu.
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Abhrif 4 endurskautun i hjarta

{ tviblindri, slembadri, EKG rannsokn 4 samhlida hopum 207 heilbrigdra sjalfbodalida sem fengu
staka skammta af metylnaltrexénbrémioi undir huo (0,15 mg/kg, 0,30 mg/kg og 0,50 mg/kg), voru
engin merki um QT/QTc lengingu og ekkert sem benti til ahrifa 4 adra peetti 4 EKG eda 16gun bylgna i
samanburdi vid lyfleysu og virkt lyf (400 mg af moxifloxacini til inntoku).

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Metylnaltrexonbromid frasogast hratt, hamarkspéttni (Cmax) naest u.p.b. 0,5 klst. eftir gj6f undir hao.
Hamarkspéttni Crax 0g AUC gildi (svaedid undir blodpéttni-timaferlinum) heekka 1 réttu hlutfalli vio
skammta, pegar skammtar eru auknir ar 0,15 mg/kg 1 0,5 mg/kg. Nyting 0,30 mg/kg skammts undir
huo er 82 % af nytingu 0,30 mg/kg skammts i blaad.

Dreifing

Metylnaltrexonbromid dreifist i medallagi mikid Gt i vefi. Dreifingarrimmal vio jafnvaegi (Vss) er
u.p.b. 1,1 L/kg. Metylnaltrexénbrémid binst litid vid plasmaprotein hja ménnum (11,0 % til 15,3 %)
samkvaemt jafnvaegisskilun (equilibrium dialysis).

Umbrot

Metylnaltrexonbromid er ekki mikid umbrotid hja monnum sé tekid mid af magni umbrotsefna sem
finnst i metylnaltrexonbromid trgangsefnum likamans. Svo virdist sem umbrot yfir i metyl-6-naltrexol
isomera og metylnaltrexonsulfat sé helsta umbrotsleidin. Hver isomeri metyl-6-naltrexols virdist hafa
minni blokkandi ahrif en metylnaltrexon, og litid er af peim i plasma eda sem svarar til um 8 % af
lyfinu og afleidum pess. Metylnaltrexonsulfat er ovirkt nidurbrotsefni og svarar til 25 % af lyfinu og
afleidum pess. N-demetylering & metylnaltrexonbrémidi til myndunar naltrexons er mjog litil, eda sem
svarar 0,06 % af gefnum skammti.

Brotthvarf

Brotthvarf metylnaltrexdnbrémids verdur fyrst og fremst 4 formi obreytts virks efnis. Um pad bil
helmingur af skammtinum skilst Gt i pvagi og nokkru minna i saur. Helmingunartimi dreifingar og
brotthvarfs (ti2) er u.p.b. 8 klst.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert lifrarstarfsemi

Ahrif vaegrar og midlungsmikillar skerdingar 4 lifrarstarfsemi 4 Gtsetningu fyrir
metylnaltrex6nbromidi hafa verid rannsékud hja 8 einstaklingum i Child-Pugh flokki A og

8 einstaklingum i Child-Pugh flokki B og samanburdur gerdur vid heilbrigda einstaklinga.
Nidurstéournar syndu engin mikilvaeg ahrif af skertri lifrarstarfsemi 4 AUC eda Crax
metylnaltrexénbromids. Ahrif verulega skertrar lifrarstarfsemi & lyfjahvorf metylnaltrexonbromids
hafa ekki verid rannsokud.

Skert nyrnastarfsemi

{ rannsokn 4 sjalfbodalidum med mismunandi mikid skerta nyrnastarfsemi sem fengu einn stakan
0,30 mg/kg skammt af metylnaltrexonbromiodi hafoi skert nyrnastarfsemi veruleg ahrif 4 ttskilnad
metyInaltrexénbromids um nyru. Uthreinsun metyInaltrexénbromids um nyru minnkadi med aukinni
skerdingu 4 nyrnastarfsemi. Veruleg skerding 4 nyrnastarfsemi minnkadi ithreinsun
metylnaltrexénbromids um nyru 8-9falt; hins vegar leiddi petta petta einungis til tvofaldrar aukningar
a heildaratsetningu fyrir metylnaltrexonbromidi (AUC). Ekki vard breyting & Cpax a0 radi. Engar
rannsoknir voru gerdar hja sjuklingum med nyrnasjukdom a lokastigi sem voru i blodskilun.
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Born
Engar rannsoknir hafa verid gerdar hja bornum (sja kafla 4.2).

Aldradir

f rannsékn sem bar saman lyfjahvorf metylnaltrexonbromids eftir staka og endurtekna 24 mg skammta
i blaad, hja heilbrigdum, ungum einstaklingum (18 til 45 ara, n=10) og 6ldrudum einstaklingum

(65 éra og eldri, n=10), kom fram ad ahrif aldurs & utsetningu fyrir metylnaltrexonbromiodi voru
minnihattar. Medalgildi Cmax 0g AUC vi0 jafnvaegi hja 6ldrudum voru 545 ng/ml og 412 ng klst./ml,
um pad bil 8,1 % og 20 % heerri en hja ungum einstaklingum. bvi er ekki maelt med skammtaadlogun
a grundvelli aldurs.

Kyn
Enginn marktaekur munur hefur komid fram milli kynja.

Likamspyngd

Heildargreining 4 nidurstdoum lyfjahvarfarannsokna hja heilbrigdum einstaklingum syndi ad utsetning
fyrir metylnaltrexonbromioi, adlogud m.t.t. skammta, mg/kg, jokst med aukinni likamspyngd.
Medalutsetning fyrir metylnaltrexonbromioi, af 0,15 mg/kg skammti pegar likamspyngd var & bilinu
38 til 114 kg var 179 (4 bilinu 139-240) ngeklst./ml. Pessari ttsetningu fyrir 0,15 mg/kg skammti er
haegt ad nd med pvi ad adlaga skammtinn ad pyngd med pvi ad nota 8§ mg skammt fyrir likamspyngd
fra 38 kg ad 62 kg og 12 mg skammt fyrir likamspyngd 62 til 114 kg, en pa verdur utsetning ad
medaltali 187 (4 bilinu 148-220) ngeklst./ml. Ad auki syndi greiningin ad skammtarnir 8 mg fyrir
likamspyngd 38 kg a0 62 kg og 12 mg fyrir likamspyngd 62 til 114 kg samsvara ad medaltali

0,16 mg/kg skammiti (4 bilinu 0,21-0,13) og 0,16 mg/kg skammti (4 bilinu 0,19-0,11) hvor fyrir sig,
samkvaemt dreifingu likamspyngdar sjuklinga sem toku patt i rannséknum 301 og 302.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, a4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna & lyfjafredilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfdaefni og krabbameinsvaldandi ahrifum. Ahrif 4 hjarta komu fram { sumum forkliniskum
rannsoknum hja hundum (lenging bodspennu i Pukinje trefjum eda lenging QTec bils). Ekki er vitad af
hverju pessi ahrif koma fram; hins vegar virdast ahrifin ekki tengjast kalium jonagdngum i hjarta
manna.

Inndeelingar med 150 mg/kg/so6larhring af Relistor undir htid drogu ur frjosemi hja rottum. Skammtar
allt ad 25 mg/kg/solarhring (18-f6ld su utsetning (AUC) sem menn verda fyrir af 0,3 mg/kg undir hud)
hafdi ekki ahrif 4 frjosemi eda 4 a&xlun almennt.

Ekkert benti til skadlegra ahrifa & fostur hja rottum eda kaninum. Inndalingar

150/100 mg/kg/solarhring af Relistor undir hto hja rottum leiddu til minni pyngdar afkvaema en
skammtar allt ad 25 mg/kg/solarhring (18-f6ld su utsetning (AUC) sem menn verda fyrir af 0,3 mg/kg
undir hud) h6fou engin ahrif & got eda lifun og voxt afkvema.

Metylnaltrexonbromid skilst ut 1 mjolk hja mjolkandi rottum.

Rannsoknir hafa verid gerdar a ungum rottum og ungum hundum. Eftir inndelingu
metylnaltrex6nbromids i &d voru ungar rottur nemari en fullordnar rottur fyrir eiturverkun sem
tengdist metylnaltrexoni. Hja ungum rottum sem var gefid metylnaltrexonbrémid i &d 1 13 vikur,
komu fram aukaverkanir (tilfelli krampa og erfidleikar vid 6ndun) vid skammta (> 3 mg/kg/dag) og
utsetningu (5,4-16ld utsetning {AUC} hja fullordnum ménnum vid lyfjagjof med 0,15 mg/kg undir
htd) sem voru minni en skammtar sem ollu svipudum eiturverkunum hja fullordnum rottum

(20 mg/kg/dag). Engar aukaverkanir komu fram hja ungum rottum vid 1 mg/kg/dag eda hja
fullordnum rottum vid 5 mg/kg/dag (1,6-f61d og 7,8-fold utsetning {AUC} hja fullordnum moénnum
vid lyfjagjof undir hud med 0,15 mg/kg).
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Eftir inndeelingu metylnaltrexonbromids 1 a0 i 13 vikur kom fram svipud eiturverkun tengd
metylnaltrexoni badi hja ungum og fullordnum hundum. Hja ungum og fullordnum hundum sem
fengu 20 mg/kg/dag af metylnaltrexonbromidi komu fram einkenni um eiturverkun i midtaugakerfi og
lenging QTc bils. Engar aukaverkanir komu fram hja ungum eda fulloronum hundum vid skammta
med 5 mg/kg/dag (44 sinnum utsetning hja fullordnum moénnum vid lyfjagjof undir htid med

0,15 mg/kg).

6. LYFJAGERDARFRZADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Natriumklo6rio

Natriumkalsiumedetat

Glysin hydroklorio

Vatn fyrir stungulyf

Saltsyra (til a0 stilla pH)

Natriumhydroxio (til a0 stilla pH)

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid dnnur lyf par sem rannsoknir &4 samrymanleika hafa ekki verid
geroar.

6.3 Geymslupol

18 manudir.

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid vid leegri hita en 30°C.

Geymid afylltu sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.
6.5 Gerd ilats og innihald

Hver afyllt sprauta inniheldur 0,4 ml af stungulyfi, lausn.
Afyllt sprauta ur gleru gleri af gerd I med nal ur rydfriu stali, plastbullu og hardri polypropylen
nalarhlif.

Pakkningar med 4, 7, 8 og 10 afylltum sprautum.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6 Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland
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8. MARKADSLEYFISNUMER
EU/1/08/463/004
EU/1/08/463/005

EU/1/08/463/006
EU/1/08/463/007

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis: 2. juli 2008
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 27. mai 2013

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu/.

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is
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1. HEITI LYFS

Relistor 12 mg stungulyf, lausn, i afylltri sprautu.

2. INNIHALDSLYSING

Hver afyllt sprauta med 0,6 ml inniheldur 12 mg af metylnaltrex6nbrémidi.
Einn ml af lausn inniheldur 20 mg af metylnaltrexénbromioi.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyf, lausn (stungulyf).

Teer, litlaus eda folgul lausn, 4n synilegra agna.
4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Relistor er @tlad til medferdar vid heegdatregdu af voldum 6pidida pegar svérun vid haegdalosandi
medferd hefur verid o6fullnegjandi hja fullordnum sjiklingum, 18 ara og eldri.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Heegdatregda af véldum opioida hja fulloronum sjuklingum med langvinna verki (nema hja sjuklingum
med langt gengna sjukdoma sem fa liknandi medferd)

Radlagdur skammtur af metylnaltrexdnbrémidi er 12 mg (0,6 ml af lausn) undir htd, eins og porf

krefur, gefinn sem a.m.k. 4 skammtar a viku, allt ad einu sinni 4 dag (7 skammtar a viku).

Hja pessum sjuklingum skal heetta medferd med hefobundnum hagdalosandi lyfjum pegar medferd
hefst meo Relistor (sja kafla 5.1).

Heegdatregda af véldum opioida hja fulloronum sjuklingum med langt gengna sjukdoma (sjuklingar
sem fa liknandi medferd)

Radlagdur skammtur af metylnaltrexonbrémioi er 8 mg (0,4 ml af lausn) (fyrir sjuklinga sem vega
38-61 kg) eda 12 mg (0,6 ml af lausn) (fyrir sjuklinga sem vega 62-114 kg).

Skammtar eru venjulega gefnir 1 einu lagi annan hvern dag. Skammta ma einnig gefa meo lengra
millibili, allt eftir kliniskri porf.

Gefa ma sjuklingum tvo skammta med solarhrings millibili, ef engin svérun (haegdalosun) hefur att sér
stad eftir skammtinn fyrri daginn.

Sjuklingar sem vega minna en 38 kg eda meira en 114 kg eiga ad nota Relistor hettuglos vegna pess ad
ekki er haegt ad gefa nakvaemlega rddlagdan mg/kg skammt med afylltri sprautu.

Hja sjuklingum sem f4 liknandi medferd er Relistor beaett vid hefdbundna haegdalosandi medferd (sja
kafla 5.1).

Sérstakir sjuklingahdpar
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Aldradir
Ekki er maelt med skammtaadlogun 4 grundvelli aldurs (sja kafla 5.2).

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

Hja sjuklingum med verulega skerdingu a nyrnastarfsemi (kreatinin uthreinsun minni en 30 ml/min.),
skal minnka skammt metylnaletrexonbromids tr 12 mg i 8 mg (0,4 ml af lausn) fyrir pa sem vega 62
til 114 kg. Sjuklingar med verulega skerdingu a nyrnastarfsemi sem vega minna en 62 kg eda meira en
114 kg (sja kafla 5.2) purfa ad minnka mg/kg skammtinn um 50 %. Pessi sjuklingar eiga ad nota
Relistor hettuglos en ekki afyllta sprautu. Engar upplysingar liggja fyrir um sjuklinga sem hafa
nyrnasjukdom a lokastigi og eru 4 blodskilun og ekki er malt med notkun metylnaletrexénbrémids hja
pessum sjuklingum (sja kafla 4.4).

Sjuklingar med skerta lifrarstarfsemi
Engin porf er & adlogun hja sjuklingum med vega eda i medallagi mikla skerdingu & lifrarstarfsemi
(sja kafla 5.2).

Engar upplysingar liggja fyrir um sjuklinga med verulega skerdingu a lifrarstarfsemi (Child-Pugh
flokkur C) og ekki er melt med notkun metylnaletrexonbromids hja pessum sjuklingum (sja kafla 4.4).

Born

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

Lyfjagjof

Relistor er gefid med inndeelingu undir hid.

Melt er med pvi ad inndaeling sé gerd 4 nyjum stungustad i hvert sinn. Gefid inndeelinguna ekki 1 hud
sem er aum, marin, raud eda hord. Fordist sveedi par sem eru or eda hudslit.

bau prju svaedi sem melt er med ad gefa Relistor inndalingu 1, eru leeri, kvidur og upphandleggir.
Relistor ma gefa med inndaelingu, an tillits til maltida.

4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1.
Metylnaltrexonbromid ma ekki nota hja sjuklingum pegar vitad er um stiflu i meltingarvegi eda grunur
um slika stiflu, hja sjuklingum par sem aukin hetta er 4 endurteknum stiflum eda hja sjiklingum med
bratt kvidarastand (acute surgical abdomen) vegna pess ad moguleiki er 4 rofi i meltingarvegi.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Alvarleiki og versnun einkenna

Radleggja skal sjuklingum ad tilkynna tafarlaust um alvarleg, pralat og/eda versnandi
sjukdémseinkenni.

Ef verulegur eda vidvarandi nidurgangur verdur medan 4 medferd stendur, skal radleggja sjuklingum
a0 hatta medferd med metylnaltrexonbréomioi og radfaera sig vid laekni.

Haegdatregda sem ekki tengist notkun 6pidida

Virkni metylnaltrexonbrémids hefur verid rannsékud hja sjuklingum med haegdatregdu af voldum
opio6ida. bvi skal ekki nota Relistor hja sjuklingum sem hafa heegdatregdu sem ekki tengist notkun
opioida.

Skyndileg haegdalosun
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Nidurstoour kliniskra rannsdkna benda til pess ad medferd med metylnaltrexonbromidi geti leitt til
skyndilegrar haegdalosunar (innan 30 til 60 minttna ad medaltali).

Lengd meoferdar

Heegoatregoa af voldum opioida hja fulloroun sjuklingum med langt gengna sjukdoma

Medferd med metylnaltrexénbrémidi hefur ekki verid rannsokud i kliniskum rannséknum lengur en 4
manudi hja fullordnum sjiklingum med langt gengna sjikdoma og skal 1yfid pvi adeins notad i
takmarkadan tima (sja kafla 5.1).

Skert lifrar- og nyrnastarfsemi

Ekki er maelt med gjof metylnaltrexdnbromids handa sjuklingum sem hafa verulega skerdingu a
lifrarstarfsemi né sjuklingum sem hafa nyrnasjukdom a lokastigi sem parfnast blodskilunar (sja
kafla 4.2).

Sjukdomar i meltingarvegi og rof i meltingarvegi
Syna ber adgat vid notkun metylnaltrexéonbromios hja sjuklingum ef vitad er eda grunur leikur 4 ad
peir séu med skemmdir i meltingarvegi.

Notkun metylnaltrexonbrémids hja sjiklingum me0d ristilstoma, hollegg 1 kvid, virka sarpbolgu
(diverticular disease) eda haegdateppu (fecal impaction) hefur ekki verid rannsokud. bvi skal geeta
varudar vio gjof Relistor handa peim sjuklingum.

Eftir leyfisveitingu hefur verid tilkynnt um tilvik um rof i meltingarvegi eftir notkun
metylnaltrexénbromids hja sjuklingum med astand sem geeti tengst stadbundnum eda dreifdum
veikleika 1 vegg meltingarvegarins (t.d. magasar, tallokun ristils (Ogilvies-heilkenni), sarpsjukdoms,
ifarandi illkynja voxtur i meltingarvegi eda meinvorp i lithimnu). Taka parf tillit til heildardheettu/-
avinnings pegar metylnaltrexénbrémid er notad hja sjuklingum med pessa sjikdoma eda adra
sjukdoéma sem geta valdio veikleika i vegg meltingarvegarins (t.d. svadisgarnabdlga). Fylgjast etti
med sjuklingum m.t.t. alvarlegra, pralatra eda versnandi kvidverkja; ef vart verdur vid slikt etti ad
stodva notkun metylnaltrexé6nbrémids.

Frahvarfseinkenni vegna 6pidida

Einkenni sem samraemast frahvarfseinkennum vegna 6pi6ida, p.m.t. ofsvitnun, hrollur, uppkost,
kvidverkur, hjartslattaronot og rodi hafa komio fram hja sjuklingum sem hafa fengid medferd med
metylnaltrexonbromidi. Hja sjuklingum par sem truflanir eru 4 blod-heila proskuldi getur verid aukin
heetta 4 frahvarfseinkennum vegna 6pidida og/eda minnkadri verkjastillingu. Petta etti ad hafa 1 huga
pegar slikum sjuklingum er avisad metylnaltrexénbrémioi.

Natriuminnihald
Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmdl af natrium (23 mg) i hverjum skammti, p.e. er 1 edli sinu
natriumsnautt.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Metylnaltrexonbromid hefur ekki ahrif a lyfjahvorf lyfja sem umbrotna fyrir tilstilli cytokroms P450
(CYP) isoensima. Metylnaltrexonbrémid umbrotnar ad litlu leyti fyrir tilstilli CYP is6ensima. In vitro
rannsoknir & umbrotum benda til pess ad metylnaltrexonbrémid hamli ekki virkni CYP1A2, CYP2E],
CYP2B6, CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19 eda CYP3A4, en hafi vaeg hamlandi ahrif 4 umbrot CYP2D6
hvarfefna. { kliniskri rannsékn & milliverkunum lyfja, hja heilbrigdum, fullordnum, karlkyns
einstaklingum, hafdi 0,3 mg/kg skammtur af metylnaltrexénbréomidi, undir hud, ekki marktek ahrif &
umbrot dextrometorfans, sem er CYP2D6 hvarfefni.

Tilhneiging til milliverkunar sem tengd er lifreenni katjona flutningseind (organic cation transporter,
OCT) milli metylnaltrexonbromids og OCT-hemils, var ranns6kud hja 18 heilbrigdum einstaklingum
med pvi ad bera saman lyfjahvorf eftir einn stakan skammt af metylnaltrexénbromidi fyrir og eftir
endurtekna 400 mg skammta af cimetidini. Nyrnatthreinsun metylnaltrexdnbromids var minnkud eftir
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gjof endurtekinna skammta af cimetidini (Gr 31 I/klst. i 18 I/klst.). Hins vegar leiddi petta til litillar
minnkunar & heildarathreinsun (ar 107 I/klst. i 95 I/klst.). Af pessum sokum sast engin mikilvaeg
breyting & AUC metylnaltrexonbromios, né Crax, eftir gjof endurtekinna skammta af cimetidini.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof
Medganga

Engar fullnaegjandi upplysingar liggja fyrir um notkun metylnaltrexonbromids & medgongu.
Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir 4 a&xlun vid stora skammta (sja kafla 5.3). Hugsanleg ahetta
fyrir menn er ekki pekkt. Ekki ma nota metylnaltrexonbrémid a medgoéngu nema bryna naudsyn beri
til.

Brjostagjof
Ekki er pekkt hvort metylnaltrexonbromid skilst ut i brjostamjolk. Dyrarannsoknir hafa synt utskilnad
metylnaltrexénbromids i moédurmjolk dyra. Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og

avinning medferdar fyrir konuna og akveda 4 grundvelli matsins hvort haetta eigi brjostagjof eda
haetta/stoova timabundid medferd med metylnaltrexonbromidi.

Frj6semi

Inndzelingar med 150 mg/kg/solarhring af Relistor undir hid drogu ur frjosemi hja rottum. Skammtar
allt ad 25 mg/kg/solarhring (18-f6ld su utsetning (AUC) sem menn verda fyrir af 0,3 mg/kg undir huo)
hafdi ekki ahrif & frjosemi eda 4 axlun almennt.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Metylnaltrexonbromid hefur litil ahrif & haefni til aksturs eda notkunar véla.

Sundl getur att sér stad og pad getur haft dhrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 6ryggisupplysingum

Algengustu aukaverkanirnar hja 6llum sjuklingum sem fengu metylnaltrexonbromid, 4 6llum stigum
samanburdarannsokna med lyfleysu, voru kvidverkir, 6gledi, nidurgangur og vindgangur. bessar
aukaverkanir voru yfirleitt veegar eda midlungsmiklar.

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir eru flokkadar sem: 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 orsjaldan fyrir (<1/10.000) og
tidni ekki pekkt (ekki heegt ad azetla tioni Ut fra fyrirliggjandi gégnum). Innan tidniflokka eru
alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst:

Taugakerfi
Algengar: Sundl

Algengar: Einkenni lik 6pioidfrahvarfi (hrollur, skjalfti, nefrennsli, harris, hitasteypa, hjartslattaronot,
ofsviti, uppkdst, kvioverkur)

Meltingarfeeri

Tidni ekki pekkt: Rof i meltingarvegi (sja kafla 4.4)
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Algengar: Uppkdost
M;jog algengar: Kvidverkir, 6gledi, nidurgangur, vindgangur

Hud og undirhud

Algengar: Viobrogo a stungustad (t.d. stingur, svidi, verkur, rodi, bjagur)

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt 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 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

f rannsokn 4 heilbrigdum sjalfbodalidum kom fram stodutengdur lagprystingur af 0,64 mg/kg skammti
sem gefinn var i einu lagi i blaed (bolus).

Ef ofskommtun a sér stad, skal fylgjast med pvi hvort fram komi einkenni stodutengds lagprystings og
hafa samband vi0 leekni komi slik einkenni fram. Hefja skal medferd eins og vid a.

5. LYFJAFRADPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf vid hagdatregdu. Opi6id blokkar med utlaega verkun, ATC flokkur:
AO06AHOL.

Verkunarhattur

Metylnaltrexonbromid er sérteekur blokki 6pi6id bindingar vid mu-vidtakann. /n vitro rannsOknir hafa
synt ad metylnaltrexdnbréomio er blokki 4 mu-6pi6id viotakann (homlunarstudull [Ki] = 28 nM), med
8falt minni ahrif a kappa 6pi6id vidtaka (K; =230 nM) og mun minni sakni i delta 6pidid vidtaka.

bar sem metylnaltrexonbromid er fjorgilt amid er geta pess til ad fara yfir blod-heilaproskuldinn
takmorkud. betta veldur pvi ad metylnaltrexonbrémio getur blokkad mu-6pi6id vidtaka
uttaugakerfisins, 1 vefjum svo sem meltingarvegi, an pess ad hafa ahrif 4 6pididmidlada verkjastillandi
verkun i midtaugakerfinu.

Klinisk verkun og éryggi

Heegoatregoa af voldum opioida hja fulloronum sjuklingum med langvinna verki sem ekki eru af
voldum krabbameins

Synt var fram 4 verkun og 6ryggi metylnaltrexénbromids vid medferd a haegdatregdu af voldum
Opioida hja sjuklingum med langvinna verki sem ekki voru af voldum krabbameins i slembiradadri,
tviblindri samanburdarrannsokn med lyfleysu (rannsokn 3356). I pessari rannsokn var midgildi aldurs
sjuklinga 49 ar (23-83 ar); 60% voru konur. Hja meirihluta sjuklinga var adalgreiningin bakverkur.

{ rannsokn 3356 voru 4-vikna medferdir med metylnaltrexénbromidi 12 mg einu sinni 4 dag og
metylnaltrexonbromidi 12 mg annan hvern dag bornar saman vid lyfleysu. Fjégurra vikna, tviblinda
timabilinu var fylgt eftir med 8-vikna opnu timabili par sem nota atti metylnaltrexénbromid eftir
porfum, en ekki oftar en einu sinni 4 dag. Alls voru 460 sjuklingar (metylnaltrexonbrémid 12 mg einu
sinni 4 dag, n=150, metylnaltrexonbromid 12 mg annan hvern dag, n=148, lyfleysa, n=162)
medhondladir 4 tviblinda timabilinu. Sjuklingar voru med ségu um langvinnan verk sem ekki var af
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voldum krabbameins og toku 6pidida i stodugum skommtum sem namu a.m.k. 50 mg af jafngildi
morfins til inntéku a dag. Sjuklingar voru med haegdatregdu af voldum 6pidida (heegdir an
bradahaegoalyfja < 3 sinnum & viku a skimunartima). Sjuklingar purftu ad hetta allri notkun
hagdalyfja.

Annar adalendapunkturinn var hlutfall sjuklinga sem h6fou hagdir an bradahaegdalyfja (Rescue Free
Bowel Movements - RFBM) innan 4 klukkustunda fra fyrsta skammti og hinn var prosenta virkra
inndelinga sem leiddu til RFBM innan 4 klukkustunda medan 4 tviblinda timabilinu st6d. RFBM var
skilgreint sem haegdir sem komu til an pess ad hagodalyf hefou verid notud 24 klukkustundir par a
undan.

Hlutfall sjuklinga sem h6fou RFBM innan 4 klukkustunda fra fyrsta skammti var 34,2% i
samanlogdum metylnaltrexénbromid hopnum borid saman vid 9,9% i lyfleysuhopnum (p< 0,001).
Medalprosenta RFBM innan 4 klukkustunda fra gjof metylnaltrexénbromids var 28,9% hja peim sem
fengu lyfid einu sinni a4 dag og 30,2% hja peim sem fengu lyfid annan hvern dag, samanborid vid 9,4%
og 9,3% fyrir samsvarandi lyfleysuhdpa (p< 0,001).

Lykilaukaendapunktur leidréttrar medalbreytingar fra upphafsgildi 4 fjolda RFBM 4 viku var 3,1 hja
hépnum sem fékk metylnaltrexénbromid 12 mg einu sinni 4 dag, 2,1 hja hopnum sem fékk
metylnaltrex6nbromid 12 mg annan hvern dag og 1,5 hja lyfleysuh6pnum & 4-vikna tviblinda
timabilinu. Munurinn 4 metylnaltrexonbromidi 12 mg einu sinni 4 dag og lyfleysu, sem nam 1,6
RFBM 4 viku, er tolfredilega marktaeekur (p< 0,001) og kliniskt mikilvaegur.

Annar aukaendapunktur mat hlutfall sjiklinga med >3 RFBM 4 viku medan 4 4-vikna tviblinda
timabilinu st60. Pessum fjolda nadu 59% sjuklinga i hopnum sem fékk metylnaltrexon 12 mg daglega
(p< 0,001 samanborid vid lyfleysu), 61% peirra sem fengu lyfid annan hvern dag (p< 0,001
samanborid vi0 lyfleysu) og 38% peirra sjuklinga sem fengu lyfleysu. Vidbotargreining mat hlutfall
sjuklinga med > 3 heilar RFBM 4 viku og fjolgun um > 1 heilar RFBM 4 viku sidustu 3 af 4
medferdarvikunum. Pessu nadu 28,7% sjuklinga sem fengu metylnaltrexon 12 mg daglega (p< 0,001
samanborid vio lyfleysu), 14,9% sjuklinga sem fengu lyfid annan hvern dag (p< 0,012 samanborid vio
lyfleysu) og 6,2% beirra sjiklinga sem fengu lyfleysu.

Engin merki voru um mun & 6ryggi eda verkun milli kynja. Ekki var haegt ad greina ahrif kynpatta, par
sem pydid var ad steerstum hluta af hvita kynstofninum (90%). Midgildi daglegra skammta 6pidida var
hvorki markteekt fra upphafsgildi hja sjuklingum sem fengu metylnaltrexénbrémid né peim sem fengu
lyfleysu.

Ekki voru kliniskt mikilveegar breytingar fra upphafsgildi i stigun verkja, hvorki hja sjoklingunum sem
fengu metylnaltrexonbrémid né peim sem fengu lyfleysu.

Notkun metylnaltrexonbromids til medferdar a haegdatregdu af voldum 6pidida umfram 48 vikur hefur
ekki verid metin i kliniskum rannséknum.

Heegoatregoa af voldum opioida hja fulloronum sjuklingum med langt gengna sjukdoma

Synt var fram 4 verkun og 6ryggi metylnaltrexénbromids vid medferd a haegdatregdu af voldum
Opioida hja sjuklingum & liknandi medferd i tveimur slembudum, tviblindum samanburdarrannséknum
med lyfleysu. [ pessum rannséknum var midgildi aldurs 68 ar (21-100 ar); 51 % voru konur. { badum
rannsoknunum h6fou sjuklingarnir langt genginn 6leeknandi sjikdom og takmarkadar lifslikur, flestir
med 6leknandi krabbamein, en adrir voru greindir med langvinna lungnateppu/lungnapembu a
lokastigi, hjartasjikdom/hjartabilun, Alzheimers sjukdom/vitglop, HIV/alnemi eda adra langt gengna
sjikdoma. Adur en skimun for fram var hagdatregda af voldum 6pidida skilgreind annadhvort sem
feerri heegdir en prisvar sinnum sidastlidna viku, eda engar haegdir i meira en 2 daga.

f rannsékn 301 var gerdur tviblindur samanburdur a stokum 0,15 mg/kg skammti af
metylnaltrexonbrémidi eda 0,3 mg/kg skammti af metylnaltrexonbromidi, gefnum undir hi1d, og
lyfleysu. Eftir ad skammturinn hafoi verid gefinn, tviblint, var honum fylgt eftir med opinni 4-vikna
rannsokn par sem nota matti metylnaltrexénbromio eftir pérfum, en p6 ekki meira en einn skammt a
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solarhring. A badum rannséknartimabilunum héldu sjiklingarnir 4fram sinni hefdbundnu
haegdalosandi medferd. I heild fengu 154 sjuklingar medferd 4 tviblinda timabilinu
(metylnaltrexonbromid 0,15 mg/kg, n=47, metylnaltrexonbromid 0,3 mg/kg, n=55 og n=52 fengu
lyfleysu). Meginendapunktur rannsoknarinnar var pad hlutfall sjuklinga sem hafoi heegdir an
bradahaegdalyfs innan 4 klst. eftir ad skammturinn af rannsoéknarlyfinu var gefinn, tviblint. Hja
sjuklingunum sem fengu medferd med metylnaltrexonbromid var markteaekt herri tioni heegdalosunar
innan 4 klst. eftir skammtinn sem gefinn var tviblint (62 % fyrir 0,15 mg/kg og 58 % fyrir 0,3 mg/kg),
en hja sjuklingunum sem fengu lyfleysu (14 %); p<0,0001 fyrir bada skammtana i samanburdi vid
lyfleysu.

f rannsokn 302 var gerdur tviblindur samanburdur & skémmtum af metyInaltrexénbromid sem gefnir
voru undir hid annan hvern dag i tvaer vikur og lyfleysu.  fyrstu vikunni (daga 1, 3, 5 og 7), fengu
sjuklingar annadhvort 0,15 mg/kg af metylnaltrexénbromidi eda lyfleysu. { annarri vikunni matti auka
pann skammt sem sjuklingurinn hafoi fengio 1 0,30 mg/kg ef sjtklingurinn hafoi heegdir tvisvar eda
sjaldnar an bradahagdalyfs fram ad 8. degi. Minnka matti pann skammt sem sjuklingi var avisad
hvener sem var, byggti 4 poli hans. Nidurstdour fra 133 sjiklingum (62 sem fengu
metylnaltrexénbromid og 71 sem fékk lyfleysu) voru greindar. Meginendapunktarnir voru tveir:
hlutfall sjuklinga sem hafdi haegdir an bradahegdalyfs innan 4 klst. eftir ad fyrsti skammturinn af
rannsOknarlyfinu var gefinn og hlutfall sjiklinga sem hofdu hagdir an bradahagdalyfs innan 4 klst.
eftir a0 minnsta kosti tvo af fyrstu fjorum skommtum rannséknarlyfsins. Hja sjuklingunum sem fengu
meodferd med metylnaltrexonbromid var haerri tidni haegdalosunar innan 4 klst. eftir fyrsta skammtinn
(48 %) en hja sjuklingunum sem fengu lyfleysu (16 %); p<<0,0001. Hja sjuklingunum sem fengu
medferd med metylnaltrexonbromid var einnig marktaekt haerri tioni haegdalosunar innan 4 klst. eftir
ad minnsta kosti tvo af fyrstu fjorum skommtunum (52 %) en hja sjuklingunum sem fengu lyfleysu

(9 %); p<0.0001. béttleiki haegda batnadi ekki ad marki hja sjiklingum sem h6fou mjikar haegdir fyrir
meoferd.

{ hvorugri rannsékninni kom nokkud fram sem benti til pess ad aldur eda kyn hefdi ahrif 4 6ryggi eda
verkun. Ekki var haegt ad kanna ahrif 4 kynpatt par sem rannséknarhépurinn samanstod ad mestu af
hvitu folki (88 %).

Synt var fram & endingu svorunar i rannsoékn 302, par sem tidni haegdalosunar var stodug allt fra fyrsta
skammti og framyfir sjounda skammt & tviblinda timabilinu sem st60 1 tveer vikur.

Einnig var synt fram 4 verkun og 6ryggi metylnaltrexénbrémios i1 opinni medferd sem gefin var fra

2. degi og til loka 4. viku 1 rannsokn 301 og i tveimur opnum framhaldsrannsoknum (301EXT og
302EXT) par sem metylnaltrexonbromid var gefid eftir porfum i allt ad 4 manudi (fram ad pessu
adeins 8 sjiklingar). I heild fengu 136 sjuklingar ad minnsta kosti einn skammt & opinn hatt i rannsokn
301, 21 sjuklingur i ranns6kn 301 EXT og 82 sjuklingar i rannsékn 302EXT. Relistor var gefid &

3,2 daga fresti (midgildi skammtabils med dreifinguna 1 til 39 dagar).

Tidni heegdalosandi svorunar hélst alla framhaldsmedferdina hja peim sjuklingum sem héldu afram
medferd.

f pessum rannséknum voru engin marktak tengsl 4 milli upphaflegs 6pididaskammts og haegdalosandi
svorunar hja peim sjuklingum sem fengu metylnaltrexonbromid. Auk pess var ekki mikilvegur munur
a miogildi daglegs skammts af 6pi6idum, hvorki hja sjuklingum sem fengu medferd med
metylnaltrexonbromidi né peim sem fengu lyfleysu. Engar kliniskt mikilveegar breytingar urdu a
meeligildum verkja fra upphafsgildum, hvorki hja sjiklingunum sem fengu metylnaltrexdnbrémiod né
peim sem fengu lyfleysu.

Abhrif 4 endurskautun i hjarta

{ tviblindri, slembadri, EKG rannsokn 4 samhlida hopum 207 heilbrigdra sjalfbodalida sem fengu
staka skammta af metylnaltrexénbrémioi undir huo (0,15 mg/kg, 0,30 mg/kg og 0,50 mg/kg), voru
engin merki um QT/QTc lengingu og ekkert sem benti til ahrifa 4 adra paetti 4 EKG eda 16gun bylgna 1
samanburdi vid lyfleysu og virkt lyf (400 mg af moxifloxacini til inntoku).

30



5.2 Lyfjahvorf

Fréasog

Metylnaltrexonbromid frasogast hratt, hamarkspéttni (Cmax) naest u.p.b. 0,5 klst. eftir gjof undir hao.
Hamarkspéttni Crmax 0g AUC gildi (sveedid undir blodpéttni-timaferlinum) haekka i réttu hlutfalli vid
skammta, pegar skammtar eru auknir ar 0,15 mg/kg 1 0,5 mg/kg. Nyting 0,30 mg/kg skammts undir
hao er 82 % af nytingu 0,30 mg/kg skammts i blaad.

Dreifing

Metylnaltrexonbromid dreifist i medallagi mikid Gt i vefi. Dreifingarrimmal vio jafnvaegi (Vss) er
u.p.b. 1,1 L/kg. Metylnaltrexénbrémid binst litid vid plasmaprotein hja ménnum (11,0 % til 15,3 %)
samkvaemt jafnvaegisskilun (equilibrium dialysis).

Umbrot

Metylnaltrexonbromid er ekki mikid umbrotid hja monnum sé tekid mid af magni umbrotsefna sem
finnst i metylnaltrexonbromid trgangsefnum likamans. Svo virdist sem umbrot yfir i metyl-6-naltrexol
isomera og metylnaltrexonsulfat sé helsta umbrotsleidin. Hver isomeri metyl-6-naltrexols virdist hafa
minni blokkandi ahrif en metylnaltrexon, og litid er af peim i plasma eda sem svarar til um 8 % af
lyfinu og afleidum pess. Metylnaltrexonsulfat er ovirkt nidurbrotsefni og svarar til 25 % af lyfinu og
afleidum pess. N-demetylering & metylnaltrexonbrémidi til myndunar naltrexons er mjog litil, eda sem
svarar 0,06 % af gefnum skammti.

Brotthvarf

Brotthvarf metylnaltrexonbromids verdur fyrst og fremst 4 formi obreytts virks efnis. Um pad bil
helmingur af skammtinum skilst Gt i pvagi og nokkru minna i saur. Helmingunartimi dreifingar og
brotthvarfs (ti2) er u.p.b. 8 klst.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert lifrarstarfsemi

Ahrif vaegrar og midlungsmikillar skerdingar 4 lifrarstarfsemi 4 Gtsetningu fyrir
metylnaltrexonbromidi hafa verid rannsokud hja 8 einstaklingum i Child-Pugh flokki A og 8
einstaklingum i Child-Pugh flokki B og samanburdur gerdur vid heilbrigda einstaklinga.
Nidurstodurnar syndu engin mikilveeg ahrif af skertri lifrarstarfsemi 4 AUC eda Crax
metylnaltrexénbromids. Ahrif verulega skertrar lifrarstarfsemi & lyfjahvorf metylnaltrexonbromids
hafa ekki verid rannsokud.

Skert nyrnastarfsemi

{ rannsokn 4 sjalfbodalidum med mismunandi mikid skerta nyrnastarfsemi sem fengu einn stakan
0,30 mg/kg skammt af metylnaltrexonbromiodi hafoi skert nyrnastarfsemi veruleg ahrif 4 ttskilnad
metyInaltrexénbromids um nyru. Uthreinsun metyInaltrexénbromids um nyru minnkadi med aukinni
skerdingu 4 nyrnastarfsemi. Veruleg skerding 4 nyrnastarfsemi minnkadi ithreinsun
metylnaltrexénbromids um nyru 8-9falt; hins vegar leiddi petta petta einungis til tvofaldrar aukningar
a heildaratsetningu fyrir metylnaltrexonbromidi (AUC). Ekki vard breyting & Cpax a0 radi. Engar
rannsoknir voru gerdar hja sjuklingum med nyrnasjukdom a lokastigi sem voru i blodskilun.

Born
Engar rannsoknir hafa verid gerdar hja bornum (sja kafla 4.2).

Aldradir

f rannsokn sem bar saman lyfjahvorf metylnaltrexonbromids eftir staka og endurtekna 24 mg skammta
i blaaed, hja heilbrigdum, ungum einstaklingum (18 til 45 ara, n=10) og 6ldrudum einstaklingum

(65 éra og eldri, n=10), kom fram a0 ahrif aldurs 4 utsetningu fyrir metylnaltrexonbromiodi voru
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minnihattar. Medalgildi Cmax 0g AUC vi0 jafnvaegi hja 6ldrudum voru 545 ng/ml og 412 ng-klst./ml,
um pad bil 8,1 % og 20 % heaerri en hja ungum einstaklingum. bvi er ekki maelt med skammtaadlogun
a grundvelli aldurs.

Kyn
Enginn marktaekur munur hefur komid fram milli kynja.

Likamspyngd

Heildargreining 4 nidurstdoum lyfjahvarfarannsokna hja heilbrigdum einstaklingum syndi ad utsetning
fyrir metylnaltrexonbromioi, adlogud m.t.t. skammta, mg/kg, jokst med aukinni likamspyngd.
Medalutsetning fyrir metylnaltrexonbromidi, af 0,15 mg/kg skammti pegar likamspyngd var & bilinu
38 til 114 kg var 179 (4 bilinu 139-240) ngeklst./ml. bessari ttsetningu fyrir 0,15 mg/kg skammti er
haegt ad nd med pvi ad adlaga skammtinn ad pyngd med pvi ad nota 8§ mg skammt fyrir likamspyngd
fra 38 kg ad 62 kg og 12 mg skammt fyrir likamspyngd 62 til 114 kg, en pa verdur utsetning ad
medaltali 187 (4 bilinu 148-220) ngeklst./ml. Ad auki syndi greiningin ad skammtarnir 8 mg fyrir
likamspyngd 38 kg a0 62 kg og 12 mg fyrir likamspyngd 62 til 114 kg samsvara ad medaltali

0,16 mg/kg skammti (4 bilinu 0,21-0,13) og 0,16 mg/kg skammti (4 bilinu 0,19-0,11) hvor fyrir sig,
samkvaemt dreifingu likamspyngdar sjuklinga sem toku patt i rannséknum 301 og 302.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna & lyfjafredilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfdaefni og krabbameinsvaldandi ahrifum. Ahrif 4 hjarta komu fram { sumum forkliniskum
rannsoknum hja hundum (lenging bodspennu i Pukinje trefjum eda lenging QTec bils). Ekki er vitad af
hverju pessi ahrif koma fram; hins vegar virdast ahrifin ekki tengjast kalium jonagdngum i hjarta
manna.

Inndeelingar med 150 mg/kg/solarhring af Relistor undir hid droégu ur frjosemi hja rottum. Skammtar
allt ad 25 mg/kg/solarhring (18-f6ld su utsetning (AUC) sem menn verda fyrir af 0,3 mg/kg undir hud)
hafdi ekki ahrif & frjosemi eda 4 a&xlun almennt.

Ekkert benti til skadlegra ahrifa & fostur hja rottum eda kaninum. Inndeelingar

150/100 mg/kg/solarhring af Relistor undir huo hja rottum leiddu til minni pyngdar afkvaema en
skammtar allt ad 25 mg/kg/solarhring (18f6ld su ttsetning (AUC) sem menn verda fyrir af 0,3 mg/kg
undir hud) h6fou engin ahrif 4 got eda lifun og voxt afkvaema.

Metylnaltrexonbromid skilst ut i mjolk hja mjolkandi rottum.

Rannsoknir hafa verid gerdar a ungum rottum og ungum hundum. Eftir inndelingu
metylnaltrex6nbromids i &d voru ungar rottur nemari en fullordnar rottur fyrir eiturverkun sem
tengdist metylnaltrexoni. Hja ungum rottum sem var gefid metylnaltrexonbrémid i &d 1 13 vikur,
komu fram aukaverkanir (tilfelli krampa og erfidleikar vid 6ndun) vid skammta (> 3 mg/kg/dag) og
utsetningu (5,4-f6ld utsetning {AUC} hja fullordnum ménnum vid lyfjagjof med 0,15 mg/kg undir
htd) sem voru minni en skammtar sem ollu svipudum eiturverkunum hja fullordnum rottum

(20 mg/kg/dag). Engar aukaverkanir komu fram hja ungum rottum vid 1 mg/kg/dag eda hja
fullordnum rottum vid 5 mg/kg/dag (1,6-f61d og 7,8-fold utsetning {AUC} hja fullordnum moénnum
vid lyfjagjof undir hud med 0,15 mg/kg).

Eftir inndeelingu metylnaltrexonbromids i &0 i 13 vikur kom fram svipud eiturverkun tengd
metylnaltrexoni baedi hja ungum og fullordnum hundum. Hja ungum og fullordnum hundum sem
fengu 20 mg/kg/dag af metylnaltrexonbromidi komu fram einkenni um eiturverkun i midtaugakerfi og
lenging QTec bils. Engar aukaverkanir komu fram hja ungum eda fullordnum hundum vid skammta
med Smg/kg/dag (44 sinnum utsetning hja fullordnum ménnum vid lyfjagjéf undir htd med

0,15 mg/kg).
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6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Natriumklorid

Natriumkalsiumedetat

Glysin hydroklorio

Vatn fyrir stungulyf

Saltsyra (til ad stilla pH)

Natriumhydroxid (til a0 stilla pH)

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid onnur lyf par sem rannsoknir 4 samrymanleika hafa ekki verio
gerdar.

6.3 Geymslupol

18 manudir.

6.4 Sérstakar varidarreglur vido geymslu

Geymid vid legri hita en 30°C.

Geymid afylltu sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.
6.5 Gerd ilats og innihald

Hver afyllt sprauta inniheldur 0,6 ml af stungulyfi, lausn.

Afyllt sprauta tr glaeru gleri af gerd I med nél r rydfriu stali, plastbullu og hardri polypropylen
nalarhlif.

Pakkningar med 4, 7, 8 og 10 afylltum sprautum.
Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

8. MARKADSLEYFISNUMER
EU/1/08/463/008
EU/1/08/463/009

EU/1/08/463/010
EU/1/08/463/011
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKAPSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu atgafu markadsleyfis: 2. juli 2008
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 27. mai 2013

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu/.

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is
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VIDAUKI IT
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN
VID NOTKUN LYFSINS

35



A. FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt

Bausch Health Poland Sp. z 0. o.,
ul. Kosztowska 21,

41-409 Mystowice,

Pdlland

Bausch Health Poland Sp. z 0. o.,
ul. Przemystowa 2,

35-959 Rzeszow,
Poélland

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt viokomandi lotu skal koma
fram 1 prentudum fylgisedli.

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN
Lyfid er lyfsedilsskylt.
C. ADRARFORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS
Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)
Markadsleyfishafi skal leggja fram samantektir um 6ryggi lyfsins 1 samreemi vid skilyrdi sem koma

fram 1 lista yfir vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i
grein 107¢(7) 1 tilskipun 2001/83 og er birtur 1 vefgatt fyrir evropsk lyf.

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

. Azetlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og

fram kemur 1 dzetlun um &hattustjérnun i kafla 1.8.2 1 markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a datlun

um ahaettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda azetlun um ahettustjornun:
. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

. begar dhaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli &vinnings/ahattu eda
. vegna pess a0 mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.

Ef skil 4 samantekt um 6ryggi lyfsins og uppfersla 4 detlun um ahattustjornun er detlud a svipudum
tima ma skila peim saman.
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VIDAUKI IIT

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR

38



UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA (1 HETTUGLAS)

[1. HEITI LYFS

Relistor 12 mg/0,6 ml stungulyf, lausn

Metylnaltrexonbromid

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas med 0,6 ml inniheldur 12 mg af metylnaltrexonbromidi.
Einn ml af lausn inniheldur 20 mg af metylnaltrexénbromioi.

3. HJALPAREFNI

Natriumklorio, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorio, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH)
og natriumhydroxid (til ad stilla pH).

[4.  LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn.

1 hettuglas med 0,6 ml

5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir h0.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

(7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MED PARF

8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid hettuglasio i ytri umbtadum til varnar gegn 1josi.
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10. SERSTAKAR VARI'JBARRABSTAFAN IR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

|11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/001

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

[15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

[16 UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 12 mg/0,6 ml

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

YTRI ASKJA (2 HETTUGLAS)

[1. HEITILYFS

Relistor 12 mg/0,6 ml stungulyf, lausn

Metylnaltrexonbromid

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas med 0,6 ml inniheldur 12 mg af metylnaltrexonbroémidi.
Einn ml af lausn inniheldur 20 mg af metylnaltrexonbromioi.

3. HJALPAREFNI

Natriumklorid, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorio, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH) og
natriumhydroxid (til a0 stilla pH).

|4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn.

2 hettuglés med 0,6 ml med 2 sefdum 1ml sprautum til inndeelingar med inndraganlegi nal og
4 sprittpurrkum
2 hettuglés med 0,6 ml med 2 sefdum 1ml sprautum til inndeelingar med 6ryggisnal og 4 sprittpurrkum

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir huo.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

41



Geymid hettuglasio i ytri umbadum til varnar gegn 1j6si.

10. SERSTAKAR VARI'JDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

[11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/002 med inndraganlegi nal

EU/1/08/463/012 6ryggisnal

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

[16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 12 mg/0,6 ml

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

YTRI ASKJA (7 HETTUGLAS)

[1. HEITI LYFS

Relistor 12 mg/0,6 ml stungulyf, lausn

Metylnaltrexonbromid

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas med 0,6 ml inniheldur 12 mg af metylnaltrexénbromidi.
Einn ml af lausn inniheldur 20 mg af metylnaltrexonbromioi.

3. HJALPAREFNI

Natriumklorio, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorid, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH)
og natriumhydroxid (til ad stilla pH).

[4.  LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn.

7 hettuglos med 0,6 ml med 7 seefoum 1 ml sprautum til inndealingar med inndraganlegri nal og
14 sprittpurrkum

7 hettuglos med 0,6 ml med 7 sefoum 1 ml sprautum til inndelingar med 6ryggisnal og

14 sprittpurrkum

5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir huo.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

|8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI
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Geymid hettuglasio i ytri umbadum til varnar gegn 1j6si.

10. SERSTAKAR VARI'JDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

[11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/003 med inndraganlegi nal

EU/1/08/463/013 med Oryggisnal

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

[15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

[16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 12 mg/0,6 ml

| 17.  EINKVAEMT AUDPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

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

ASKJA (AFYLLT SPRAUTA)

[1. HEITI LYFS

Relistor 8 mg stungulyf, lausn, i afylltri sprautu

Metylnaltrexonbrémid

[2.  VIRK(T) EFNI

Hver afyllt sprauta med 0,4 ml inniheldur 8 mg af metylnaltrexénbromidi.

13. HJALPAREFNI

Natriumklorio, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorio, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH)
og natriumhydroxid (til ad stilla pH).

[4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn

4 afylltar sprautur

[5.  APFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir h0.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

|8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid leegri hita en 30°C.
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Geymio afylltu sprautuna i ytri umbtadum til varnar gegn 1josi.

10. SERSTAKAR VARI'JDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

[11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/004

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt 1yf.

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

[16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 8 mg

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

ASKJA (AFYLLT SPRAUTA)

[1. HEITI LYFS

Relistor 8 mg stungulyf, lausn, 1 afylltri sprautu

Metylnaltrexonbromid

2. VIRK(T) EFNI

Hver afyllt sprauta med 0,4 ml inniheldur 8 mg af metylnaltrexdnbromioi.

3. HJALPAREFNI

Natriumklorid, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorio, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH)
og natriumhydroxid (til a0 stilla pH).

|4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn

7 afylltar sprautur

[5.  ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir ho.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

8.  FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid legri hita en 30°C.
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Geymid afylltu sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARI'JDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

[11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/005

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

[15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

[16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 8 mg

| 17.  EINKVAEMT AUDPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA (AFYLLT SPRAUTA)

[1. HEITI LYFS

Relistor 8 mg stungulyf, lausn, 1 afylltri sprautu

Metylnaltrexonbromid

2. VIRK(T) EFNI

Hver afyllt sprauta med 0,4 ml inniheldur 8 mg af metylnaltrexdnbromioi.

3. HJALPAREFNI

Natriumklorid, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorio, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH)
og natriumhydroxid (til a0 stilla pH).

|4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn

8 afylltar sprautur

[5.  ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir ho.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MED PARF

8.  FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid legri hita en 30°C.
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Geymid afylltu sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARI'JDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

[11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/006

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

[15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

[16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 8 mg

| 17.  EINKVAEMT AUDPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA (AFYLLT SPRAUTA)

[1. HEITI LYFS

Relistor 8 mg stungulyf, lausn, 1 afylltri sprautu

Metylnaltrexonbromid

2. VIRK(T) EFNI

Hver afyllt sprauta med 0,4 ml inniheldur 8 mg af metylnaltrexdnbromioi.

3. HJALPAREFNI

Natriumklorid, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorio, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH)
og natriumhydroxid (til a0 stilla pH).

|4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn, 1 afylltri sprautu

10 afylltar sprautur

[5.  ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir ho.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

8.  FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid legri hita en 30°C.
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Geymid afylltu sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARI'JDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

[11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/007

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

[15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

[16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 8 mg

| 17.  EINKVAEMT AUDPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA (AFYLLT SPRAUTA)

[1. HEITI LYFS

Relistor 12 mg stungulyf, lausn, i afylltri sprautu

Metylnaltrexonbromid

2. VIRK(T) EFNI

Hver afyllt sprauta med 0,6 ml inniheldur 12 mg af metylnaltrexénbrémidi.

3. HJALPAREFNI

Natriumklorid, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorio, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH)
og natriumhydroxid (til a0 stilla pH).

|4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn

4 afylltar sprautur

[5.  ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir ho.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

8.  FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid legri hita en 30°C.
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Geymid afylltu sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARI'JDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

[11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/008

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

[15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

[16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 12 mg

| 17.  EINKVAEMT AUDPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA (AFYLLT SPRAUTA)

[1. HEITI LYFS

Relistor 12 mg stungulyf, lausn, i afylltri sprautu

Metylnaltrexonbromid

2. VIRK(T) EFNI

Hver afyllt sprauta med 0,6 ml inniheldur 12 mg af metylnaltrexénbrémidi.

3. HJALPAREFNI

Natriumklorid, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorio, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH)
og natriumhydroxid (til a0 stilla pH).

|4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn

7 afylltar sprautur

[5.  ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir ho.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

8.  FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid legri hita en 30°C.
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Geymid afylltu sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARI'JDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

[11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/009

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

[15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

[16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 12 mg

17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA (AFYLLT SPRAUTA)

[1. HEITI LYFS

Relistor 12 mg stungulyf, lausn, i afylltri sprautu

Metylnaltrexonbromid

2. VIRK(T) EFNI

Hver afyllt sprauta med 0,6 ml inniheldur 12 mg af metylnaltrexénbrémidi.

3. HJALPAREFNI

Natriumklorid, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorio, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH)
og natriumhydroxid (til a0 stilla pH).

|4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn

8 afylltar sprautur

[5.  ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir ho.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

(7. ONNUR SERSTOK VARNADPARORD, EF MED PARF

8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid legri hita en 30°C.
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Geymid afylltu sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARI'JDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

[11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/010

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

[16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 12 mg

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA (AFYLLT SPRAUTA)

[1. HEITI LYFS

Relistor 12 mg stungulyf, lausn, i afylltri sprautu

Metylnaltrexonbromid

2. VIRK(T) EFNI

Hver afyllt sprauta med 0,6 ml inniheldur 12 mg af metylnaltrexénbrémidi.

3. HJALPAREFNI

Natriumklorid, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorio, vatn fyrir stungulyf, saltsyra (til ad stilla pH)
og natriumhydroxid (til a0 stilla pH).

|4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn

10 afylltar sprautur

[5.  ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

Til notkunar undir ho.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

8.  FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid legri hita en 30°C.
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Geymid afylltu sprautuna i ytri umbadum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARI'JDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA URGANGS
VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

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

[11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

frland

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/08/463/011

[13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

[15. NOTKUNARLEIDPBEININGAR

[16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RELISTOR 12 mg

| 17.  EINKVAEMT AUDPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUDPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESIP

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

ALETRUN A LOKI BAKKANS (AFYLLT SPRAUTA)

[1. HEITI LYFS

Relistor 12 mg stungulyf, lausn, i afylltri sprautu

Metylnaltrexonbromid

|2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

l4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD

Til notkunar undir hud (s.c.)

Geymid vid legri hita en 30°C.

Geymid afylltu sprautuna i ytri umbudum til varnar gegn ljosi.
0,6 ml af lausn (12 mg metylnaltrexonbromio)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDPUM LITILLA
EININGA

MERKIMIBI A SPRAUTU

(1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Relistor 8 mg stungulyf

Metylnaltrex6nbromid
s.C.

2. ADFERD VIDP LYFJAGJOF

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

l4. LOTUNUMER

Lot

|5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

l6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

ALETRUN A LOKI BAKKANS (AFYLLT SPRAUTA)

[1. HEITI LYFS

Relistor 8 mg stungulyf, lausn, 1 afylltri sprautu

Metylnaltrexonbromid

|2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

l4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD

Til notkunar undir hud (s.c.)

Geymid vid legri hita en 30°C.

Geymid afylltu sprautuna i ytri umbudum til varnar gegn ljosi.
0,4 ml af lausn (8 mg metylnaltrexdnbrémio)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDPUM LITILLA
EININGA

MERKIMIBI A SPRAUTU

(1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Relistor 12 mg stungulyf

Metylnaltrex6nbromid
s.C.

2. ADFERD VIDP LYFJAGJOF

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

l4. LOTUNUMER

Lot

|5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

l6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

ALETRUN A INNRI OSKJU (HETTUGLAS)

[1. HEITI LYFS

Relistor 12 mg/0,6 ml stungulyf, lausn

Metylnaltrexonbromid

|2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Bausch Health Ireland Limited

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

l4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD

Geymid hettuglasid 1 ytri umbudum til varnar gegn 1josi.
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDPUM LITILLA
EININGA

MERKIMIBPI A HETTUGLASI

(1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Relistor 12 mg/0,6 ml stungulyf, lausn

Metylnaltrex6nbromid
Til notkunar undir hid

2. ADFERD VIDP LYFJAGJOF

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun

|3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

l4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

0,6 ml af lausn (12 mg metylnaltrexonbromio)

l6. ANNAD

Geymid hettuglasio i ytri umbadum til varnar gegn 1j6si.
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Relistor 12 mg/0,6 ml stungulyf, lausn
Metylnaltrexonbrémid

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

. Geymio fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verio ad lesa hann sidar.

. Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum um lyfid.

. bessu lyfi hefur verid 4visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 68rum. Pad getur valdio
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni s¢€ ad reda.
. Latio leekninn eda lyfjafraeeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir

sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.
I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota a Relistor

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Relistor

Pakkningar og adrar upplysingar

SNk

1. Upplysingar um Relistor og vid hverju pad er notad

Relistor inniheldur virkt efni sem nefnist metylnaltrexonbromid sem verkar med pvi ad hindra
aukaverkanir 6pi6i0 verkjalyfja sem hafa ahrif 4 parmana.

bad er til medferdar haegoatregdu af voldum lyfja sem notud eru gegn vaegum til miklum verkjum og
kallast 6pi6id (t.d. morfin og kodein). Pad er notad handa sjuklingum pegar lyf vid haegdatregdu, sem
kallast haegdalyf, hafa ekki virkad nogu vel. Opi6id lyfjum er dvisad af leeknum. Laknirinn mun
akveda hvort heetta skal, eda halda afram ad taka hefdbundin haegdalyf pegar medferd med lyfinu
hefst.

Lyfid er atlad fulloronum (18 ara og eldri).

2. Adur en byrjad er ad nota Relistor

EKKi ma nota Relistor

. ef pu ert med ofnemi fyrir metylnaltrexonbrémidi eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin
upp 1 kafla 6).
. ef pu eda leknirinn vitid ad parmarnir eru eda hafa verid stifladir eda eru i pannig astandi ad

porf er & bradri skurdadgerd (sem akvardast parf af laeekni).

Varnadaroro og varudarreglur

Leitio rada hja lekninum eda lyfjafraedingi a0ur en Relistor er notad

. ef pt ert med alvarleg, einkenni fr4 maga sem eru aframhaldandi eda versna, skaltu hafa
tafarlaust samband vid laekni pvi pau geta verid einkenni um ad gat sé ad myndast i parmavegg
(g6t 1 meltingarvegi). Sja kafla 4.

. ef pu ert med svaedisgarnabolgu eda sar 1 meltingarvegi

. ef pér er dglatt, pu kastar upp, skelfur, svitnar, ert med verki i maga og/eda finnur fyrir drum
hjartsleetti fljotlega eftir notkun Relistor skaltu tala vid lekninn

. ef pt hefur alvarlegan lifrarsjuikdom eda nyrnasjukdom.

. ef pu ferd alvarlegan eda langvarandi nidurgang verdur pu ad hatta medferdinni og hafa

tafarlaust samband vi0 lekninn.
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. mikilveegt er ad vera nalaegt salerni med mogulega adstod ef porf er 4, par sem haegdalosun
getur att sér stad innan 30 minutna fra inndaelingu lyfsins.

. hafou samband vi0 leekninn ef pu feerd stodugan magaverk, 6gledi eda nytilkomin eda versnandi
uppkost.
. hafdu einnig samband vid leekninn ef pti ert me0 ristilstoma, slongu i kvid (hollegg tengdan i

kvid), eda pjaist af sjukdoémi sem heitir virk sarpbdlga, eda hagdateppa par sem nota parf lyfio
med varud vid pessar adstadur.

. ef pt feerd studningsmedferd vio langt gengnum sjukddémi pinum verdur petta lyf adeins notad i
takmarkadan tima, sem er idulega innan vid 4 manudir.

. betta lyf skal ekki nota hja sjiklingum sem hafa haegdatregdu sem ekki tengist notkun 6pi6ida.
Ef pbu pjadist af haegdatregdu 4dur en pu hofst toku 6pidida (vid verkjum), hafdu pa samband vid
leekninn.

Born og unglingar
Ekki gefa petta lyf bornum og unglingum yngri en 18 ara par sem hugsanleg ahatta og avinningur eru
ekki pekkt.

Notkun annarra lyfja samhlida Relistor
Latio leekninn eda lyfjafraeeding vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 verda notud.

Lacknir mun ef til vill leyfa pér ad nota 6nnur lyf, p.a m. pau sem notud eru vid haegdatregou.

Medganga og brjostagjof
Verkun metylnaltrexénbromids hja pungudum konum er ekki pekkt. Leeknirinn mun akveda hvort pu
megir nota Relistor & medgongu.

Konur sem nota lyfid eiga ekki ad hafa barn 4 brjosti par sem ekki er vitad hvort
metylnaltrexonbromid skilst Ut i brjostamjolk.

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
e0a lyfjafraedingi adur en lyfid er notad.

Akstur og notkun véla
Sund]l er algeng aukaverkun lyfsins. betta getur haft ahrif a heefni til aksturs og notkunar véla.

Mikilvaegar upplysingar um tiltekin innihaldsefni Relistor
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol af natrium (23 mg) i hverjum skammti p.e. er 1 edli sinu
natriumsnautt.

3. Hvernig nota a Relistor

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

Radlagdur skammtur fyrir sjuklinga med langvinna verki (nema sjuklinga sem fa studningsmeoferd
vi0 langt gengnum sjikdomi) er 12 mg af metylnaltexonbromidi (0,6 ml af lausn) med inndaelingu
undir hud eftir porfum, en a.m.k. 4 sinnum & viku og allt ad einu sinni 4 dag (7 sinnum & viku).

Raolagodur skammtur fyrir sjiklinga sem fa studningsmedferd vid langt gengnum sjukdomi er 8 mg af
metylnaltrexénbromidi (0,4 ml af lausn) fyrir sjuklinga sem vega 38-61 kg eda 12 mg (0,6 ml af lausn)
fyrir sjuklinga sem vega 62-114 kg. Skammturinn er gefinn 4 48 klukkustunda fresti (4 tveggja daga
fresti) med inndeelingu undir hto.

Laknirinn mun akvarda skammtinn fyrir pig.
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Lyfid er gefid med inndalingu undir hao a (1) leeri, (2) kvid (maga) eda (3) upphandlegg (ef pu gefur
pér ekki sjalf(ur) lyfid). (Sja LEIDBEININGAR UM UNDIRBUNING OG INNDALINGU
RELISTOR aftast i pessum fylgisedli.)

Hugsanlegt er ad pu hafir haegdir innan nokkurra minttna eda klukkustunda eftir inndelingu lyfsins,
pvi er melt med pvi ad vera i naleegd vid salerni eda haegdaskal.

Ef steerri skammtur en meelt er fyrir um er notadur

Ef pu hefur notad meira af lyfinu en melt er fyrir um (annadhvort med pvi ad nota of mikid i einu eda
nota lyfid oftar en einu sinni 4 solarhring) geeti pig svimad vid ad standa upp svo hafa skal samband
vid lekni eda lyfjafreeding an tafar. Hafou ytri umbudir lyfsins med pér, jafnvel p6 ad peer séu tomar.
Ef gleymist ad nota Relistor

Ef bt gleymir skammti attu ad hafa samband vi0 leekni eda lyfjafreding eins fljott og mogulegt er.
Ekki & ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef hzett er ad nota Relistor
Ef pt heettir ad nota Relistor skaltu hafa samband vi0 leekni eda lyfjafraeeding.

Leitio til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 06ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.
Tilkynnt hefur verid um tilvik pess ad gat myndist i parmavegg (rof 1 meltingarvegi) hja sjuklingum
sem nota Relistor. Ekki er hagt ad sja af fyrirliggjandi gdgnum hversu oft petta gerist. Ef vart verour
vid magaverk sem er annadhvort alvarlegur eda hverfur ekki skal hatta ad nota lyfid og hringja
tafarlaust 1 leekninn.

Eftirfarandi aukaverkanir eru mjog algengar og geetu komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10
einstaklingum. Ef vart verdur vid einhverjar af pessum aukaverkunum og par reynast alvarlegar eda
hverfa ekki skal reeda vio lekninn:

. Kvidverkir (magaverkir)

. Ogledi

. Nidurgangur

. Vindgangur

Adrar algengar aukaverkanir, sem kunna ad koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum eru:

. Sund]l (svimi)

. Einkenni lik 6pioidfrahvarfi (eitthvao af eftirfarandi: kuldahrollur, skjalfti, nefrennsli, sviti, har
ris & hofdi, rodi, hradur hjartslattur)

. Vidbrogo a stungustad (t.d. stingur, svidi, verkur, rodi, bjugur)

. Uppkdst
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Tilkynning aukaverkana

Latio lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

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

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er a dskjunni og hettuglasinu a eftir EXP.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Ekki parf ad geyma lyfid vio sérstok hitaskilyrdi.
Geymid hettuglasio i ytri umbtdum til varnar gegn 1josi.
Lyfid skal adeins nota ef lausnin er teer, litlaus eda folgul og an synilegra agna.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja lyfjum i skélplagnir eda heimilissorp. Leitid
rada 1 apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hztt er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Hvao inniheldur Relistor

- Virka innihaldsefnid er metylnaltrexonbromid. Hvert hettuglas med 0,6 ml inniheldur 12 mg af
metylnaltrexonbromidi. Einn ml af lausn inniheldur 20 mg af metylnaltrexénbromioi.

- Onnur innihaldsefni eru natriumklérid, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklérid, vatn fyrir
stungulyf, saltsyra (til stillingar a syrustigi) og natrium hydroxid (til stillingar & syrustigi).

Utlit Relistor og pakkningastzerdir
Relistor er stungulyf, lausn. Pad er teert, litlaust eda folgult og an synilegra agna.

Hvert hettuglas inniheldur 0,6 ml af lausn.

Eftirfarandi pakkningastaerdir eru fdanlegar:

e FEitt hettuglas

e Pakkning sem inniheldur 2 hettuglds. 2 sprautur med inndraganlegri nal og 4 sprittpurrkur (p.e.
2 innri 6skjur).

e Pakkning sem inniheldur 7 hettuglds. 7 sprautur med inndraganlegri nal og 14 sprittpurrkur (p.e.
7 innri oskjur).

e  Pakkning sem inniheldur 2 hettuglos. 2 sprautur med oryggisnal og 4 sprittpurrkur (p.e. 2 innri
Oskjur).

e Pakkning sem inniheldur 7 hettuglos. 7 sprautur med 6ryggisnal og 14 sprittpurrkur (p.e. 7 innri
Oskjur).

EKKki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
Markadsleyfishafi

Bausch Health Ireland Limited
3013 Lake Drive

Citywest Business Campus
Dublin 24, D24PPT3

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

Framleioandi

Bausch Health Poland Sp. z 0. o.,
ul. Kosztowska 21,

41-409 Mystowice,

Pélland

Bausch Health Poland Sp. z o. o.,
ul. Przemystowa 2,

35-959 Rzeszow,
Pélland

Pessi fylgisedill var sioast uppfaerour

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu/.

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is/

GATLISTI SJUKLINGS

bessi kafli inniheldur mikilvaegar spurningar sem pu parft ad svara a4dur en pu notar Relistor og 4
medan pu faerd medferd med Relistor.

Ef pu svarar neitandi einhverjum spurninganna medan 4 medferd med lyfinu stendur, skaltu hafa
samband vid lekninn, hjikrunarfraeding eda lyfjafreding.

1. Ert pti i medferd med 6pididum (t.d. morfini eda kddini) vid sjikdomi sem pu pjaist af?

2. Eru 1idnir 48 timar eda meira sidan pu hafdir sidast haegdir?

3. bekkirou adferdina vid ad sprauta pig sjalf/ur eda hefurdu reett petta vid leekninn (eda
hjikrunarfraeding eda lyfjafraeding)?

4. Hefur pu naega fotaferd til ad komast & salerni, eda ertu i umsja umonnunaradila sem getur
hjalpao pér?
5. Ertu med simanumer heimahjtikrunar eda heilsugaslustoovarinnar i pinu hverfi?

LEIPBEININGAR UM UNDIRBUNING OG INNDALINGU RELISTOR

Inngangur

Eftirfarandi pakkningar eru faanlegar:

* Pakkning an sprautu — htin er ekki med sprautu til inndalingar og sprittpurrku, peer ettu ad fast
sérstaklega

* Pakkning sem inniheldur sprautu med inndraganlegri sprautunal og sprittpurrku

* Pakkning sem inniheldur sprautu med 6ryggissprautunal og sprittpurrku

Sprauturnar med inndraganlegri sprautunal eda oryggissprautunal eru bunar oryggisbunadi og eru
hannadar til ad vernda pig fyrir nalarstunguaverka eftir inndeelingu.

1. Sprauta med inndraganlegri inndaelingarnal
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Ef um er ad reeda sprautu med inndraganlegri sprautunal virkjast 6ryggisbtinadurinn sjalfkrafa eftir ad
stimplinum hefur verid pryst alla leid nidur par til sprautan er tom. Nalin mun sjalfkrafa dragast ar
hudinni og vera hulin. Smellur stadfestir ad inndaelingin hafi verid rétt gerd.
2. Sprauta med Oryggissprautunal
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A —nalarhlif, B — bolur, C — stimpill, D — 6ryggisarmur

Efum er ad reeda sprautu med inndelingarnal skal virkja 6ryggisbiinadinn handvirkt eftir ad nalin
hefur verid dregin ur hiidinni med pvi ad yta éryggisarminum alveg fram. Oryggisarmurinn er laestur
og dreginn ut ad fullu pegar pti heyrir smellinn.

Leidbeiningar

Eftirfarandi leidbeiningar utskyra hvernig 4 ad gefa Relistor med inndaelingu. Vinsamlegast lestu
leidbeiningarnar vandlega og fylgdu peim skref fyrir skref. Leeknirinn, hjukrunarfreedingur eda
lyfjafreedingur mun syna pér hvernig pt getur gefid pér lyfio sjalf(ur). Reyndu ekki ad gefa pér lyfid
med inndalingu fyrr en pi ert viss um ad pu vitir hvernig 4 ad gera pad. betta lyf ma ekki blanda neinu
00ru lyfi eda gefa 1 somu sprautu og annad lyf.

Sko0id alltaf hettuglasio til ad ganga ur skugga um ad um rétt lyf sé a0 reeda og athugid dagsetninguna
til ad ganga ur skugga um ad ekki sé¢ komid fram yfir fyrningardagsetningu.

Ef pt faerd eingdngu athent hettuglas parf leeknirinn ad tryggja ad pu fair einnig athenta videigandi
sprautu til inndaelingar, p.m.t. sprautunal og sprittpurrkur. b6 alltaf eigi ad fylgja eftirtéldum
leidbeiningum i grundvallaratridum mun leeknirinn ad auki gefa sérstok og nakvaem fyrirmeeli 1 slikum
tilvikum.

Eftirfarandi skref eiga pvi einkum vid um notkun pakkninga sem innihalda hettuglos og sprautur,
annad hvort med inndraganlegri nal eda oryggisnal.
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Skref 1: Lyfjagjofin undirbiin

1.

Veldu slétt, hreint og vel upplyst vinnubord par sem heaegt er ad koma fyrir pvi sem er i Relistor
Oskjunni. Gaettu pess ad tla pér nagilegan tima til a0 ljuka inndaelingunni.

bvoodu hendurnar vandlega med sépu og volgu vatni.

Taktu til allt sem pu parft til inndaelingarinnar. Pad er Relistor hettuglas, 1 ml sprauta til
inndelingar, 2 sprittpurrkur og bomullarhnodri eda grisja.

Gakktu ar skugga um ad lausnin i hettuglasinu sé ter og litlaus eda folgul og an synilegra agna.
Ef lausnin er pad ekki skal ekki nota hana. Radfeerdu pig vid lyfjafreding, hjukrunarfreeding eda
laekni.

Skref 2: Sprautan undirbuin

—_—

Fjarlaegou plasthlifdarhettuna af hettuglasinu.

burrkadu af gaimmitappa hettuglassins med sprittpurrku og settu pad sidan a vinnubordid. Gettu
pess ad snerta ekki gimmitappann aftur.

Taktu sprautuna upp af vinnubordinu. Haltu utan um bol sprautunnar med annarri hondinni og
dragou nalarhlifina beint fram af nalinni. Settu nalarhlifina &4 vinnubordid. EKKI snerta nalina
eda lata hana komast i snertingu vid neitt annad.

Ef bt notar sprautu med dryggisnal: pu geetir purft ad sntia 6ryggisarminum til ad kvardinn sé
synilegur.

b parft loft i sprautuna i magni sem er jafnt skammtinum. I pessu skyni skaltu draga stimpilinn
4 sprautunni varlega til baka ad annad hvort 0,4 ml merkinu fyrir 8 mg skammt eda 0,6 ml
merkinu fyrir 12 mg skammt eda eins og radlagt er, allt eftir skammtinum sem laknirinn,
hjtkrunarfraedingur eda lyfjafreedingur hefur avisad.

Stingdu nélinni beint nidur i midju gummitappans 4 hettuglasinu. Ekki stinga henni & ska pvi pa
geti nalin bognad eda brotnad. Haltu hettuglasinu 4 vinnubordinu med hinni hendinni pannig ad
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pad geti ekki runnid til. PU munt finna smavagilega fyrirstodu pegar nalin fer i gegnum
tappann. Athugadu ad pu sjair nalarendann inni i hettuglasinu.

Til ad losna vid loftid ur sprautunni, yttu Iétt & sprautustimpilinn til ad prysta loftinu inn {
hettuglasio.

Ef b notar sprautu med inndraganlegri nal: EKKI YTA STIMPLINUM ALVEG INN. Gzttu
pess ad hatta ad yta a stimpilinn pegar pa finnur fyrirstoou. Ef pu prystir stimplinum alveg inn,
muntu heyra smell. Pad pydir ad oryggiskerfid hefur verid virkjad og ad nédlin mun hverfa inn 1
sprautuna. Ef pad gerist, fargadu lyfinu og byrjadu upp a nytt med nyju hettuglasi og sprautu.

Snudu hettuglasinu & hvolf med nalinni i. Haltu sprautunni i augnhaed pannig ad pu sjair
skammtamerkingarnar og gettu pess ad nalarendinn sé 1 vokvanum allan timann. Dragdu
stimpilinn & sprautunni hagt nidur ad 0,4 ml merkinu fyrir 8 mg skammt eda 0,6 ml merkinu
fyrir 12 mg skammt eda eins og pér hefur verid sagt til um, allt eftir skammtinum

sem laeknirinn, hjukrunarfreedingur eda lyfjafredingur hefur avisad pér. Verid getur ad pu sjair
vokva eda bolur 1 hettuglasinu pegar buid er ad draga allan skammtinn upp i sprautuna. bad er
eOlilegt.

// S
\ /s A ?\\-’"I
/

Al

HafOu nalina afram i hettuglasinu a hvolfi og athugadu hvort loftbolur séu 1 sprautunni. Sladu
1étt & sprautuna til pess ad loftbolurnar leiti upp i topp sprautunnar, geettu pess ad pu haldir enn
um hettuglasid og sprautuna. bPrystu stimplinum rélega upp par til allar loftbolurnar hafa verid
fjarleegdar. Ef pu prystir lausn aftur upp 1 hettuglasid dragdu pa stimpilinn varlega til baka til
pess a0 fa rétt magn af lausn aftur i sprautuna. Vegna oryggiskerfis sprautunnar getur verid ad
erfitt reynist ad fjarleegja litla loftbolu Gr henni. Ekki parf ad hafa dhyggjur af pessu par sem pad
hefur ekki ahrif 4 nakvaemni skammtsins og engin haetta stafar af pvi.
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Slaid i sprautuna og prystid
ut hugsanlegum loftbolum
meo stimplinum

9. Geettu pess alltaf ad vera med réttan skammt i sprautunni. Ef pu ert ekki viss skaltu hafa
samband vid lekninn, hjikrunarfreding eda lyfjafreding.

Gangid ur skugga um ao rétt
skammtamagn sé 1 sprautunni
(t.d. 0,4 ml ef avisad hefur

I | verio 8 mg)

10.  Dragdu sprautuna med nalinni Ur hettuglasinu. Snertu ekki nalina og gattu pess ad nalin komist
ekki i snertingu vid neitt. begar buid er ad draga lyfio upp i sprautuna parf ad nota pad innan
24 klst. par sem Relistor verdur fyrir ahrifum af 1j6si og virkar hugsanlega ekki & réttan hatt ef
pad er skilid eftir i sprautunni lengur en 24 klst.

Skref 3: Stungustadur valinn og undirbtinn

1. Melt er med premur svaedum 4 likamanum til inndeelingar Relistor, pau eru: (1) leeri, (2) kvidur
(magi) og (3) upphandleggir (adeins ef pu gefur 66rum lyfid).
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Melt er me0 pvi ad inndeeling sé gerd a nyju sveedi i hvert sinn. Fordast skal ad endurtaka
inndelingar 4 nakvaemlega sama stungustad. Sprautadu ekki 1 hud sem er aum, marin, raud eda
hord. Fordastu svaedi par sem eru 6r eda hudslit.

Til pess ad undirbua hudsveedid par sem sprauta skal Relistor skal purrka stungustadinn med
sprittpurrku. SNERTU PETTA SVADI EKKI AFTUR ADUR EN bPU SPRAUTAR PIG.
Leyfou stungustadnum ad porna 40ur en inndelingin er gefin.

Skref 4: Relistor sprautad

1.

4.

5.

Haltu sprautunni pannig ad nalin visi beint upp og athugadu aftur hvort loftbolur séu i
sprautunni. Ef svo er sladu pa 1étt & sprautuna med einum fingri pannig ad loftbolurnar leiti upp
i sprautunni. Prystu stimplinum rolega upp til pess ad prysta loftbolunum Ur sprautunni.

Haltu sprautunni i annarri hendi eins og blyanti. Notadu hina héndina til pess ad klipa varlega
saman hreina hudsvedio og haltu pvi pétt.

Stingdu allri nalinni i hiidina 4 ska (45 gradur) med snoggri, stuttri hreyfingu.

45>

Eftir ad pt hefur stungid nalinni 1 hudina, skaltu sleppa takinu 4 hudinni og prysta stimplinum
rolega alla leid nidur par til sprautan er tom og pu heyrir smell til pess ad sprauta Relistor.

Dragou nalina ur hudinni:

Ef bt notar venjulega sprautu med venjulegri nal: begar sprautan er tom skaltu draga nalina
hratt Gt Gr htidinni og passa ad hafa hana undir sama horni og henni var stungid inn.

Ef bt notar sprautu med inndraganlegri sprautunal: Pegar pu heyrir smell medan & inndalingu
stendur pydir pad ad 6llu innihaldinu hefur verid sprautad. Nalin mun sjalfkrafa dragast upp ur
htdinni og verda hulin eftir inndaelingu lyfsins.

Ef bt notar sprautu med dryggissprautunal: Pegar sprautan er tom skaltu draga nalina hratt it
ur hudinni og passa ad hafa hana undir sama horni og henni var stungid inn. Notadu
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bumalﬁngur“eéa visifingur til ad virkja 6ryggisbtinadinn med pvi ad yta éryggisarminum
alveg fram. Oryggisarmurinn er laestur og dreginn at ad fullu pegar pti heyrir smellinn og
nalaroddurinn er hulinn.

6. bad geeti bleett 6rlitid 4 stungustadnum. bu getur pryst bomullarhnodra eda grisju a
stungustadinn. Ekki nudda stungustadinn. Ef porf er a getur pu sett plastur a4 stungustadinn.

Skref 5: Forgun a birgoum
Sprautuna med hlifinni eda sprautuna og nalina & ALDREI a0 nota aftur. ALDREI skal setja hlifina

aftur 4 nalina. Fargadu sprautunni me0 hlifinni eda nalinni og sprautunni i stunguheldu ilati sem hagt
er a0 loka samkvamt leidbeiningum laeknisins, hjukrunarfreedings eda lyfjafraedings.
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Relistor 8 mg stungulyf, lausn, i afylltri sprautu
Relistor 12 mg stungulyf, lausn, i afylltri sprautu
Metylnaltrexonbromid

Lesio allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. i honum eru mikilvaegar
upplysingar.

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

o Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum um lyfio.

o bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni sé ad racda.
. Latio leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir

sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.
I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota a Relistor

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Relistor

Pakkningar og adrar upplysingar

Sunbkwd—

1. Upplysingar um Relistor og vid hverju pad er notad

Relistor inniheldur virkt efni sem nefnist metylnaltrexénbromid sem verkar med pvi ad hindra
aukaverkanir 6pi6id verkjalyfja sem hafa ahrif & parmana.

bad er til medferdar haeegdatregdu af voldum lyfja sem notud eru gegn vaegum til miklum verkjum og
kallast 6pi6id (t.d. morfin og kodein). Pad er notad handa hja sjuklingum pegar lyf vid hagdatregdu,
sem kallast haegdalyf, hafa ekki virkad nogu vel. Opi6id lyfjum er dvisad af leeknum. Laknirinn mun
akveda hvort hatta skal, eda halda 4fram ad taka hefobundin hagdalyf pegar medferd med lyfinu
hefst.

Lyfi0 er &tlad fullordnum (18 ara og eldri).

2. Adur en byrjad er ad nota Relistor

EkKki ma nota Relistor

. ef pu ert med ofnemi fyrir metylnaltrexonbrémidi eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin
upp i kafla 6).
. ef pti eda leeknirinn vitid ad parmarnir eru eda hafa verid stifladir eda eru i pannig astandi ad

porf er & bradri skurdadgerd (sem akvardast parf af leekni).

Varnadarord og varidarreglur

Leitid rdda hja leekninum eda lyfjafreedingi adur en Relistor er notad

. ef pt ert me0d alvarleg, einkenni fr4 maga sem eru aframhaldandi eda versna, skaltu hafa
tafarlaust samband vid laekni pvi pau geta verid einkenni um ad gat sé ad myndast i parmavegg
(got 1 meltingarvegi). Sja kafla 4.

. ef pu ert med svaedisgarnabolgu eda sar 1 meltingarvegi

. ef pér er dglatt, pa kastar upp, skelfur, svitnar, ert med verki i maga og/eda finnur fyrir 6rum
hjartsleetti fljotlega eftir notkun Relistor skaltu tala vio leekninn

. ef pu hefur alvarlegan lifrarsjukdém eda nyrnasjukdom.
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. ef pt feerd alvarlegan eda langvarandi nidurgang verdur pu ad haetta medferdinni og hafa
tafarlaust samband vid lakninn.

. mikilvegt er ad vera nalaegt salerni med mogulega adstod ef porf er 4, par sem haegdalosun
getur att sér stad innan 30 minutna fra inndaelingu lyfsins.

. hafdu samband vid leekninn ef pt feerd stodugan magaverk, 6gledi eda nytilkomin eda versnandi
uppkost.

. hafou einnig samband vid leekninn ef bt ert med ristilstoma, slongu 1 kvid (hollegg tengdan 1

kvid), eda pjaist af sjukdomi sem heitir virk sarpbolga, eda haeegdateppa par sem nota parf lyfid
med varud vid pessar adstadur.

. ef pu feerd studningsmedferd vid langt gengnum sjikdomi pinum verdur petta lyf adeins notad i
takmarkadan tima, sem er idulega innan vid 4 manudir.

. betta lyf skal ekki nota hja sjiklingum sem hafa haegdatregdu sem ekki tengist notkun 6pio6ida.
Ef bu pjadist af haegdatregdu 4dur en pu hofst toku o6pidida (vid verkjum), hafdu pa samband vid
leekninn.

Born og unglingar
Ekki gefa petta lyf bornum og unglingum yngri en 18 ara par sem hugsanleg ahetta og avinningur eru
ekki pekkt.

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

Laeknir mun ef til vill leyfa pér ad nota 6nnur lyf, p.4& m. pau sem notud eru vid haegdatregou.
Medganga og brjostagjof
Verkun metylnaltrexénbrémiods hja pungudoum konum er ekki pekkt. Laeknirinn mun akveda hvort pa

megir nota Relistor 4 medgongu.

Konur sem nota pessi lyf eiga ekki ad hafa barn 4 brjosti par sem ekki er vitad hvort
metylnaltrex6nbromio skilst ut 1 brjostamjolk.

Vid medgdngu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja leekninum
eda lyfjafraedingi a0ur en lyfid er notad.

Akstur og notkun véla
Sund]l er algeng aukaverkun lyfsins. Petta getur haft dhrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla.

Mikilveegar upplysingar um tiltekin innihaldsefni Relistor
Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol af natrium (23 mg) 1 hverjum skammti p.e. er i edli sinu
natriumsnautt.

3. Hvernig nota a Relistor

Notid lyfio alltaf alveg eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost hvernig nota 4 lyfid skal
leita upplysinga hja leekninum eda lyfjafraedingi.

Réolagour skammtur fyrir sjiklinga med langvinna verki (nema sjiklinga sem fa studningsmedferd
vi0 langt gengnum sjikdomi) er 12 mg af metylnaltexonbromidi (0,6 ml af lausn) med inndalingu

undir htd eftir porfum, en a.m.k. 4 sinnum a viku og allt ad einu sinni 4 dag (7 sinnum a viku).

Afyllta sprautan med 8 mg verdur adeins notud til medferdar hja sjiklingum ef minnka parf
skammtinn af voldum annarra leeknisfraedilegra vandamala.

Réolagour skammtur fyrir sjiklinga sem f4 studningsmedferd vid langt gengnum sjukdomi er 8 mg af
metylnaltrexonbromidi (0,4 ml af lausn) fyrir sjuklinga sem vega 38-61 kg eda 12 mg (0,6 ml af lausn)
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fyrir sjuklinga sem vega 62-114 kg. Skammturinn er gefinn a 48 klukkustunda fresti (& tveggja daga
fresti) med inndaelingu undir had. Laeknirinn mun akvarda skammtinn fyrir pig.

Ef bt vegur minna en 38 kg eda meira en 114 kg attu ad nota Relistor hettuglds vegna pess ad ekki er
haegt ad gefa nakvaemlega réttan skammt med afylltu sprautunum.

bessi lyf er gefid med inndzelingu undir hid a (1) leeri, (2) kvid (maga) eda (3) upphandlegg (ef pu
gefur pér ekki sjalf(ur) lyfid). (Sja LEIDBEININGAR UM UNDIRBUNING OG INNDALINGU
RELISTOR aftast i pessum fylgisedli.)

Hugsanlegt er ad pu hafir haegdir innan nokkurra minutna eda klukkustunda eftir inndalingu lyfsins,
pvi er melt med pvi ad vera i nalaegd vid salerni eda haegodaskal.

Ef staerri skammtur en malt er fyrir um er notadur

Ef pt hefur notad meira af lyfinu en meelt er fyrir um (annadhvort med pvi ad nota of mikid i einu eda
nota lyfid oftar en einu sinni & solarhring) geeti pig svimad vid ad standa upp svo hafa skal samband
vid lekni eda lyfjafreeding an tafar. Hafou ytri umbudir lyfsins med pér, jafnvel p6 ad peer séu tomar.
Ef gleymist ad nota Relistor

Ef pu gleymir skammti attu ad hafa samband vid laekni eda lyfjafreding eins fljott og mogulegt er.
Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef hatt er ad nota Relistor
Ef pu haettir ad nota Relistor skaltu hafa samband vid lekni eda lyfjafreeding.

Leitio til leeknisins eda lyfjafraeedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 0ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.
Tilkynnt hefur verid um tilvik pess ad gat myndist i parmavegg (rof i meltingarvegi) hja sjuklingum
sem nota Relistor. Ekki er hagt ad sja af fyrirliggjandi gognum hversu oft petta gerist. Ef vart verour
vid magaverk sem er annadhvort alvarlegur eda hverfur ekki skal hatta ad nota lyfid og hringja
tafarlaust i laekninn.

Eftirfarandi aukaverkanir eru mjog algengar og gaetu komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10
einstaklingum. Ef vart verdur vid einhverjar af pessum aukaverkunum og par reynast alvarlegar eda
hverfa ekki skal reeda vio lekninn:

. Kvidverkir (magaverkir)

. Ogledi

. Nidurgangur

. Vindgangur

Adrar algengar aukaverkanir, sem kunna ad koma fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum eru:

. Sund]l (svimi)

. Einkenni lik 6pioidfrahvarfi (eitthvad af eftirfarandi: kuldahrollur, skjalfti, nefrennsli, sviti, har
ris & hofdi, rodi, hradur hjartslattur)

. Viobrogo a stungustad (t.d. stingur, svidi, verkur, rodi, bjugur)
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. Uppkost

Tilkynning aukaverkana

Latio lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Relistor

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota pessi lyf eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er &4 merkimidi & 6skju, bakka og
sprautu & eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur ménadarins sem par kemur fram.

Geymid vid leegri hita en 30°C.
Geymid afylltu sprautuna i ytri umbudum til varnar gegn ljosi.
bessi lyf skal adeins nota ef lausnin er teer, litlaus eda folgul og &n synilegra agna.
Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja lyfjum i skolplagnir eda heimilissorp. Leitid
rada 1 apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hztt er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfio.
6. Pakkningar og adrar upplysningar
Relistor inniheldur
e Virka innihaldsefnid er metylnaltrexonbromid. Hver sprauta med 0,4 ml inniheldur 8 mg af
metylnaltrexénbromidi. Hver sprauta med 0,6 ml inniheldur 12 mg af
metylnaltrexonbromidi. Einn ml af lausn inniheldur 20 mg af metylnaltrexonbromidi.
e  Onnur innihaldsefni eru natriumklérid, natriumkalsiumedetat, glysin hydroklorid, vatn fyrir

stungulyf, saltsyra (til stillingar & syrustigi) og natrium hydroxio (til stillingar & syrustigi).

Lysing a qtliti Relistor og pakkningastaerdir
Relistor er stungulyf, lausn. bad er tert, litlaust eda folgult og an synilegra agna.

Eftirfarandi pakkningasteerdir eru faanlegar:

Pakkning sem inniheldur 4, 7, 8 eda 10 afylltar sprautur med nalarhlif.
Ekki er vist ad allar pakkningastardir séu markadssettar.
Markadsleyfishafi og framleidandi

Bausch Health Ireland Limited

3013 Lake Drive

Citywest Business Campus

Dublin 24, D24PPT3
Irland
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Framleioandi

Bausch Health Poland Sp. z 0. o.,
ul. Kosztowska 21,

41-409 Mystowice,

Polland

bessi fylgisedill var sidast uppfaerour

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evropu
http://www.ema.europa.eu/.

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is/

GATLISTI SJUKLINGS

bessi kafli inniheldur mikilvaegar spurningar sem pu parft ad svara a4dur en pu notar Relistor og 4
medan pu faerd medferd med Relistor.

Ef pu svarar neitandi einhverjum spurninganna medan 4 medferd med lyfinu stendur, skaltu hafa
samband vid lekninn, hjikrunarfreding eda lyfjafreding.

1. Ert pti i medferd med 6pididum (t.d. morfini eda kddini) vid sjikdomi sem pu pjaist af?

2. Eru 1idnir 48 timar eda meira sidan pu hafoir sidast haegdir?

3. bekkirdu adferdina vid ad sprauta pig sjalf/ur eda hefurdu raett petta vid leekninn (eda
hjikrunarfraeding eda lyfjafraeding)?

4. Hefur pu naega fotaferd til ad komast & salerni, eda ertu i umsja umonnunaradila sem getur
hjalpao pér?
5. Ertu med simanumer heimahjtikrunar eda heilsugaslustoovarinnar i pinu hverfi?

LEIPBEININGAR UM UNDIRBUNING OG INNDALINGU RELISTOR
bessum kafla er skipt i eftirfarandi undirkafla:

Inngangur

Skref 1: Lyfjagjofin undirbtin

Skref 2: Stungustadur valinn og undirbuinn
Skref 3: Inndeling med Relistor i afylltri sprautu
Skref 4: Forgun & birgdum

Inngangur

[ eftirfarandi leidbeiningum er skyrt hvernig inndzling med Relistor er undirbtin og gefin pegar notud
er afyllt sprauta. Vinsamlegast lestu peer og fylgdu peim skref fyrir skref. Laeknirinn,
hjtkrunarfredingur eda lyfjafreedingur mun syna pér hvernig pu getur gefio pér lyfid sjalf(ur). Reyndu
ekki ad gefa pér lyfid med inndelingu fyrr en pu ert viss um ad pi vitir hvernig 4 ad undirbtia og gefa
inndaelingu.

Mikilvegar athugasemdir:

. EkKki nota Relistor afyllta sprautu oftar en einu sinni, jafnvel pétt lyf sé eftir i sprautunni.
. Fleygou Relistor afylltu sprautunni 4 6ruggan hatt eftir notkun (Skref 4).
. Til ad koma i veg fyrir stungumeiosli skal ekki setja lokio aftur 4 notadar nalar.
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Taktu til allt sem pu parft til inndaelingarinnar:

PO

Relistor afyllt sprauta
Sprittpurrka
Boémullarhnodri eda grisja
Plastur

Skref 1: Lyfjagjofin undirbdin

1.

Veldu slétt, hreint og vel upplyst vinnubord par sem heegt er ad koma fyrir pvi sem er i Relistor
Oskjunni. Geettu pess ad ®tla pér negilegan tima til ad ljuka inndalingunni.

bvodu hendurnar vandlega med sépu og volgu vatni.
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Skodadu afylltu sprautuna. Gettu pess ad skammturinn sem leknirinn hefur avisad pér sé sa
sem fram kemur a merkimidanum a afylltu sprautunni.

Gakktu ur skugga um ad lausnin i forfylltu sprautunni sé teer og litlaus eda folgul og an
synilegra agna. Ef svo er ekki, mattu ekki nota forfylltu sprautuna og pu skalt hafa samband vid
hjtkrunarfraeding, leekni eda lyfjafraeding.

Haltu pétt utan um bol afylltu sprautunnar med annarri hondinni og dragdu nalarhlifina beint
fram af nalinni.
Ekki snerta nalina eda lata hana komast i snertingu vio neitt.

Skref 2: Stungustadur valinn og undirbuinn
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1. Melt er med premur svaedum 4 likamanum til inndeelingar Relistor, pau eru: (1) leri, (2) kvidur
(magi) og (3) upphandleggir (adeins ef pu gefur 68rum lyfio).
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2. Melt er med pvi ad inndaling sé gerd a nyju sveadi i hvert sinn. Fordast skal ad endurtaka
inndelingar 4 ndkvaemlega sama stungustad. Sprautadu ekki 1 hud sem er aum, marin, raud eda
horo. Fordastu sveedi par sem eru or eda hudslit.

3. Hreinsid stungustadinn med sprittpurrku og 14tid porna. Snertu petta svaedi ekki aftur adur en pu
sprautar pig.

Skref 3: Inndaeling meod afylltri Relistor sprautu

1. Haltu sprautunni 1 annarri hendi eins og blyanti. Notadu hina hondina til pess ad klipa varlega
saman hreina hudsvadio og haltu pvi pétt.

2. Stingdu allri nalinni i hiidina 4 ska (45 gradur) med snoggri, stuttri hreyfingu.
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3. Eftir ad pu hefur stungid nalinni i htdina, skaltu sleppa takinu 4 htidinni og prysta stimplinum
rolega alla leid nidur par til forfyllta sprautan er tom.

4. Dragdu nalina hratt Gt Gr hudinni en gaettu pess ad halda henni med sama halla og pegar htin var
sett inn. Taktu pumalinn af stimplinum til ad nalarhlifin fari yfir nalina. Pad geeti bleett 6rlitio a
stungustadnum.

5. bu getur pryst bomullarhnodra eda grisju a stungustadinn. Ekki nudda stungustadinn. Ef porf er
4 getur pu sett plastur a stungustadinn.

Skref 4: Forgun 4 birgdum

Afylltu sprautuna og nalina 4 ALDREI ad nota aftur. ALDREI skal setja hlifina aftur 4 nalina. Losadu
pig vid afylltu sprautuna samkvaemt leidbeiningum laeknisins, hjukrunarfraedings eda lyfjafraedings.
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Settu notada afylltu sprautuna i stungupolid ilat sem hagt er ad loka. Nota ma ilat fyrir oddhvoss ahold
(eins og gult ilat fyrir hattuleg lifsyni). Spurdu laekninn, hjikrunarfreding eda lyfjafraeding um
hvernig rétt er ad fleygja (farga) ilatinu. Verid getur ad stadbundin 16g eigi vid um hvernig farga eigi
notudum nalum og sprautum.

87



	SAMANTEKT Á EIGINLEIKUM LYFS
	A. FRAMLEIÐENDUR SEM ERU ÁBYRGIR FYRIR LOKASAMÞYKKT
	B. FORSENDUR FYRIR, EÐA TAKMARKANIR Á, AFGREIÐSLU OG NOTKUN
	C. AÐRAR FORSENDUR OG SKILYRÐI MARKAÐSLEYFIS
	D. FORSENDUR EÐA TAKMARKANIR ER VARÐA ÖRYGGI OG VERKUN VIÐ NOTKUN LYFSINS
	A. ÁLETRANIR
	B. FYLGISEÐILL

