VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

RXULTI 0,25 mg filmuhudadar toflur
RXULTI 0,5 mg filmuhtodadar toflur
RXULTI 1 mg filmuhudadar toflur
RXULTI 2 mg filmuhudadar toflur
RXULTI 3 mg filmuhtdadar toflur
RXULTI 4 mg filmuhudadar toflur

2.  INNIHALDSLYSING

RXULTI 0,25 mg filmuhudadar t6flur

Hver filmuhuodud tafla inniheldur 0,25 mg af brexpiprasoli.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuoud tafla inniheldur u.p.b. 45,8 mg af laktdsa (sem einhydrat).

RXULTI 0.5 mg filmuhudadar toflur

Hver filmuhuodud tafla inniheldur 0,5 mg af brexpiprasoli.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuodud tafla inniheldur u.p.b. 45,5 mg af laktésa (sem einhydrat).

RXULTI 1 mg filmuhudadar t6flur

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 1 mg af brexpiprasoli.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuoud tafla inniheldur u.p.b. 45 mg af laktosa (sem einhydrat).

RXULTI 2 mg filmuhudadar t6flur

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 2 mg af brexpiprasoli.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuoud tafla inniheldur u.p.b. 44,1 mg af laktésa (sem einhydrat).

RXULTI 3 mg filmuhudadar t6flur

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 3 mg af brexpiprasoli.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuodud tafla inniheldur u.p.b. 43,1 mg af laktésa (sem einhydrat).

RXULTI 4 mg filmuhudadar t6flur

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 4 mg af brexpiprasoli.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuoud tafla inniheldur u.p.b. 42,2 mg af laktdésa (sem einhydrat).

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.



3. LYFJAFORM

Filmuhudud tafla

RXULTI 0,25 mg filmuhudadar toflur

Ljosbranar, kringlottar, 6 mm i pvermal, litid eitt kiiptar og med skabrinum, med iprykkt BRX og
0.25 & annarri hlidinni.

RXULTI 0,5 mg filmuhtdadar toflur
Ljosappelsinugular, kringléttar, 6 mm i pvermal, litid eitt kiptar og med skabrinum, med iprykkt
BRX og 0.5 a annarri hlidinni.

RXULTI 1 mg filmuhudadar t6flur
Ljosgular, kringléttar, 6 mm i pvermal, 1itio eitt kiptar og med skabranum, med iprykkt BRX og 1 4
annarri hlidinni.

RXULTI 2 mg filmuhtudadar toflur
Ljoésgraenar, kringlottar, 6 mm i pvermal, litid eitt kiiptar og med skabrinum, med iprykkt BRX og 2 a4
annarri hlidinni.

RXULTI 3 mg filmuhtdadar t6flur
Ljosfjolublaar, kringlottar, 6 mm i pvermal, 1itid eitt kiptar og med skabrianum, med iprykkt BRX og
3 & annarri hlidinni.

RXULTI 4 mg filmuhtdadar t6flur
Hyvitar, kringlottar, 6 mm i pvermal, litid eitt kiiptar og med skabranum, med iprykkt BRX og 4 &
annarri hlidinni.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

RXULTT er @tlad til medferdar vid gedklofa hja fullordnum og unglingum 13 ara og eldri.
4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Fulloronir

Raodlagdur upphafsskammtur brexpipraséls er 1 mg einu sinni 4 dag & degi 1 til 4.

Titra ma skammt brexpiprasols ad 2 mg einu sinni & dag 4 degi 5 til og med 7 og sidan ad 4 mg a degi
8, allt eftir kliniskri svorun sjuklings og pvi hvernig lyfid polist.

Raodlagour skammtur sem stefnt skal ad er 4 bilinu 2 mg til 4 mg einu sinni 4 dag. Radlagour
hamarksskammtur a dag er 4 mg.

Born

Radlagdur upphafsskammtur brexpiprasoéls er 0,5 mg einu sinni 4 dag 4 degi 1 til 4.

Titra skal skammt brexpiprasols ad 1 mg einu sinni & dag 4 degi 5 til og med 7 og sidan ad 2 mg a degi
8. Vikulegar skammtahaekkanir er haegt ad framkvaema med 1 mg heekkunum i samraemi vid kliniska
svorun sjuklings og hvernig lyfid polist.

Radlagdur skammtur sem stefnt skal ad er a bilinu 2 mg til 4 mg einu sinni a4 dag. Radlagour
hamarksskammtur 4 dag er 4 mg.

Skipt ur 60rum gedrofslyfjum yfir i brexpiprasol
begar skipt er ur 60rum gedrofslyfjum yfir i brexpiprasoél skal ihuga ad framkvama krosstitrun smatt
og smatt, par sem fyrri medferd er smam saman haett 4 medan medferd med brexpiprasoli er hafin.



Skipt ur brexpiprasoli yfir { 6nnur gedrofshyf

begar skipt er ur brexpiprasoli yfir i onnur gedrofslyf er ekki porf 4 ad framkvama krosstitrun smatt
og smatt. Hefja skal medferd med minnsta skammti af nyja gedrofslyfinu og stodva medferd med
brexpiprasoli. Hafa skal i huga ad blodvokvapéttni brexpiprasols lekkar smam saman og hefur pynnst
ut ad fullu eftir 1 til 2 vikur.

Serstakir sjuklingahopar

Aldraodir

Oryggi og verkun brexpiprasols i medferd vid gedklofa hja sjuklingum 65 4ra ad aldri eda eldri hafa
ekki veri0 stadfest (sja kafla 4.4 og 5.2). Ekki er haegt ad radleggja neinn lagmarksskammt med tilliti
til verkunar/6ryggis hja pessum sjuklingah6pi.

Skert nyrnastarfsemi
Radlagdur hamarksskammtur hja sjuklingum med midlungs til alvarlega skerta nyrnastarfsemi er
minnkadur nidur i 3 mg einu sinni 4 dag (sja kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi
Raodlagour hamarksskammtur hja sjuklingum med midlungs til alvarlega skerta lifrarstarfsemi (Child-
Pugh stig > 7) er minnkadur nidur i 3 mg einu sinni 4 dag (sja kafla 5.2).

Slakir CYP2D6-umbrjotar

Breyta parf skammti nidur i halfan radlagdan skammt hja sjuklingum sem eru slakir CYP2D6-
umbrjotar. Frekari breytingar 4 skammti nidur i fjoroung af radlogoum skammti er porf par sem vitad
er ad um s¢é ad raeda slaka CYP2D6-umbrjota pegar teknir eru 6flugir eda midlungsoflugir CYP3 A4-
hemlar (sja kafla 4.5 og 5.2).

Adlégun skammta vegna milliverkana

Adlaga skal skammta hja sjiklingum sem taka samhlida 6fluga CYP3A4-hemla/virkja eda 6fluga
CYP2D6-hemla. Ef gjof CYP3A4-hemils/virkja eda CYP2D6-hemils er hatt kann ad purfa ad fera
skammt brexpiprasols aftur i skammtinn sem var notadur adur en samhlida medferd hofst (sja

kafla 4.5). Ef fram koma aukaverkanir pratt fyrir skammtaadlogun RXULTI skal endurmeta naudsyn
pess ad nota samhlida RXULTI og CYP2D6 eda CYP3A4-hemla.

Tafla 1: Skammtaadlogun RXULTTI hja sjuklingum sem eru slakir CYP2D6-umbrjoétar,
samhlida pvi ad notadir eru CYP-hemlar

battir | Adlagadur skammtur

Slakir CYP2D6-umbrjoétar

bekktir slakir CYP2D6-umbrjotar Gefid halfan radlagdan skammt
bekktir slakir CYP2D6-umbrjoétar sem taka Gef10 fjordung af ra0logdum skammti

0fluga/midlungsofluga CYP3A4-hemla
Sjuklingar sem taka CYP2D6-hemla og/eda CYP3A4-hemla

Oflugir CYP2D6-hemlar Gefi0 halfan radlagdan skammt
Oflugir CYP3A4-hemlar Gef10 halfan radlagdan skammt
Oflugir/midlungsoflugir CYP2D6-hemlar 4samt Gefi0 fjordung af radlogdum skammti
6flugum/midlungséflugum CYP3A4-hemlum

Sjuklingar sem taka ofluga CYP3A4-virkja

Ef brexpiprasél er notad samhlida 6flugum CYP3A4-virkjum (t.d. rifampisini) er naudsynlegt ao titra
dagsskammtinn af brexpiprasoli smatt og smatt upp 4 vid og tvofalda pannig radlagdan skamm a

1 til 2 vikna timabili hja sjuklingi sem var i stodugu astandi vio toku brexpiprasols. Ef adlaga parf
skammtinn enn frekar eftir pad byggt 4 kliniskri svorun, ma auka skammtinn upp i prefaldan radlagdan
dagsskammt hid mesta. Dagsskammtur ma ekki fara upp fyrir 12 mg pegar brexpiprasdl er notad
samhlida 6flugum CYP3A4-virkjum. £skilegra er ad skipta skammtinum i tveer gjafir a dag frekar en
eina a dag vegna pess a0 slikt veldur annars miklum sveiflum milli hamarks- og lagmarkspéttni (sja
kafla 4.5).



CYP3A4-virkjar hafa timahao ahrif og pad getur tekid pa ad minnsta kosti 2 vikur fra gjof ad na
hamarks verkun. A hinn béginn, pegar notkun lyfsins er hatt, getur pad tekid CYP3A4-virkjun ad
minnsta kosti 2 vikur ad dvina.

Born

Ekki hefur verid synt fram 4 o6ryggi og verkun brexpiprasols hja bornum og unglingum yngri en
13 ara. Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

Til inntoku.

Filmuhudadar téflurnar ma taka med eda an faedu.

4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Nokkrir dagar eda nokkrar vikur geta 11010 par til kliniskt dstand sjuklings batnar, medan a
gedrofsmedferd stendur. A peim tima parf ad fylgjast naid med sjuklingum.

Sjalfsvigshugsanir og -hegdun

Sjalfsvigshegoun getur fylgt gedraeenum veikindum og lyndisréskunum og stundum hefur verio
tilkynnt um slikt fljotlega eftir upphaf gedrofsmedferdar eda pegar skipt er um gedrofsmedferd, par
med talid medferd med brexpiprasoli (sja kafla 4.8). Vid gedrofsmedferd skal hafa naid eftirlit med
sjuklingum i mikilli ahaettu.

Hjarta- og &dasjukddémar

Brexpiprasol hefur ekki verid metid hja sjiklingum med sogu um hjartadrep/blédpurrdarsjukdom i
hjarta eda kliniskt marktakan hjarta- og a0asjukdom, par ed slikir sjuklingar voru utilokadir fra
kliniskum ranns6knum.

Brexpiprasol skal nota med varad hja sjuklingum med pekkta hjarta- og adasjukdoma (saga um
hjartadrep eda blodpurrdarsjukdom i hjarta, hjartabilun eda leidslutruflanir), edasjukdoma i heila,
kvilla sem auka hattu 4 lagprystingi (vessapurrd, blédmagnspurrd og medferd med
blodprystingslaekkandi lyfjum) eda haprystingi (m.a. hrodum eda illkynja (accelerated or malignant)).

Lenging 4 QT-bili

Lenging 4 QT-bili getur préast hja sjuklingum i medferd med gedrofslyfjum.  kliniskum rannsoknum

hefur eingdngu verid greint fra faum, ekki alvarlegum tilvikum lengingar & QT-bili med brexpiprasoli.

Geeta skal varudar pegar brexpiprasol er avisad handa sjuklingum med pekkta hjarta- og @dasjikdoma,
med fjolskyldusdgu um lengingu &4 QT-bili, blédsaltadjafnveagi eda hja sjuklingum sem medhondladir

eru samhlida med 60rum lyfjum sem talid er ad geti valdid lengingu a QT-bili (sja kafla 4.8 og 5.1).

Blazdasegarek
Tilkynnt hefur verid um blaaedasegarek hja sjuklingum sem fa medferd med gedrofslyfjum. bar sem

sjuklingar i medferd med gedrofslyfjum eru oft med aunna aheettupaetti fyrir blaedasegareki er
mikilveegt ad greina alla mogulega ahattupaetti blaedasegareks, fyrir og medan 4 medferd med
brexpiprasoli stendur og gera fyrirbyggjandi radstafanir.

Réttstodulagprystingur og yfirlid

Aukaverkanir tengdar réttstodulagprystingi geta falio i sér sundl, vaegan svima og hradtakt. Almennt
eru pessar ahaettur mestar vid upphaf medferdar med gedrofslyfjum og vid skammtaaukningu. Medal
sjuklinga med auknar likur & a0 fa pessar aukaverkanir (t.d. aldradir) eda med auknar likur 4 ad proa
med sér fylgikvilla l[agprystings eru peir sem eru med vessapurrd, blodmagnspurrd, fa medferd med
blodprystingslaekkandi lyfjum, eiga sogu um hjarta- og edasjukdoma (t.d. hjartabilun, hjartadrep,




blodpurrd eda leidslutruflanir), ségu um heilazedasjukdom sem og sjuklingar sem aldrei hafa fengiod
gedrofslyf adur. Hja slikum sjuklingum skal ihuga minni upphafsskammt og heagari titrun, og fylgjast
skal med lifsmorkum vid réttstoou (sja kafla 4.2).

Illkynja sefunarheilkenni (Neuroleptic Malignant Syndrome)

Tilkynnt hefur verid um hugsanlega lifshattulegt samsafn einkenna sem kallast illkynja
sefunarheilkenni i tengslum vid medferd med gedrofslyfjum, brexpipras6l medtalio (sja kafla 4.8).
Klinisk birtingarmynd illkynja sefunarheilkennis eru ofurhiti, vodvastifni, breytt hugarastand og
visbendingar um truflanir i 6sjalfrada taugakerfinu (6reglulegur puls eda blodprystingur, hradtaktur,
svitamyndun og hjartslattartruflanir). Onnur teikn geta verid aukning 4 kreatinfosfokinasa,
voOvaraudamiga (rakvodvalysa) og brad nyrnabilun. Ef sjuklingur proéar med sér teikn og einkenni
sem benda til illkynja sefunarheilkennis eda faer 6titskyrdan haan sotthita an frekari kliniskra einkenna
illkynja sefunarheilkennis verdur ad heetta allri gjof brexpiprasols tafarlaust.

Utanstrytueinkenni (extrapyramidal symptoms)
Utanstrytueinkenni (par med talin brad vodvaspennutruflun) eru pekktar aukaverkanir pessa flokks
gedrofslyfja. Brexpiprasol skal nota med gat hja sjuklingum med pekkta ségu um utanstrytueinkenni.

Sidkomin hreyfitruflun

Heilkenni hugsanlega 6afturrakra, dsjalfradra hreyfinga geta proast hja sjuklingum sem fa medferd
med gedrofslyfjum. P6 svo ad algengi heilkennisins virdist vera mest medal aldradra, einkum aldradra
kvenna, er 6gerningur ad treysta 4 mat 4 algengi i upphafi gedrofsmedferdar, til ad segja fyrir um
hvada sjuklingar liklegir eru til ad préa meo sér heilkennid. Ef einhver teikn og einkenni sidkominnar
hreyfitruflunar koma fram hja sjuklingi sem faer medferd med brexpiprasoli skal ihuga ad minnka
skammt eda hatta medferd. bessi einkenni geta agerst timabundid eda jafnvel komid fram eftir ad
medferd er hett.

Aukaverkanir 4 heilasdar

[ samanburdarrannséknum med lyfleysu og nokkrum gedrofslyfjum hja 6ldrudum sjuklingum med
vitglop var nygengi aukaverkana 4 heilaedar (heilabloofall og skammvinn blodpurrdarkdst i heila),
par med talin daudsfoll, heerra, samanborid vid sjuklinga sem medhondladir voru med lyfleysu.

Aldradir sjuklingar med gedrof tengt vitglopum
Brexpiprasol hefur ekki verid rannsakad hja 6ldrudum sjuklingum med vitglop og ekki er radlagt ad

medhondla aldrada sjuklinga med vitglop vegna aukinnar heildarhettu & daudsfollum.

Bl60sykurshaekkun og sykursyki

Greint hefur verid fra bl6dsykurshaekkun, i sumum tilvikum 6fgakenndri og tengdri ketonblodsyringu
eda dai eda dauda vegna vessapurrdar (hyperosmolar coma) hja sjuklingum i medferd med
6hefobundnum gedrofslyfjum. Ahzttupzttir sem geta aukid likur 4 alvarlegum fylgikvillum eru m.a.
offita og fjolskyldusaga um sykursyki.

Fylgjast skal med sjuklingum i medferd med hvers kyns gedrofslyfjum, par 4 medal brexpiprasoli,
med tilliti til teikna og einkenna bldédsykurshaekkunar (svo sem ofporsta, fl6d0migu, ofats og
slappleika). Meta skal gltikosa i blodvokva a fastandi maga fyrir eda skommu eftir upphaf
gedrofsmedferdar. Fylgjast skal reglulega med glukosa i blodvokva i langtimamedferd med tilliti til
pess hvort stjornun a glikosa fari versnandi.

Pyngdaraukning og blodfitutruflun

Georofslyf, par med talid brexpiprasol, hafa verid tengd efnaskiptabreytingum, svo sem
pyngdaraukningu og bléofitutruflun. Komid hefur fram aukin tioni pyngdaraukningar eftir pvi sem
medferd med brexpiprasoli lengist (sja kafla 4.8). Meta skal blodfitumynd i upphafi medferdar. Melt
er me0 klinisku eftirliti med pyngd og blodfitumynd vid grunnlinu og medan & medferd stendur.

Flogakdst
Eins og vid 4 um onnur sefandi lyf skal nota brexpipras6l med vard hja sjuklingum med ségu um flog

e0a adra kvilla sem gaetu hugsanlega laekkad flogaproskuldinn. Greint hefur verid fra flogakostum vid
medferd med brexpiprasoli (sja kafla 4.8).



Stjérnun likamshita

Truflun 4 haefni likamans til a0 tempra likamshita hefur verid rakin til gedrofslyfja. Radlagt er ad fara
med videigandi gat pegar brexpiprasoli er avisad til sjuklinga sem upplifa adstaedur sem valda haekkun
likamshita, t.d. mikla likamspjalfun, dvol i miklum hita, samhlida notkun andkolinvirkra lyfja, eda
vessapurro.

Kyngingartregda
Hreyfingarérougleikar i vélinda og asvelging hafa verid tengd notkun gedrofslyfja. Nota skal
brexpiprasol med gatni hja sjiklingum sem eiga 4 hattu ad fa asvelgingarlungnabolgu.

Hvatastjornunarraskanir

Greint hefur verid fra hvatastjornunarroskunum, par 4 medal spilafikn, hja sjuklingum i medferd med
brexpiprasoli. Sjuklingar geta fundid fyrir aukinni 16ngun, einkum 1 fjarheettuspil, og verid o6ferir um
a0 hafa stjorn a slikri 16ngun 4 medan brexpiprasol er tekid. Adrar langanir sem greint hefur verid fra
eru medal annars: arattukynhegoun, kaupaedi, atkost og 6nnur arattuhegdun. Sjuklingar med sogu um
hvatastjornunarraskanir geta verid i aukinni hattu og fylgjast skal naid med peim. Vegna pess a0 ekki
er vist ad sjuklingar upplifi slika hegdun sem afbrigdilega er mikilveegt ad peir sem avisa lyfinu spyrji
sjuklinga eda pa sem annast pa um proéun nyrra eda aukinna hvatastjornunarraskana eda hvatvisi
medan a4 medferd med brexpiprasoli stendur. Rétt er ad veita pvi athygli ad hvatastjornunareinkenni
geta tengst undirliggjandi réskun. I sumum tilfellum var hins vegar tilkynnt um ad langanir gengju til
baka pegar skammtur var minnkadur eda lyfjagjof haett. Arattuhegdun getur valdid sjuklingi og 6drum
skada ef henni er ekki veitt athygli. Thuga skal ad minnka skammta eda stodva lyfjagjof ef sjuklingur
feer slikar langanir medan 4 toku brexpiprasoéls stendur (sja kafla 4.8).

Hvitfrumnafed, daufkyrningafaed og kyrningaleysi
Greint hefur veri0 fra hvitfrumnafaed, daufkyrningafaed og kyrningaleysi (par med talid banvenum

tilvikum) medan 4 medferd med gedrofslyfjum st60. Hugsanlegir dhattupaettir
hvitfrumnafadar/daufkyrningafedar eru medal annars fyrirliggjandi fa hvit blédkorn og saga um
hvitfrumnafaed/daufkyrningafaed af voldum lyfja. Fylgjast skal oft med heildarblookornatalningu
fyrstu manudi medferdar hja sjiklingum sem fyrir eru med lagan hvitfrumnafjolda eda sdgu um
hvitfrumnafaed/daufkyrningafaed af voldum lyfja og hatta skal gjof brexpiprasols vid fyrstu teikn um
leekkun & hvitfrumnafjolda ef ekki liggja fyrir adrir orsakapeettir. Fylgjast skal vandlega med hita eda
60rum einkennum eda teiknum um sykingu hja sjuklingum med daufkyrningafaed og peir
medhondladir tafarlaust ef slik einkenni eda teikn koma fram. Sjuklingar med alvarlega
daufkyrningafed (heildarfjoldi daufkyrninga < 1.000/mm?*) skulu haetta 4 brexpipraséli og fylgst skal
med hvitfrumnafjélda hja peim uns bata er nao.

Prolaktin

Brexpiprasol getur haekkad prolaktin-gildi. Aukning tengd brexpiprasol-medferd er almennt veg og
getur dvinad medan a gjof stendur, en po geta ahrifin, 1 sjaldgefum tilvikum, varad medan 4 gjof
stendur (sja kafla 4.8).

Laktosi

RXULTI filmuhudadar toflur innihalda laktosa. Sjuklingar med sjaldgeeft arfgengt galaktosadpol,
algera laktosapurrd eda glikosa-galaktosa vanfrasog skulu ekki taka lyfio.

4.5 Milliverkanir vio onnur lyf og adrar milliverkanir

Umbrot brexpiprasols er ad mestum hluta fyrir tilstilli CYP3A4 og CYP2D6.

Hugsanleg dhrif annarra lyfija 4 brexpiprasol

CYP3A4-hemlar

Samtimis gjof ketokonasols, (200 mg tvisvar a dag i 7 daga), sem er 6flugur hemill CYP3 A4, med
2 mg stokum skammti til inntdku af brexpiprasoli, jok AUC-gildi brexpiprasols um 97% og breytti
ekki Crmax. A grundvelli nidurstadna tr rannséknum a milliverkunum er maelt med skammtaadlogun



brexpiprasols nidur i halfan skammt pegar pad er gefid samhlida 6flugum CYP3A4-hemlum
(itrakoénasol, ketokonasol, ritonavir og klaritromysin).

CYP3A4-virkjar

Samtimis gjof rifampisins (600 mg tvisvar & dag i 12 daga), sem er 6flugur CYP3A4-virki, dsamt
stokum 4 mg skammti af brexpiprasoli til inntdku leiddi til um pad bil 31% og 73% minnkunar & Cpax
og AUC-gildi brexpiprasols, i pessari r6d. Ef brexpiprasol er notad samhlida 6flugum CYP3A4-
virkjum (t.d. karbamazepini, fenobarbitali, rifampisini, johannesarjurt) er heildarporf fyrir skammt
brexpipraséls a dag aukin upp i um pad bil prefaldan radlagdan dagsskammt. Einn skammtur & dag af
brexpiprasoli pegar pad er gefid samhlida CYP3A4-virkjum veldur miklum sveiflum milli hamarks-
og lagmarskspéttni (sja kafla 4.2).

CYP2D6-hemlar

Samtimis gjof staks 2 mg skammts af brexpiprasoli til inntoku asamt kinidini (324 mg/dag i 7 daga),
sem er 6flugur CYP2D6-hemill, jok AUC-gildi brexpiprasols um 94% og breytti ekki Cinax. A
grundvelli nidurstadna ur rannséknum 4 milliverkunum er melt med skammtaadlogun brexpiprasols
nidur i halfan skammt pegar pad er gefid samhlida 6flugum CYP2D6-hemlum (kinidin, paroxetin og
flioxetin).

A grundvelli mats 4 pydisgreiningu a lyfjahvérfum er pess vaenst ad 6flugir CYP2D6-umbrjétar, sem
fa bedi CYP3A4- og CYP2D6-hemla, eda slakir CYP2D6-umbrjotar sem fa 6fluga CYP3A4-hemla,
syni um pad bil 4-falda til 5-falda aukningu i péttni brexpiprasols og melt er med adlogun ad
fjoroungi radlagds skammts hja pessum einstaklingum (sja kafla 4.2).

Hugsanleg dhrif brexpipraséls 4 onnur lyf

A grundvelli nidurstadna ar in vitro rannsdknum er 6liklegt ad brexpiprasol valdi kliniskt mikilvaegum
lyfjahvarfamilliverkunum & lyf sem umbrotna fyrir tilstilli sytokrom-P450-ensima. Brexpiprasol hefur
ekki ahrif 4 frasog lyfja sem eru hvarfefni BCRP flutningspréteins (Breast Cancer Resistance Protein
transporter) og ferju P-glykoprotins (P-gp).

Gaeta skal varudar pegar brexpiprasol er gefid samhlida lyfjum sem vitad er ad valda lengingu 4 QT
bili (t.d. moxifloxasin) eda blodsaltadjafnvagi (t.d. furésemio, bendroflumepiasio).

Ef brexpiprasol er gefid samhlida lyfjum sem vitad er ad auka kreatinfosfokinasa (CPK). t.d.
simvastatin, skal hafa i huga hugsanleg viobdtarahrif CPK-aukningar af voldum brexpiprasols.

Lyfhrifamilliverkanir

Engar upplysinga um lyfthrifamilliverkanir brexpiprasols liggja fyrir enn sem komid er. Geta skal
varadar vid avisun lyfsins samhlida 6drum lyfjum. Ad teknu tilliti til helstu ahrifa brexpiprasoéls &
midtaugakerfido (CNS-kerfid) skal gaeta varadar pegar brexpiprasol er tekid asamt afengi eda 60rum
lyfjum sem hafa ahrif 4 midtaugakerfido med aukaverkanir sem skarast, svo sem kodini eda morfini (sja
kafla 4.8).

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun brexpiprasols 4 medgongu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir 4 a&xlun (sja kafla 5.3). Brexpiprasol er ekki radlagt 4 medgongu og hja konum
4 barneignaraldri sem ekki nota getnadarvor.

Nyburar sem utsettir eru fyrir gedrofslyfjum, par med talid brexpiprasoli, a sidasta pridjungi
medgdngu eiga a haettu ad fa aukaverkanir, p.m.t. utanstrytueinkenni og/eda frahvarfseinkenni sem
geta verid misalvarleg og varad mislengi eftir feedingu. Greint hefur verid fra oroleika, ofspennu,
slekju, skjalfta, svefnhofga, andnaud og truflunum vio brjostagjof. bvi atti ad fylgjast vandlega med
nyburum.



Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort brexpiprasol/umbrotsefni skiljast ut i brjostamjolk. Fyrirliggjandi upplysingar um
lythrif/eiturefnafraedi hja dyrum syna ad brexpiprasol/umbrotsefni skiljast it i mjolk hja rottum (sja
kafla 5.3). Ekki er haegt a0 utiloka heettu fyrir born. Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnio

og avinning medferdar fyrir konuna og akveda & grundvelli matsins hvort hatta eigi brjostagjof eda
heetta/sto0va timabundid medferd med brexpiprasoli.

Frjésemi

Ahrif brexpipraséls a frjosemi hja ménnum hafa ekki verid metin. Rannsoknir 4 dyrum hafa synt
skerta frjosemi kvendyra (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 hafni til aksturs og notkunar véla

Brexpiprasol hefur litil eda vaeg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla vegna hugsanlegra ahrifa a
taugakerfi, svo sem sleevingu og sundl sem eru algengar aukaverkanir (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt oryggisupplysinga

Algengustu aukaverkanir sem fram komu (ADR) hja fullordnum voru hvildarépol (5,6%) og
pyngdaraukning (3,9%) og hja unglingum voru pad 6gledi (6,4%), svefndrungi (4,5%) og hvildaropol
(3,6%).

Tafla yfir aukaverkanir

Nygengi aukaverkana i tengslum vid medferd med brexpiprasoli ma sja i toflu hér fyrir nedan. Taflan
byggir a aukaverkunum sem greint var fra i skammtima 2 fasa kliniskri samanburdarrannsékn med
lyfleysu og 3 fasa kliniskri rannsokn & fullordonum med videigandi medferdarskommtum

(2 mg til 4 mg) og skammtima 3 fasa kliniskri samanburdarrannsékn med lyfleysu 4 bérnum med
videigandi medferdarskommtum (1 mg til 4 mg).

Allar aukaverkanir eru flokkadar eftir liffeerum og tidni; mjog algengar (> 1/10), algengar (> 1/100

til < 1/10), sjaldgeefar (> 1/1.000 til < 1/100), mjog sjaldgaefar (> 1/10.000 til < 1/1.000), koma
orsjaldan fyrir (< 1/10.000) og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aztla tidni Ut fra fyrirliggjandi gdgnum).
Innan hvers tioniflokks eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Flokkun eftir Mjog algengar | Algengar Sjaldgeefar Tioni ekki pekkt
liffeerum
Onzmiskerfi Utbrot Ofnamisbjugur
Ofsaklaoi
broti i andliti
Efnaskipti og byngdaraukning
naring
Gedraen vandamal Sjalfsvigstilraun | Spilafikn
Sjalfsvigs- ArattuhegOun
hugleidingar Atkost
Kaupaeoi
Arattukynhegdun




Flokkun eftir Mjog algengar | Algengar Sjaldgeefar Tioni ekki pekkt
liffeerum
Taugakerfi Hvildarépol Parkinsons Flogakdst
Sundl heilkenni Tllkynja
Skjalfti sefunarheilkenni
Svefndrungi'
Hjarta Lengt QT &
hjartalinuriti
Adar Blazdasegarek
(par meo talid
lungnasegarek
og segamyndun
i djupblaaedum)
Réttstoou-
lagprystingur
Ondunarfzeri, Hoésti
brjosthol og
midmeeti
Meltingarfzeri Nidurgangur Tannskemmdir
Ogledi Vindgangur
Verkir i efri hluta
kvidar
Stookerfi og Bakverkur Vodvaverkir Rakvoovalysa
stoovefur Verkir i utlimum
Medganga, Frahvarfsheil-
sengurlega og kenni
burdarmal lyfjanotkunar hja
nyburum (sja
kafla 4.6)
Rannséknanidursto | Haekkad Heekkadur Heekkadur
our proélaktin i kreatinfosfo- blodprystingur
bl6oi’ kinasi 1 bl60i Haekkud
priglyserid i
bl60i
Hekkud
lifrarensim

'Neer yfir slevingu og svefnsekni

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Fullordnir

Utanstrytueinkenni (extrapyramidal symptoms)

2 Heekkad prolaktin 1 blodi byggir 4 vidmidum um hugsanlega kliniska pydingu sem nemur > 1 x edlilegum efri
morkum (ULN).

Hvildarépol var algengasta aukaverkunin tengd utanstrytueinkenni i hopnum sem fékk brexpiprasol
2 mg/dag til 4 mg/dag (5,6%) samanborid vid 4,5% 1 lyfleysuhopi, og sidan skjalfti (2,7%) samanborid

vid 1,2% i lyfleysuhopi.

Tilvik annarra aukaverkana sem tengdust utanstrytueinkennum og sem greint var fra i skammtima
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samanburdarrannsoknum eru hreyfitruflun (0,4%), utanstrytutruflanir (1,8%) og Parkinsons-heilkenni
(0,4%). Sja kafla 4.4.

Hvildardpol

{ ranns6knum med fostum skammti virdist vera samband milli skammta og svorunar hvad vardar
hvildarépol hja sjuklingum i medferd med brexpiprasoli, par sem tioni eykst med sterri skommtum.
Nygengi hvildaropols i brexpiprasolhopum 1 mg/dag, 2 mg/dag og 4 mg/dag var 3,0%, 4,6% og 6,5%,
i pessari r60, samanborid vid 5,2% hja patttakendum i lyfleysuhopi.

Nygengi hvildarépols i skammtima samanburdarrannsoknum (5,4%) var svipud nygengi i opnum
langtimarannsoknum (5,7%).

Sjalfsvigshegdun

[ skammtimarannséknum med samanburdi vid lyfleysu var greint fra medferdartengdum
aukaverkunum (7reatment Emergent Adverse Events, TEAEs) tengdum sjalfsvigshegdun hja

8 patttakendum (0,5%, 2 alvarleg tilvik, 1 sem leiddi til pess ad medferd var heett) i medferdarhépnum
sem fékk eingongu brexpiprasol og 3 patttakendum (0,4%, ekkert alvarlegt tilvik) i lyfleysuhopi. I
opnum langtimarannséknum var greint fra medferdartengdum aukaverkunum sem tengdust
sjalfsvigshegdun hja 23 patttakendum (1,6%). A heildina 1itid i klinisku prounarazetluninni fyrir
brexpiprasol fyrir gedklofa var eitt daudsfall vegna sjalfsvigs, sem rannsakandi taldi ekki vera
lyfjatengt. Tilkynnt hefur verid um sjalfsvig og sjalfsvigstilraunir eftir markadssetningu. Sja kafla 4.4.

Lenging a QT-bili

f skammtima samanburdarrannsoknunum 4 brexpiprasoli var tilkynnt um 3 medferdartengdar
aukaverkanir 1 tengslum vid lengingar 4 QT-bili i 2 mg til 4 mg hopnum (0,3%), samanborid vio 3
medferdartengdar aukaverkanir (0,5%) hja patttakendum sem fengu lyfleysu. Nygengi
medferdartengdra aukaverkana i langtimarannsoknum var svipad pvi sem fram kom i
skammtimarannsoknum.

Ahrif brexpipraséls i medferdarskommtum (4 mg) og sterri skommtum en medferdarskommtum

(12 mg) a4 QT-bil voru metin hja patttakendum med gedklofa eda gedhvarfaklofa i slembiradadri,
tviblindri rannsokn med lyfleysu, samsida armi og jakvaedum samanburdi (moxifloxasin). Greiningar &
undirh6pum pessarar rannsoknar bentu til pess ad QTc-lenging veaeri meiri hja konum en kérlum sem
patt toku (sja kafla 4.4, 4.5 og 5.1).

byngdaraukning

f skammtima samanburdarrannsoknum var prosenta patttakenda med kliniskt marktacka
pyngdaraukningu (aukningu sem nam > 7% fra likamspyngd i upphafi) 9,1% i brexpiprasol-hépnum
sem fékk 2 mg/dag til 4 mg/dag, samanborid vid 3,8% i lyfleysuhdpnum.

Prosenta patttakenda med kliniskt marktaka pyngdaraukningu (aukningu sem nam > 7%
likamspyngdar), vid hvada komu sem var, i opnu langtimarannsékninni nam 20,7% og 0,4% peirra
patttakenda sem heettu vegna pyngdaraukningar. Hja sjuklingum med pyngdaraukningu sem nam

> 7% jokst pyngdin pegar 4 leid og nam medalpyngdaraukning allt ad 10,2 kg 1 52. viku.
Medalbreyting likamspyngdar brexpiprasol-hopsins 1 heild i opnu langtimarannsékninni nam 2,1 kg i
52. viku. Sja kafla 4.4.

Prolaktin

Nygengi haekkunar prolaktins 1 bl6di nam 0,9% 1 brexpipras6l-hopnum sem fékk 2 mg til 4 mg,
samanborid vid 0,5% hja lyfleysuhdépnum i skammtima samanburdarrannséknum. Heerri tioni hakkads
prolaktins (1,5% samanborid vid 0,60%) kom fram hja konum, samanborid vid karla, i
skammtimarannséknum. Til vidbotar var tioni haekkads prolaktins > 1 x ULN 1 brexpipras6l-hopnum
sem fékk 2 mg til 4 mg 13,7% hja konum samanborid vid 6,4% i lyfleysuhopi og 11,1% hja kdrlum
samanborid vid 10,3% i lyfleysuhopnum. Sja kafla 4.4.

Lllkynja sefunarheilkennni
Tilkynnt hefur verid um hugsanlega lifshettulegt samsafn einkenna sem kallast illkynja
sefunarheilkenni i tengslum vid medferd med brexpiprasoli (sja kafla 4.,4).
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Ogledi

Hvao 6gledi vardar nam nygengi i 2 mg til 4 mg brexpiprasol-hopnum 2,3% 1 heild 1
skammtimasamanburdarrannséknunum, samanborid vid 2,0% i lyfleysuhopnum. Hvad uppkost vardar
nam nygengi 1,0% i hopnum sem fékk medferd med brexpiprasoli samanborid vid 1,2% i
lyfleysuhopnum.

Vardandi kynjamun kom fram heerri tidni 6gledi (4,8% a moti 2,8%) og uppkasta (4,6% a moéti 1,4%)
hja konum samanborid vi0 karla sem fengu brexpiprasol-medferd i skammtimarannsoknum. Medal
sjuklinga sem fengu lyfleysu nam tioni 6gledi 2,8% hja korlum a moéti 3,2% hja konum, en vardandi
uppkdst nam tidnin 3,0% hja korlum & méti 2,6% hja konum (sja kafla 5.2).

Born

Unglingar 13 dra og eldri med gedklofa
Aetlad er ad tidni, tegund og alvarleiki aukaverkana hja unglingum séu svipud og hja fullordnum.

Utanstrytueinkenni (extrapyramidal symptoms)

Hvildaropol var algengasta aukaverkunin tengd utanstrytueinkenni { hopnum sem fékk brexpiprasol
1 mg/dag til 4 mg/dag (3,6%) samanborid vid 2,9% i lyfleysuhopnum. Tilvik annarra aukaverkana
sem tengdust utanstrytueinkennum og sem greint var fra i skammtima samanburdarrannséknum eru
voovastifni (0,9%), vanhreytni (0,9%) og skjalfi (0,9%).

Hvildaropol

Tidni hvildaropols hja sjuklingum & barnsaldri i medferd med brexpiprasoli i skammtima,
slembiradadri tviblindri rannsokn var 3,6 % & moti 2,9% fyrir sjuklinga sem voru medhondladir med
lyfleysu. Nygengi hvildar6pols i langtima, opinni rannsokn var 5,1%. Sj4 kafla 4.4.

Sjalfsvigshegoun

[ skammtima samanburdarrannsokn var greint fra medferdartengdum aukaverkunum (Treatment
Emergent Adverse Events, TEAESs) tengdum sjalfsvigshegdun hja 1 patttakanda (0,9%, ekki alvarlegt
tilvik) i medferdarhépnum sem fékk brexpiprasél og engu tilfelli i lyfleysuhépnum. I opnum
langtimarannsoknum var greint fr4 medferdartengdum aukaverkunum sem tengdust sjalfsvigshegoun
hja 9 patttakendum (3,1%). Sja kafla 4.4.

Lenging a QT-bili

Engar medferdartengdar aukaverkanir i tengslum vid lengingar 4 QT-bili komu fram i rannséknunum
4 gedklofa hja unglingum. Oryggissnid hja unglingum er 4litid svipad og pad sem sést hefur hja
fullordnum (sja kafla 4.4).

byngdaraukning

{ skammtima samanburdarrannsokn var prosenta patttakenda med kliniskt marktaeka pyngdaraukningu
(aukning sem nam > 7% fré likamspyngd 1 upphafi) 8,2% 1 brexpiprasolhopnum samanborid vid 4,9%
i lyfleysuhopnum. Medal pyngdaraukning fra upphafsgildi ad seinustu komu var 0,8 kg hja
patttakendum sem voru medhondladir med brexpiprasoli og 0,0 hja peim sem voru medhondladir med
lyfleysu. Til ad taka tillit til hefobundins vaxtar, voru z-skor reiknud (mald i stadalfravikum [SD]), til
a0 stadla nattirulegan voxt barna og unglinga i samanburdi vid stadla i samsvarandi pydi me0 tilliti til
aldurs og kyns. Breyting a z-skor sem er <0,5 SD er ekki talin vera kliniskt marktaek. I pessari
rannsokn kom engin breyting 4 medal z-stigum fra upphafsgildi til seinustu komu fram i brexpiprasol-
og lyfleysuhopunum. 4,5% patttakenda 1 brexpiprasolhopnum og 3,9% patttakenda i lyfleysuhopnum
ho6fou aukna likamspyngd eftir adlogun ad aldri og kyni med z-skor sem nam a.m.k. 0,5 SD fra
upphafsgildi. Medferdartengdar aukaverkanir i tengslum vid pyngdaraukningu komu fram hja 1,7%
allra sjuiklinga 1 brexipiprasolhopnum samanborid vid 3,4% i lyfleysuhopnum. Sja kafla 4.4.

Prosenta patttakenda med kliniskt marktaka pyngdaraukningu (aukningu sem nam > 7%
likamspyngdar), vid hvada komu sem var, 1 opnu langtimarannsékninni nam 47,3% i
brexipipras6lhépnum. Medalbreyting & z-skori fra upphafsgildi til seinustu komu var 0,00 SD fyrir
likamspyngd 4 medan 21,8% af sjiklingum voru med pyngdaraukningu eftir adlogun ad aldri og kyni
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sem nam i pad minnsta 0,5 SD aukningu 1 z-skori fra upphafsgildi. Medferdartengdar aukarverkanir
tengslum vid pyngdaraukningu komu fram hja 10,9% af patttakendum en tilkynnt var um adrar
medferdartengdar aukaverkanir i tengslum vid aukna matarlyst hja tveimur patttakendum, aukinn
likamspyngdarstudul hja einum patttakanda og aukid mittisummal hja einum patttakanda.

Prolaktin

Ekki var tilkynnt um medferdartengdar aukaverkanir i tengslum vid hakkun prolaktins i
skammtimarannsokninni. Tioni prolaktins haekkunar > 1 x ULN 1 2 mg til 4 mg brexpiprasolhopnum
var 26,8% hja konum a moti 6,3% i lyfleysuhdpnum og 24,5% hja kdrlum a moti 6% 1
lyfleysuhopnum. I langtima rannsokninni tilkynntu 2,0% patttakenda um medferdartengdar
aukaverkanir i tengslum vid haekkun prolaktins i blodi og 0,7% patttakenda tilkynntu um
medferdartengdar aukaverkanir 1 tengslum vid mjolkurkveikjubleedi. Sja kafla 4.4.

lllkynja sefunarheilkennni

Ekki var tilkynnt um medferdartengdar aukaverkanir i tengslum vid illkynja sefunarheilkenni i
rannsoknum 4 gedklofa hja unglingum. Oryggissnid hja unglingum er 4litid svipad pvi sem sést hefur
hja fulloronum (sja kafla 4.4).

Ogledi
Tilkynnt hefur verid um medferdartengdar aukaverkanir i tengslum vid 6gledi i rannsoknum a
gedklofa hja unglingum. Oryggissnid hja unglingum er 4litid svipad pvi sem sést hefur hja fullordnum.

Svefndrungi p.m.t. sleeving og svefnsceekni

f skammtima rannsokn var greint fra medferdartengdum aukaverkunum sem tengdust svefndrunga
(sleeving, svefndrungi, svefnsaekni) hja 7,3% 1 brexpiprazol 2-4 mg hopnum i samanburdi vid 6,7% i
lyfleysuhdpnum. [ langtima opinni rannsokn var tidni medferdartengdra aukaverkana sem tengdust
svefndrung a (slaeving, svefndrungi, svefnsaekni) 12,6%. bessar medferdartengdu aukaverkanir voru
midlungs alvarlegar.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stoougt med sambandinu milli &vinnings og ahettu 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

Magaskolun og medferd med uppsolulyfi geta komid ad notum strax eftir ofskommtun. Afla skal
hjartalinurits komi til ofskommtunar og ef um lengingu 4 QT-bili er ad rada skal hefja eftirlit med
hjarta.

Annars skal leggja aherslu 4 studningsmedferd vid medferd ofskdmmtunar, ad halda 6ndunarvegi
opnum, surefnisgjof og 6ndunaradstod og medhdndlun einkenna. Halda skal afram nanu eftirliti og
fylgjast me0 sjuklingi uns hann hefur jafnad sig.

Gjof lyfjakola og sorbitdls (50 g/240 ml) til inntdku, einni klukkustund eftir inntdoku 2 mg af
brexpiprasoli, minnkadi Cnax 0g AUC brexpiprasols sem nam um pad bil 5% 1 23% og 31% 1 39%, i
pessari r60. Hins vegar liggja ekki fyrir fullnaegjandi upplysingar um verkun lyfjakola i medferd vio
ofskdmmtun brexpiprasols.

bott engar upplysingar séu fyrir hendi um ahrif blodskilunar vido medferd ofskommtunar brexpiprasols

er Oliklegt ad blodskilun komi ad notum vid ofskdmmtun, par sem brexpiprasol er mjog bundid
protinum i bloovokva.
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5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Gedlyf, dnnur gedrofslyf, ATC-flokkur: NOSAX16
Verkunarhattur

Brexpiprasodl er 6hefdbundid gedrofslyf. Talio er ad lyfjafredilegum ahrifum brexpiprasols sé midlad
med samverkandi ahrifum a ser6tonin- og dépaminkerfin sem tengja saman ad hluta til 6rvandi ahrif
serotonintengdra SHT 4 og dopamintengdra D, vidtaka med hamlandi virkni & serotonintengda SHT2a
vidtaka, med alika mikla seekni hja 6llum pessum viotokum (Ki-gildi: 0,1 nM til 0,5 nM).
Brexpiprasdl synir einnig hamlandi verkun hja néradrentengdum op/2c vidtokum med saekni a4 sama
undirnanoémolar-Ki-svidi (Ki-gildi: 0,2 nM til 0,6 nM).

Lyfhrif
Ahrif erfoabreytileika 4 svorun vid lyfhrifum brexpiprasols hafa ekki verid rannsokud.

Ahrif & QT-bil

Ahrif brexpipraséls 4 QT-bil voru metin hja sjiiklingum med gedklofa eda gedhvarfaklofa. I
heildargreiningu lengdi brexpiprasol ekki QTc-bil 1 kliniskt mikilveegum meeli i kjolfar
medferdarskammta og skammta staerri en medferdarskammtar (4 mg/dag; n = 62 eda 12 mg/dag;
n = 53) og ekki kom fram nein fylgni milli péttni brexpiprasols og lengingar QT..

Greiningar 4 undirhdépum itarlegrar QT rannsoknar bentu til pess ad QT.-lenging veri meiri hja
konum en korlum. I brexpiprasol-hépnum sem fékk 4 mg/dag var mesta medaltalsbreyting fra
upphafsgildi, leidrétt meo tilliti til lyfleysu, & QT -bilinu 5,2 ms (90% CI: 1,5; 8,9) hja korlum

(n = 48) og 15,0 ms (90% CI: 7,7; 22,3) hja konum (n = 14) 6 klukkustundum eftir gjof skammts.
brexpipras6l-hopnum sem fékk 12 mg/dag var mesta medaltalsbreyting fra upphafsgildi, leiorétt med
tilliti til lyfleysu, & QT¢-bilinu 2,9 ms (90% CI: —1,2; 6,9) hja korlum (n = 40) 12 klukkustundum eftir
gjof skammts og 10,4 ms (90% CI: 2,7; 18,2) hja konum (n = 13) 24 klukkustundum eftir gjof
skammts. bar sem t6luvert faerri konur en karlar toku patt i rannsékninni veldur pad pvi ad ekki er
haegt ad komast ad endanlegum nidurstodum.

Verkun

Fulloronir:

Oryggi og verkun brexpiprasols i medferd fullordinna med gedklofa voru rannsdkud i tveimur
fj61pjodlegum rannsdknum og einni svedisbundinni rannsdékn (Japan); 6 vikna slembiradadar,
tviblindar kliniskar samanburdarrannsoknir med lyfleysu med fostum skommtum (rannsoknir 1 til 3);
fjolpjodleg 6 vikna slembirddud, tviblind, klinisk samanburdarrannsoknum med lyfleysu med
sveigjanlegum skommtum og virku samanburdarlyfi (quetiapin) (rannsékn 4) og ein fj6lpjodleg
samanburdarrannsékn med lyfleysu sem var 52 vikna vidhaldsrannsokn (rannsokn 5). { rannséknunum
toku patt 2.690 sjuklingar 18 ara til 65 ara ad aldri.

f rannséknum 1, 2 og 3 var brexpiprasol titrad eins og Iyst er i kafla 4.2 med 1 mg i 4 daga, og sidan
2 mg a degi 5 til 7. A degi 8 var skammtur aukinn 1 4 mg i sumum medferdarérmum.

Skammtimarannsdknir
I skammtimarannsoknunum premur (rannsoknir 1, 2 og 3) med fostum skommtum var sjuklingum
slembiradad til ad fa brexpipraso6l 2 mg einu sinni 4 dag, 4 mg einu sinni 4 dag eda lyfleysu.

Rannsokn 4 lagdi mat & verkun, 6ryggi og polanleika brexpiprasols i sveigjanlegum skommtum a
bilinu 2 mg/dag til 4 mg/dag og 400 mg til 800 mg af quetiapini med fordalosun (XR) med tilliti til
namis greiningar. [ skammtimarannséknunum var adal verkunarendapunktur skilgreindur sem
medaltalsbreyting heildarstiga fra upphafsgildi ad viku 6 & kvarda yfir jakved og neikveed einkenni
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gedklofa (Positive and Negative Syndrome Scale), PANSS-kvarda, sem er margpeett skra sem
samanstendur af fimm pattum til ad meta jakveed einkenni, neikvaed einkenni, hugsanadreidu
(disorganised thoughts), vanstillta 6vild (uncontrolled hostility)/asing og kvida/punglyndi.

Adal aukaendapunktur i rannsokn 1, 2 og 4 var kliniskur alvarleiki gedklofa samkvaemt Clinical
Global Impression of Severity (CGI-S) kvarda, 7-punkta leeknismati & alvarleika sjukdéoms. CGI-S var
einnig metid i rannséknum 3 og 5 sem aukaendapunktur.

Ahrif brexpipraséls voru einnig metin t fra nokkrum fjolda fyrirframtilgreindra aukaendapunkta:
tilteknum atridum vardandi einkenni gedklofa (PANSS Positive Subscale score-stig, PANSS Negative
Subscale score-stig, PANSS Excited Component [PEC] score-stig, jakvaedir og neikveaedir PANSS
Marder pattir, hugsanadreida, vanstillt 6vild/asingur og kvidi/punglyndi) og greiningu svorunar
(skilgreind sem 30% framfor i heildarstigafjolda PANSS borin saman vid upphafsgildi og CGI-I-stig 1
[mjog mikil framfor] eda 2 [mikil framfor]).

Synt var fram & verkun i rannsokn 1, badi hvad vardar brexpiprasol 2 mg/dag og 4 mg/dag og petta
kom einnig fram i rannsokn 2 adeins hvad vardar brexpiprasol 4 mg/dag og i rannsdkn 3 adeins hvad
vardar brexpiprasol 2 mg/dag.

f viku 6 i rannsokn 4 med sveigjanlegum skommtum syndu patttakendur i brexpiprasol-
medferdarhopnum télulega meiri framfarir 1 heildarstigafjolda PANSS heldur en patttakendur 1
lyfleysuhopi, p6 svo ad munurinn i viku 6 hafi ekki nad pvi ad vera tolfreedilega marktaekur hvad
vardar adalverkunargreiningu (p = 0,0560; sja t6flu 2). I somu rannsokn var bett vid virka
samanburdarlyfinu, quetiapini XR sem ekki var gefid samtimis lyfleysu, eingdngu til ad stadfesta
greiningarnaemid (assay sensitivity), gefid adskilio lyfleysu.

2. tafla: Niourstéoour ranns6kna adalverkunargreiningar i viku 6 vegna gedoklofa
Ranns6kn| Medferdarhopur n Adalverkunarmaeling: PANSS
Meadaltals- LS LS p-gildi
upphafsstig |medaltalsbreyting medaltalsmunur®
(SD) fra upphafi (SE) (95 % CI)
Brexpiprasol 95,85 —20,73 —8,72
! (2 mg/dag)* 180 (13,75) (1,55) (—13,1;-4,37) <0,0001
Brexpiprasol 94,70 —19,65 —7,64
(4 mg/dag)* 178 (12,06) (1,54) (—=12,0; —3,30) 0,0006
95,69 —12,01
Lyfleysa 178 (11.46) (1,60) -- -
Brexpiprasol 96,30 —16,61 —3,08
2 (2 mg/dag) 179 (12,91) (1,49) (=7,23; 1,07) 0,1448
Brexpiprasol 94,99 —20,00 —6,47
(4 mg/dag)* 181 (12.38) (1,48) (-10,6: —2,35) | 20022
94,63 -13,53
Lyfleysa 180 (12.84) (1.52) -- --
Brexpiprasol 96,55 —14,95 -7,32
3 (2 mg/dag)* 13 (19.20) (2,00) (—13.04 —1.59) | 00124
Brexpiprasol 96,39 —11,49 —3,86
(4 mg/dag) 109 (15,73) (2,10) (9,71, 2,00) 0,199
97,19 7,63
Lyfleysa 113 (19.27) @2.11) -- -
Brexpiprasol 97,82 —19,99 41
4 (2 mg/dag 150 (10,25) (1,51) (-8 2" 0.1) 0,0560
til 4 mg/dag) o
98,38 -15,93
Lyfleysa 159 (10.30) (1.49) -- --
SD Stadalfravik
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SE Stadalskekkja
LS medaltal Minnstu kvadrot, medaltal

CI Oryggisbil

* Meoferd tolfraedilega marktaekt betri en lyfleysa

a Munur (brexpiprasél minus lyfleysa) sem breyting & medaltali minnstu kvadrata fra upphafi i
viku 6

b Medaltal minnstu kvadrata (LS), 95% Oryggisbil (CI) og p-gildi einstakra rannsokna fengust med

MMRM-t6lfreedigreiningu (greining med blondudu likani endurtekinna mealinga) sem hér segir:
fost ahrif seturs (fixed-effects-of-site), medferd, koma og samskipti i medferdartengdum komum
til leeknis (treatment-by-visit-interaction),- med upphafsskor 1 upphafi og samskipti vegna
einkenna 1 upphafi { komu sem skyribreytur. Studst var vid 6métad samdreifnifylki (Unstructured
variance-covariance matrix) sem greiningaradferd.

Adaltolfreedigreiningin var gerd med pvi ad nota MMRM-likan med MAR-tilreikningi (tilviljanakennt
brottfall). Nidurstodur nemisgreininga med tilreikningi byggdum a lyfleysu (placebo based multiple
imputation, PMI) voru i samrami vid adalgreininguna.

Nidurstddur vardandi (megin)aukanidurstodubreytur og viobotarendapunkta studdu adalendapunktinn.

f rannsokn 1 kom i viku 6 fram tolfraedilega marktaek framfor samkvamt CGI-S, adal
aukaverkunarmalingunni, einnig vardandi 2 mg/dag og 4 mg/dag, samanborid vid skammtahopa sem
fengu lyfleysu. Vegna nidurrodunar profana er adeins hagt ad lita & meiri framfor, sem fram kom baedi
vardandi 2 mg/dag og 4 mg/dag samkvaemt CGI-S, sem studning vid rannsoknir 2, 3 og 4 (sja toflu 3).

3. tafla: Megin aukaverkunarniourstéour 6 vikna rannsékna a geoklofa
Rannsékn| Meoferoarhépur n Megin aukavirknimeeling: CGI-S
Medaltals- LS medaltals- | LS medaltals-| P-gildi
upphafsstig breyting fra |munur?® (95 %
(SD) upphafi (SE) CD)
Brexpiprasol 4,90 -1,15 -0,33
! (2 mg/dag)* 181 (0,64) (0,08) (-0,56; —0,10) 0,0036
Brexpiprasol 4,81 -1,20 —0,38
(4 mg/dag)* 178 (0,64) (0,08) (-0,61; —0,15) 0,0012
4,84 —-0,82
Lyfleysa 181 (0.66) (0.09) -- --
Brexpiprasol 4,96 —0,99 —0,19
2 (2 mg/dag) 180 (0,65) (0,09) (=0,42; 0,05) 0,1269
Brexpiprasol 4,85 -1,19 —0,38
(4 mg/dag)* 183 (0,64) (0,08) (-0,62; —0,15) 0,0015
4,87 —0,81
Lyfleysa 181 (0.61) (0.09) - -
Brexpiprasol 4,80 —0,84 -0,35
3 (2 mg/dag)* 13 (0,78) (0,11) (0,67, —0,03) 0,0308
Brexpiprasol 4,71 —0,64 —0,16
(4 mg/dag) 109 (0,75) (0,12) (-0,48; 0,17) 0,3461
4,73 —-0,48
Lyfleysa 113 0.71) (0.12) -- --
Brexpiprasol* 4,96 -1,21 027
4 (2 mg/dag 150 (0,59) (0,08) (-0 49_’ ~0,06) 0,0142
til 4 mg/dag)” 7
4,94 —-0,93
Lyfleysa 159 (0.57) (0.08) - -
SD Stadalfravik
SE Stadalskekkja
LS medaltal Minnstu kvadrot, medaltal
CI Oryggisbil
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* Medferd tolfreedilega marktaekt betri en lyfleysa

a Munur (brexpiprasél minus lyfleysa) sem breyting & medaltali minnstu kvadrata fra upphafi i
viku 6
b Meoalskammtur 3,5 mg/dag

Rannsdkn a vidhaldi verkunar

f rannsokn 5, langtimarannsokn sem midar ad pvi ad meta aframhaldandi ahrif brexpipraséls med pvi
a0 meta seinkun 4 yfirvofandi bakslagi gedklofa, var sjuklingum med gedklofa, sem svéruou medferd
med brexpiprasoli 1 mg/dag til 4 mg/dag, haldid stodugum i 12 vikur til 36 vikur og sidan slembiradad
med tviblindum hetti ymist til pess ad halda afram medferd med brexpiprasol-skammti sem hélt peim
stodugum (n = 96) eda ad fa lyfleysu (n = 104) i 52 vikur eda fram ad bakslagi.

i adalgreiningu 4 tima fram ad yfirvofandi bakslagi syndu sjuklingar sem fengu brexpiprasol marktzkt
lengri tima fram ad bakslagi heldur en sjiklingar sem fengu lyfleysu (p < 0,0001). I viku 52 dré
brexpiprasol (13,5%) ar hattu 4 yfirvofandi bakslagi um 71% samanborid vid lyfleysu (38,5%). A
medan astandi var haldid stodugu beetti brexpiprasél klinisk einkenni (metid samkvaemt adferdunum
PANSS, CGI-S og CGI-I [ANCOVA (samdreifnigreining) LOCF (sidustu athugun haldid afram)]) og
starfshaefni (metid samkvaemt Global Assessment of Functioning (GAF) [ANCOVA LOCF] adfero).
bessar framfarir héldust allt 52 vikna tviblinda vidhaldsskeidiod hja sjuklingum sem fengu brexpiprasol
en hins vegar hrakadi sjuklingum sem slembiradad var til ad fa lyfleysu samkvamt melingu med
PANSS, CGI-S og CGI-I og GAF-stigum [ANCOVA LOCF]). Brexpiprasol viohélt stjorn a
einkennum og starfshafni samanborid vid lyfleysu.

Born

Oryggi og verkun brexpiprasols i medferd barna med gedklofa voru rannsokud i 6-vikna,
slembiradadri, tviblindri samanburdarrannsokn med lyfleysu (rannsokn 6) og langtima, 24-manada
opinni rannsdékn. Skammtima rannsoknin innihélt 110 sjuklinga sem var slembiradad til ad fa
brexpiprasol, 101 sjukling sem var slembiradad til ad fa aripiprasol fyrir greiningarnaemi og 104
sjuklinga sem var slembiradad til ad fa lyfleysu en medalaldur sjuklinganna var 15 ar.

[ skammtima rannsokninni (rannsokn 6), fengu sjtiklingar brexpiprasol 2 til 4 mg/dag, aripiprasél 10
til 20 mg/dag eda lyfleysu.

Adalverkunarendapunktur var skilgreindur sem medaltalsbreyting heildarstiga fra upphafsgildi ad
viku 6 a kvarda yfir jakvad og neikvad einkenni gedklofa (Positive and Negative Syndrome Scale),
PANSS-kvaroa.

Brexpiprasdl 2 til 4 mg/dag og aripiprasol syndu tolfredilega marktekan bata i samanburdi vid
lyfleysu fyrir medalbreytingu fra upphafsgildi i heildarstigafjolda PANSS.

Lokagreining & langtima ranns6knum med sveigjanlegum skdmmtum af brexipiprasol 1 til 4 mg/dag
syndi vidvarandi bata 4 sjukdomseinkennum fra upphafsgildi i gegnum 24. manud i heildarstigafjolda
PANSS.

4. tafla: Meginniourstodur verkunargreiningar 6 vikna rannsékna a geoklofa hja
sjuklingum 4 barnsaldri

Rannsokn| Medferdarhopur n Adalverkunarmeling: PANSS
Medoaltals- LS LS p-gildi
upphafsstig |medaltalsbreyting medaltalsmunur®
(SD) fra upphafi (SE) > (95 % CI)
Brexpiprasol 101,06 —22,75 533
6 (2 mg/dag til 110 (14,87) (1,49) (-9 55"_1 10) 0,0136
4 mg/dag)* T
Aripiprasol 101,03 —23,95 653
(10 mg/dag til 101 (13,08) (1,57) (-10 8"—2 21) 0,0032
20 mg/dag) T
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Rannsokn| Meoferdarhopur n Adalverkunarmeling: PANSS
Medaltals- LS LS p-gildi
upphafsstig |medaltalsbreyting medaltalsmunur®
(SD) fra upphafi (SE) | (95 % CI)
b 102,17 -17,42
Lyfleysa 103 (16.30) (1.58) -- --
SD Stadalfravik
SE Stadalskekkja
LS medaltal Minnstu kvadr6t, medaltal
CI Oryggisbil
* Meoferd tolfraedilega marktaekt betri en lyfleysa
a Munur (brexpiprasél minus lyfleysa) sem breyting & medaltali minnstu kvadrata fra upphafi i
viku 6
b Verkunarsyni ner yfir medhondlada patttakendur sem fengid hafa verkunarmat vid upphafsgildi

og a.m.k. einu sinni eftir upphafsgildi fyrir heildarstigafjolda PANSS.

Ennfremur hefur greining 4 lyfjahvorfum / lythrifum verid talin stydja samanburd 4 kliniskum gégnum
um verkum hja unglingum og fullrodnum einstaklingum med gedklofa.

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Brexpiprasol frasogast eftir gjof toflunnar og hamarkspéttni i blodvokva kom fram innan

4,0 klukkustunda eftir gjof staks skammts; nyting ur toflulyfjaforminu er 95,1% eftir inntoku. béttni
brexpiprasoéls vid jafnvaegi nast innan 10 daga til 12 daga fra gjof skammts. Gjof 4 mg
brexpiprasoltoflu dsamt stadladri fiturikri maltid hafoi ekki marktaek ahrif & Cpax €02 AUC
brexpiprasols. Eftir gjof eins dagsskammts sem og margra dagsskammta af brexpiprasoli eykst
Gtsetning fyrir brexpiprasoli (Cmax 0g AUC) 1 réttu hlutfalli vid skammtinn sem gefinn var. A
grundvelli in vivo rannsokna er brexpiprasol hvorki hvarfefni né hemill & atfleedisferjur svo sem Multi
Drug Resistance (MDR) 1 (Pgp) og BCRP.

Dreifing

Dreifingarrimmal brexpiprasols eftir gjof i blaaed er mikid (1,56 1/kg + 0,418 1/kg), sem bendir til
utanadardreifingar. Brexpiprasol er mjog protinbundid 1 bloédvokva (meira en 99%), bundid
blédvatnsalbumini og al-syruglykoprétini, og skert nyrna- eda lifrarstarfsemi hefur ekki ahrif a
prétinbindingu pess. A grundvelli nidurstadna Gir in vitro rannséknum hafa varfarin, diasepam og
digitoxin ekki ahrif & prétinbindingu brexpiprasols.

Umbrot

A grundvelli in vitro rannsokna 4 umbroti par sem notad var radbrigda sytokrom P450 tr ménnum
reyndist umbrot brexpiprasols einkum gerast fyrir tilstilli CYP3A4 og CYP2D6, sem leidir til
myndunar oxunarumbrotsefna. A grundvelli in vitro gagna syndi brexpiprasol litla eda enga homlun
annarra CYP450-samsetuensima. /n vivo umbrotnar brexpiprasol einkum fyrir tilstilli CYP3A4 og
CYP2D6 sem leidir til myndunar oxunarumbrotsefna med adeins eitt umbrotsefni, DM-3411, sem til
stadar er i blodvokva med meira en 10% utsetningu i blédvokva.

Vio jafnvegi er DM-3411 sem nemur 23,1% til 47,7% af utsetningu (AUC) brexpiprasdls i
bloovokva. Hafa skal i huga ad forkliniskar in vivo rannsoknir hafa synt ad vio kliniskt marktaka
utsetningu brexpiprasols blodvokva var ttsetning fyrir DM3411 1 heila undir greiningarmorkum. bvi
er talio a0 DM3411 eigi ekki patt i medferdarverkun brexpiprasols.

Brotthvarf

Eftir staka inntdku af ['*C]merktum brexpiprasolskammti endurheimtust um pad bil 24,6% og 46% af
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geislavirka skammtinum i pvagi og saur, i pessari r6d. Innan vid 1% af dbreyttu brexpiprasoli skildist
it med pvagi og um pad bil 14% af skammti til inntoku endurheimtust 6breytt i saur. Uthreinsun
brexpiprasol toflu til inntdku eftir gjof einu sinni & dag virdist vera 19,8 (+ 11,4) ml/klst./kg. Eftir gjof
margra skammta af brexpiprasoli sem gefnir voru einu sinni 4 dag er lokahelmingunartimi
brexpiprasols og helsta umbrotsefnis pess, DM-3411, 91,4 klukkustundir og 85,7 klukkustundir, i
pessari ro0.

Linulegt/6linulegt samband

Lyfjahvorf brexpiprasols eru i réttu hlutfalli vio skammta og 6had tima, hvort heldur er eftir stakan
skammt (0,2 mg til 8 mg) eda marga skammta (0,5 mg til 4 mg) pegar gefinn er einn skammtur a dag.

Lyfjahvorf hja sérstokum sjuklingahépum

Aldur

Eftir gjof staks skammts af brexpiprasoli (2 mg) syna aldradir patttakendur (eldri en 65 ara) svipada
alteeka ttsetningu brexpiprasols i likamanum (Cpax 0g AUC) og fullordnir patttakendur

(18 ara til 45 ara a0 aldri; sja kafla 4.2 og 4.4).

Kyn
bydisgreining 4 lyfjahvorfum syndi ad kyn er tolfredilega marktaek skyribreyta. Utsetning (AUC) fyrir
brexpiprasoli var metin 25% meiri hja konum en kdrlum (sja kafla 4.8).

Kynpattur

b6 svo ad ekki hafi farid fram nein sérstok rannsokn a lyfjahvorfum, pa syndu pydisgreiningar a
lyfjahvorfum engin merki um kliniskt marktaekan mun tengdan kynpeetti vardandi lyfjahvorf
brexpiprasols.

CYP2D6-arfgerd
bydisgreiningar a lyfjahvorfum syna ad peir sem eru slakir CYP2D6-umbrjotar eru 47% utsettari fyrir
brexpiprasoli samanborid vio pa sem hafa 6flugt umbrot (sja kafla 4.2).

Reykingar

A grundvelli rannsékna par sem notud eru lifrarensim ir ménnum in vitro er brexpiprasél ekki
hvarfefni fyrir CYP1AZ2. bess vegna er pvi ekki buiist vid ad reykingar hafi ahrif a lyfjahvorf
brexpiprasols.

Skert nyrnastarfsemi

Hja patttakendum (n = 10) med alvarlega skerta nyrnastarfsemi (CL¢ < 30 ml/min.), kom fram 68%
aukning & AUC brexpiprasdls til inntoku (3 mg stakur skammtur) samanborid vid heilbrigda
patttakendur 4 medan Crmax hélst 6breytt. Hja sjuklingum med midlungsmikid til alvarlega skerta
nyrnastarfsemi (kreatininithreinsun CL¢, < 60 ml/mintitu) er radlagour hdmarksskammtur minnkadur
nidur i 3 mg einu sinni & dag (sja kafla 4.2).

Skert lifrarstarfsemi

Hja patttakendum (n = 22) med mismikla skerdingu 4 lifrarstarfsemi (Child-Pugh-flokkar A, B og C),
jokst AUC brexpiprasols til inntdku (2 mg stakur skammtur) samanborid vid heilbrigda patttakendur,
um 24% vid vega skerdingu a lifrarstarfsemi, 60% vid midlungsmikla skerdingu a lifrarstarfsemi og
breyttist ekki vid alvarlega skerta lifrarstarfsemi. Hja sjuklingum med midlungsmikio til alvarlega
skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh-flokkar B og C) er radlagour hamarksskammtur minnkadur nidur i
3 mg einu sinni a dag (sja kafla 4.2).

Born

Fjolskammta lyfjahvarfarannsdkn (0,5, 1, 2, 3 eda 4 mg/dag) hefur verid gerd hja 24 bornum a
aldrinum 13 ara til 17 ara. bydislyfjagreining gaf til kynna ad altek utsetning (Cmax 0g AUC) fyrir
brexpiprazoli hja bornum (13 til 17 ara) veri samberileg og hja fulloronum sjuklingum a
skammtabilinu fra 0,5 til 4 mg.

19



5.3 Forkliniskar upplysingar

Ahrif sem komu fram { rannsoknum 4 eiturverkunum eftir endurtekna skammta hja rottum og 6pum
tengdust einkum yktri lyfjafreedilegri verkun brexpiprasols. Ekki reyndist unnt ad finna nein
oryggismork, hvorki hja kvendyrum né karldyrum hja rottum og 6pum, & grundvelli AUCy.24 kist. Vi0
radlagdan hamarksskammt hja ménnum sem nemur 4 mg/dag.

Eiturhrif 4 hjarta og &dakerfi

Eftir inntoku leekkadi brexpiprasol blodprysting og lengdi QT-bil 1 lyfjafraedilegri rannsokn sem
tengist 6ryggi hja hundum med medvitund, i rannséknum 4 eiturverkunum eftir endurtekna skammta
hja karl- og kvendyrum hja 6pum og i rannsokn 4 eiturverkunum hja ungum karlkyns og kvenkyns
hundum. Ahrif brexpipraséls til leekkunar blodprystings er rakin til veentanlegrar hmlunar o1-
adrendvidtaka i Gitlegum e&dum.

Eiturverkanir 4 erfdaefni, krabbameinsvaldandi ahrif

Brexpiprasél syndi ekki neinar hugsanlegar eiturverkanir & erfdaefni, hvorki i in vitro né in vivo
rannsoknum vid kliniskt marktaeka tsetningu. Brexpiprasol til inntoku jok ekki tioni exla i tveggja
ara rannsokn & krabbameinsvaldandi eiginleikum bedi hja karldyrum og kvendyrum hjé rottum og hja
karldyrum musa vid ttsetningu sem nam allt ad 4,4-f6ldum og 3,1-foldum radlogoum
hamarksskammti hja ménnum. Hja kvendyrum musa kom fram aukin tioni kirtilkrabbameins og
blandexla i mjolkurkirtlum og ,pars distalis” kirtilaexli i heildadingli kom fram vid svipada ttsetningu
eda jafnvel leegri en kliniskt marktaeka ttsetningu: pessi krabbamein af véldum prolaktins komu einnig
fram hja nagdyrum med 60rum gedrofslyfjum og kliniskt mikilvaegi peirra er ekki pekkt.

Eiturverkanir 4 a&xlun

Gjof brexpiprasols til inntdku hafdi ekki ahrif a frjosemi karldyra hja rottum en lengdi sidgangmal og
dr6 ur frjésemi kvendyra hja rottum vid svipada utsetningu eda jafnvel legri en kliniskt markteka
utsetningu vid radlagdan hamarksskammt hja monnum. Markteekt aukid fanglat fyrir hreidrun kom
fram vid skammta allt upp i 4,1-falda kliniska ttsetningu vio radlagdan hamarksskammt hja moénnum.
f rannséknum 4 eiturverkunum a proska hja fosturvisum og fostrum reyndist brexpiprasél ekki
vanskdpunarvaldur hja rottum eftir inntdku allt ad utsetningu (4 grundvelli upplysinga vardandi
fanglausar rottur) sem nadist vid kliniskar adsteedur med radlogoum hamarksskammti hja ménnum.
Hja kaninum sast vanskdpun & hrygg hja 3 fostrum i 2 gotum vid skammta brexpiprasols til inntoku
sem ollu eiturverkunum hja moour, sem samsvarar kliniskri utsetningu sem nemur um pad bil 16,5-
foldum radologdum hamarksskammti hja ménnum.

Vart vard vid seinkun vaxtar og likamlegs proska og skertan lifveenleika hja afkvemum vid skammta
brexpiprasols sem ollu eiturverkunum & modur i rannsokn 4 eiturverkunum a proska fyrir og eftir got

hja rottum sem fengu lyfid til inntdku.

Hja ungafullum rottum, eftir gjof til inntoku, fannst brexpiprasol 1 fostri og mjolk i péttni sem almennt
var samberileg vi0 pad sem sést 1 blodi modur.

Mat 4 dheaettu fyrir lifrikid

Brexpiprasél er mjog pravirkt og safnast fyrir i lifverum i miklum meeli en er ekki eitrad fyrir
umhverfid: hugsanleg uppsoéfnun brexpiprasoéls i faedukedjum a landi geeti verid ahyggjuetni (sja
kafla 6.6).
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6. LYFJAGERPARFRADPILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Toflukjarni

Laktosaeinhydrat

Maissterkja

Orkristalladur sellulosi

Litid utskiptur hydroxypropylsellulosi
Hydroxypropylsellulosi

Magnesium sterat

Eimad vatn

T6fluhud
Hypromellosi (E 464)
Talkum (E 553b)
Titandioxio (E 171)

RXULTI 0,25 mg filmuhudadar toflur
Jarnoxid (E 172) (gult, rautt, svart)

RXULTI 0,5 mg filmuhudadar toflur
Jarnoxid (E 172) (gult, rautt)

RXULTI 1 mg filmuhudadar toflur
Jarnoxid (E 172) (gult)

RXULTI 2 mg filmuhudadar toflur
Jarnoxid (E 172) (gult, svart)

RXULTI 3 mg filmuhudadar toflur
Jarnoxid (E 172) (rautt, svart)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

3ar

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.
6.5 Gerd ilats og innihald

RXULTI 0,25 mg og 0.5 mg filmuhudadar toflur

28 filmuhudadar téflur 1 a/PVC pynnum.

RXULTI 1 mg filmuhudadar t6flur

10, 28 eda 56 filmuhuodadar toflur 1 4I/PVC pynnum.
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RXULTI 2 mg, 3 mg og 4 mg filmuhtdadar toflur

28 eda 56 filmuhudadar téflur i a/PVC pynnum.

Ekki er vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun
Lyfid getur verid heettulegt fyrir lifrikid (sja kafla 5.3).

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

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.

Herikerbergweg 292

1101 CT, Amsterdam

Holland

8. MARKADSLEYFISNUMER

RXULTI 0,25 mg filmuhudadar t6flur

EU/1/18/1294/001 (28 filmuhudadar toflur)

RXULTI 0.5 mg filmuhudadar toflur

EU/1/18/1294/002 (28 filmuhudadar toflur)

RXULTI 1 mg filmuhudadar t6flur

EU/1/18/1294/003 (10 filmuhudadar toflur)
EU/1/18/1294/004 (28 filmuhudadar toflur)
EU/1/18/1294/008 (56 filmuhudadar toflur)

RXULTI 2 mg filmuhudadar t6flur

EU/1/18/1294/005 (28 filmuhudadar toflur)
EU/1/18/1294/009 (56 filmuhudadar toflur)

RXULTI 3 mg filmuhudadar toflur

EU/1/18/1294/006 (28 filmuhudadar toflur)
EU/1/18/1294/010 (56 filmuhudadar toflur)

RXULTI 4 mg filmuhudadar t6flur

EU/1/18/1294/007 (28 filmuhtdadar toflur)
EU/1/18/1294/011 (56 filmuhudadar toflur)

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis: 26. jali 2018
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Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 26. mai 2023

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

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

FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A,
AFGREIDSLU OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Elaiapharm

2881 Route des Crétes
Z.1. les Bouillides
Sophia Antipolis
06560 Valbonne
Frakkland

H. Lundbeck A/S

Ottiliavej 9

DK 2500 Valby

Danmork

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

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

Lyfid er lyfsedilsskylt.

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)
Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir

vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7)
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

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

. Azetlun um ahzettustjérnun

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

fram kemur i deetlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfarslum a astlun

um ahzattustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda datlun um dhattustjornun:

. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

. begar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar

upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli avinnings/ahaettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) naest.
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VIDAUKI III

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

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

RXULTI 0,25 mg filmuhudadar toflur
brexpiprasol

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 0,25 mg af brexpiprasoli.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa.
Sja fylgisedil med frekari upplysingum.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhuoud tafla

28 filmuhudadar toflur

5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til innt6ku.

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
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11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Herikerbergweg 292

1101 CT, Amsterdam

Holland

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1294/001

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfio er lyfsedilsskylt.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEPD BLINDRALETRI

RXULTI 0,25 mg

17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN

29



LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNA

1. HEITI LYFS

RXULTI 0,25 mg filmuhudadar toflur
brexpiprasol

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

RXULTI 0,5 mg filmuhtoadar toflur
brexpiprasol

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 0,5 mg af brexpiprasoli.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa.
Sja fylgisedil med frekari upplysingum.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhuoud tafla

28 filmuhudadar toflur

5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til innt6ku.

HVORKI NA TIL NE SJA

6. SERSTOK VARNAPARORD UM AP LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
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11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Herikerbergweg 292

1101 CT, Amsterdam

Holland

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1294/002

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfio er lyfsedilsskylt.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

RXULTI 0,5 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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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNA

1. HEITI LYFS

RXULTI 0,5 mg filmuhtoadar toflur
brexpiprasol

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD

33



UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

RXULTI 1 mg filmuhtdadar toflur
brexpiprasol

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 1 mg af brexpiprasoli.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa.
Sja fylgisedil med frekari upplysingum.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhuoud tafla

10 filmuhtoadar toflur
28 filmuhudadar toflur
56 filmuhtoaodar toflur

| 5.  APFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP 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 GEYMSLUSKILYRPI
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10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Herikerbergweg 292

1101 CT, Amsterdam

Holland

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1294/003
EU/1/18/1294/004
EU/1/18/1294/008

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfio er lyfsedilsskylt.

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RXULTI 1 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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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNA

1. HEITI LYFS

RXULTI 1 mg filmuhtdadar toflur
brexpiprasol

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

RXULTI 2 mg filmuhtdadar toflur
brexpiprasol

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 2 mg af brexpiprasoli.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa.
Sja fylgisedil med frekari upplysingum.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhuoud tafla

28 filmuhudadar toflur
56 filmuhuodadar toflur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntdku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP 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
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10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Herikerbergweg 292

1101 CT, Amsterdam

Holland

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1294/005
EU/1/18/1294/009

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfid er lyfsedilsskylt.

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RXULTI 2 mg

‘ 17. EINKVAMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

PYNNA

1. HEITI LYFS

RXULTI 2 mg filmuhtdadar toflur
brexpiprasol

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

RXULTI 3 mg filmuhudadar toflur
brexpiprasol

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 3 mg af brexpiprasoli.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa.
Sja fylgisedil med frekari upplysingum.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhuoud tafla

28 filmuhudadar toflur
56 filmuhuodadar toflur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntdku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP 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
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10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Herikerbergweg 292

1101 CT, Amsterdam

Holland

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1294/006
EU/1/18/1294/010

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfio er lyfsedilsskylt.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

RXULTI 3 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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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNA

1. HEITI LYFS

RXULTI 3 mg filmuhudadar toflur
brexpiprasol

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

RXULTI 4 mg filmuhudadar toflur
brexpiprasol

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 4 mg af brexpiprasoli.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa.
Sja fylgisedil med frekari upplysingum.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhuoud tafla

28 filmuhudadar toflur
56 filmuhuodadar toflur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntdku.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP 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
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10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Herikerbergweg 292

1101 CT, Amsterdam

Holland

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/18/1294/007
EU/1/18/1294/011

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfid er lyfsedilsskylt.

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

RXULTI 4 mg

‘ 17. EINKVAMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

PYNNA

1. HEITI LYFS

RXULTI 4 mg filmuhudadar toflur
brexpiprasol

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Otsuka

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD

45



B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

RXULTI 0,25 mg filmuhidadar toflur
RXULTI 0,5 mg filmuhudadar toflur
RXULTI 1 mg filmuhidaodar toflur
RXULTI 2 mg filmuhudadar toflur
RXULTI 3 mg filmuhddadar toflur
RXULTI 4 mg filmuhudadar toflur
brexpiprasoél

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad taka lyfid. [ honum eru mikilvzegar

upplysingar.

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

- Leitio til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid avisad til persénulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getur valdio
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni sé ad rada.

- Latid lekninn eda lyfjafraeding 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:

1. Upplysingar um RXULTI og vid hverju pad er notad
2. Adur en byrjad er ad nota RXULTI

3. Hvernig nota 8 RXULTI

4. Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma 4 RXULTI

6.

Pakkningar og adrar upplysingar

1. Upplysingar um RXULTI og vid hverju pao er notad

RXULTI inniheldur virka efnid brexpiprasol sem tilheyrir lyfjaflokki sem kallast gedrofslyf.

bao er &tlad til medferdar hja fullordnum sjuklingum og unglingum 13 ara og eldri med gedklofa,
sjukdém med einkenni svo sem ad heyra, sja eda skynja hluti sem ekki eru til stadar, tortryggni,
samhengislaust tal og hegdan og tilfinningalegt falaeti. Folk med pennan sjukdom getur einnig verid
haldid punglyndi, sektarkennd, kvida eda spennu.

RXULTI getur komid ad gagni vio ad halda einkennum i skefjum og koma i veg fyrir bakslag medan a

medferd stendur.

2. Adur en byrjad er ad nota RXULTI

Ekki ma nota RXULTI
. ef um er ad reeda ofnami fyrir brexpiprasoli eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).

Varnaoaroro og varadarreglur
Leitid rada hja lekninum ef

. pt finnur samtimis fyrir hita, svita, hradari 6ndun, vodvastifleika og sleni eda syfju (geta verid
einkenni illkynja sefunarheilkennis).
. fram koma einhverjar hugsanir eda tilfinningar um ad skada pig eda fremja sjalfsvig.

Sjalfsvigshugsanir og sjalfsvigshegoun eru liklegri i upphafi medferdar.
. pt eda fjolskylda pin/umoénnunaradili takio eftir sterkri og sifelldri 16ngun hja pér til pess ad
heg0a pér 4 pann hatt sem er 6likt pér og a0 pu getir ekki stadist peer skyndihvatir, I16ngun eda
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freistingu til athafha sem geetu skadad pig eda adra. Petta er kallad hvatastjornunarréskun og
getur m.a. falid 1 sér hegdun eins og spilafikn, 6hoflegt at eda eyodslu, oedlilega mikla kynhvot
e0a pad ad vera upptekinn af auknum kynferdislegum hugsunum eda tilfinningum. Laeknirinn
geeti purft ad adlaga skammtinn eda stddva medferdina.

. um er ad reda einhverja kyngingarérougleika.

. um er eda var ad raeda faar hvitar bléofrumur i blddi og vart verdur soétthita eda onnur merki um
sykingu. betta kann til deemis ad vera tilfellid ef onnur lyf faekkudu hvitu blodfrumunum adur
fyrr. Leeknirinn mun reglulega fylgjast med hvitum blodfrumum i blodi til ad draga r heettu a
sjukdomum sem nefnast hvitfrumnafad, daufkyrningafaed og kyrningaleysi. Mikilvegt er ad
fylgjast reglulega med blodi pvi petta getur verid banvaent. Laknirinn mun stédva medferdina
tafarlaust ef hvitum blédfrumum faekkar um of.

Leitio rada hja lekninum eda lyfjafraedingi adur en RXULTI er notad eda medan & medferd stendur ef

. til stadar eru eda hafa verid hjartakvillar eda saga um heilabloofall, einkum ef pu veist ad pu ert
med adra ahattupaetti fyrir heilablodfalli.

. um er ad reda vitglop (minnisleysi eda adra andlega skerdingu), sérstaklega ef pu ert
aldradur/61drud.

. um er ad reda oreglulegan hjartslatt eda ef einhver annar i fjolskyldunni hefur s6gu um

oreglulegan hjartslatt (p.m.t. svokallada lengingu 4 QT-bili sem sést & hjartarafriti). Lattu
leekninn vita ef pt tekur 6nnur lyf sem vitad er ad geta lengt QT-bilid.

. um er ad reda blodsaltadjafnvaegi (vandamal er tengjast magni salta i bl6oi).
. um er eda var ad reda lagan eda haan blodprysting.
. um er ad reda sogu um blodtappa eda ef einhver i fjolskyldu pinni hefur sogu um bloédtappa, par

sem lyf vid gedklofa hafa verid tengd myndun blodtappa.
. um er ad reeda sundl pegar pt stendur upp vegna blodprystingsfalls, sem getur valdid yfirlioi.

. til stadar eru eda hafa verid kvillar sem tengjast hreyfingum sem nefnast utanstrytueinkenni.
betta gaetu m.a. verio rykkjottar hreyfingar, krampar, eirdarleysi eda haegar hreyfingar.
. ef til stadar hefur verid eda ef fram kemur eirdarleysi og vanhafni vid ad sitja kyrr. Pessi

einkenni geta komid fram snemma i medferdinni. Lattu laekninn vita ef petta gerist.

. um er ad reeda sykursyki eda ahaettupeetti fyrir sykursyki (t.d. offitu, eda ef einhver annar i
fjolskyldunni pinni hefur sykursyki). Leeknirinn parf ad fylgjast reglulega med blodsykrinum,
par sem hann kann ad hakka af voldum lyfsins. Einkenni um haan blodsykur eru mikill porsti,
mikil pvaglat, aukin matarlyst og mattleysi.

. um er ad reeda sogu um flog (kost) eda flogaveiki.

. feeda, magasyra eda munnvatn hefur borist ofan i lungun med 6ndun og olli sjukdémi sem
nefnist asvelgingarlungnabdlga.

. um er ad reeda haekkud gildi hormonsins prolaktins eda ef pu ert med @xli i heildadingli.

byngdaraukning

Lyfid getur valdio verulegri pyngdaraukningu sem getur haft dhrif 4 heilsuna. Leknirinn mun pvi
fylgjast reglulega med pyngd pinni og bloodfitu.

Likamshiti
Fordist pad ad verda mjog heitt eda verda fyrir vokvaskorti 48 medan RXULTI er tekid. Stundid ekki of
mikla pjalfun og drekkid mikid af vatni.

Born og unglingar
Born yngri en 13 4ra eiga ekki ad taka lyfid. Oryggi og verkun voru ekki metin hjd pessum
sjuklingum.

Notkun annarra lyfja samhlida RXULTI

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

RXULTI getur aukid ahrif lyfja sem notud eru til ad laekka blooprysting. Latid leekninn vita ef tekin
eru lyf til ad hafa stjorn 4 blodprystingi.
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Ef RXULTI er tekid samhlida akvednum lyfjum gaeti leeknirinn purft ad adlaga skammt RXULTI eda

hinna lyfjanna. Pad er sérlega mikilvaegt ad nefna eftirfarandi lyf vid leekninn:

. lyf til ad leidrétta hjartslattartakt (svo sem kinidin),

. punglyndislyf eda nattarulyf sem notud eru til ad medhoéndla punglyndi og kvida (svo sem
fluoxetin, paroxetin, johannesarjurt),

. sveppalyf (svo sem itrakonazol),

. ketokonazol (notad til ad medhondla Cushing-heilkenni pegar likaminn framleidir of mikid af
kortisoli)

. tiltekin lyf vid sykingum af HIV-veiru (svo sem ritonavir),

. krampastillandi lyf notud til a0 medhondla flogaveiki (svo sem karbamazepin, fendbarbital),

. syklalyf til ad medhondla bakteriusykingar (svo sem klaritromysin),

. akvedin syklalyf sem notud eru sem medferd vid berklum (svo sem rifampisin),

. lyf 4 bord vid moxifloxasin (syklalyf) sem vitad er ad lengja QT-bilid (mikilveg meling sem
gerd er a starfsemi hjartans med hjartarafriti),

. lyf sem breyta péttni salta i likamanum (valda svonefndu bloédsaltadjafnvegi), til demis
vatnstoflur 4 bord vid furésemio, bendroéflimepiasio),

. lyf sem auka magn ensims sem nefnist kreatininfosfokinasi (CPK), til deemis lyf sem nefnast
statin, svo sem simvastatin, sem minnka kolestrol i blooi,

. lyf sem hafa ahrif 4 midtaugakerfio, svo sem kodin (hostastillandi lyf) eda morfin (notad vid

miklum verkjum).

Notkun RXULTI med mat eda afengi
RXULTI ma taka me0 eda an faedu. Fordast skal afengisneyslu pvi pad getur haft ahrif 4 hvernig lyfio
verkar.

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

Ekki er melt med pvi ad taka RXULTI & medgongu. Ef bt ert 4 barneignaraldri ettirdu ad nota drugga
getnadarvorn medan 4 toku RXULTI stendur. Born madra sem taka lyfid a sidasta pridjungi
medgongu geta synt eftirtalin einkenni: skjalfti, vodvastifni og/eda vodvaslappleiki, syfja, eirdarleysi,
ondunarerfidleikar og erfidleikar vid fedugjof. Ef barnid feer einhver pessara einkenna skaltu hafa
samband viod lekninn.

Réaofzrdu pig vid leekninn um pad hvernig best sé ad naera barnid ef pi tekur RXULTI.
Laknirinn mun vega og meta kosti medferdarinnar fyrir pig og kosti brjostagjafar fyrir barnid.

Akstur og notkun véla

Mogulegt er a0 lyfid geti haft ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Gaettu pess ad pig sundli ekki
e0a syfji fyrir akstur eda notkun véla. Ekki aka eda stjorna taekjum eda vélum fyrr en vitad er ad lyfid
hefur ekki neikvaed ahrif.

RXULTI inniheldur laktésa

Hafi leeknirinn sagt ad pu sért med opol fyrir nokkrum sykurtegundum, skaltu hafa samband vid hann
adur en pu tekur lyfid.

3. Hvernig nota 4 RXULTI

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

bér verdur alla jafnan gefid lyfid i auknum skommtum sem hér segir:

Fyrir fullordna:
. taktu eina 1 mg filmuhudada t6flu 4 dag fyrstu 4 dagana,
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. taktu tveer 1 mg filmuhudadar téflur a dag fra 5. degi til 7. dags,
. taktu eina filmuhudada toflu & dag fra 8. degi, 1 peim styrkleika sem laeknirinn hefur avisad.
Fyrir born:

taktu eina 0,5 mg filmuhudada t6flu & dag fyrstu 4 dagana,

taktu eina 1 mg filmuhuodadar toflur 4 dag fra 5. degi til 7. dags,

taktu eina filmuhtdada toflu 4 dag fra 8. degi, i peim styrkleika sem laeeknirinn hefur avisao.

b6 getur leeknirinn avisad minni eda sterri skammt upp i ad hamarki 4 mg einu sinni 4 dag.
Ekki skiptir mali hvort 1yfio sé tekid med eda an fadu.

Ef pu tokst annad lyf til ad medhondla gedklofa adur en gjof RXULTI hofst mun leeknirinn dkveda
hvort stodva eigi toku hins lyfsins 1 fongum eda tafarlaust og hvernig adlaga skuli skammtinn af
RXULTI. Laeknirinn mun einnig gefa pér upplysingar um hvad pu eigir ad gera ef pu skiptir ar
RXULTI yfir 1 annad lyf.

Sjuklingar meod nyrnakvilla
Efum er ad reeda nyrnakvilla getur verid ad laeknirinn adlagi skammt lyfsins.

Sjuklingar meo lifrarkvilla
Efum er ad reeda lifrarkvilla getur verid ad laeknirinn adlagi skammt lyfsins.

Ef tekinn er steerri skammtur RXULTI en meelt er fyrir um

Ef pu hefur tekio sterri skammt af RXULTI en leknirinn hefur avisad skaltu umsvifalaust hafa
samband vi0 lekninn eda neesta sjukrahtis. Mundu ad taka umbudirnar af lyfinu med pér pannig ad
ljost sé hvad pu tokst.

Ef gleymist ad taka RXULTI

Ef pu gleymir ad taka skammt skaltu taka hann eins fljott og bt manst eftir pvi. Hins vegar, ef pad er
nanast komid ad nasta skammti skaltu sleppa skammtinum sem gleymdist og halda afram eins og
venjulega. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad bata upp skammt sem gleymst hefur ad taka. Ef gleymist
a0 taka tvo eda fleiri skammta 4 ad hafa samband vid laekninn.

Ef hatt er a0 nota RXULTI

Ef pu heettir a0 nota lyfid hettir pad ad virka. Jafnvel pott pér 1idi betur skaltu hvorki breyta né heetta
a0 taka dagskammtinn af RXULTI nema leeknirinn gefi fyrirmeeli um pad par sem einkennin geta
komid aftur.

Leitid til leeknisins eda lyfjafraeedings ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 61l lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.

Medan 4 medferd stendur getur ordid vart eftirfarandi aukaverkana sem brynt er ad leknir athugi.
Lattu leekninn tafarlaust vita ef um er ad raeda:

. hugsanir eda tilfinningar um ad skada pig eda fremja sjalfsvig, sjalfsvigstilraun (sjaldgcef
aukaverkun, getur komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum).
. sambland af hita, svitamyndun, vodvastifleika og sleni eda syfju. Petta geetu verid einkenni

sjukdoms sem kallast illkynja sefunarheilkenni (ekki er vitad hvad petta kemur fyrir hja
morgum einstaklingum).

. oreglulegur hjartslattur sem stafad getur af 6edlilegum taugabodum i hjarta, 6edlilegt linurit
kemur fram vid skodun & hjarta (hjartarafrit), QT lenging - ekki er vitad hvad petta kemur fyrir
hja moérgum einstaklingum.

. einkenni tengd blodtoppum i blaeedum, sérstaklega i fotleggjum (einkenni eru m.a. bolga,
verkur og rodi a fotleggnum) sem geta borist med blodaedum til lungna og valdid brjostverk og
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ondunarerfidleikum (sjaldgeef aukaverkun, getur komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum
100 einstaklingum).

Adrar aukaverkanir

Mjég algengar aukaverkanir (geta komio fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

vid blodrannsokn getur verid ad laeeknirinn sjai heerri gildi prolaktins i blooi.

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

utbrot,

pyngdaraukning,

hvildarépol (6paegileg tilfinning um innra eirdarleysi og sterk porf fyrir ad vera stanslaust 4 101),
sundl,

skjalfti,

syfja,

nidurgangur,

ogleoi,

verkur i efri hluta kvidar,

bakverkur,

verkur 1 6rmum eda fotleggjum eda hvort tveggja,

vid blodrannsokn getur verid ad leknirinn sjai heerri gildi kreatinkinasa (nefnist einnig
kreatininfosfokinasi) i blodi (mikilvaegt ensim fyrir starfsemi vodva).

S]aldgaefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):

ofnaemisvidbrogo (t.d. proti i munni, tungu, andliti og halsi, klaoi, ofsakladi),
Parkinsonsheilkenni - kvilli med morg mismunandi einkenni, par 4 medal minnkadar eda hagar
hreyfingar, haegar hugsanir, rykkir pegar Gtlimir eru hreyfoir (tannhjélastirdnun i hreyfingum),
feetur dregnir, skjalfti, litil eda engin svipbrigdi i andliti, védvastirdleiki, slef,

sundl pegar stadid er upp sem orsakast af blodprystingsfalli, sem getur valdid yfirlioi,

hosti,

tanneyding eda -skemmdir,

vindgangur,

voodvaverkir,

har bl6oprystingur,

i blodprufu getur verid ad leknirinn sjai heerri gildi priglyserida 1 blooi,

i blédprufu getur verid ad laeknirinn sjai heerri gildi lifrarensima.

Adrar aukaverkanir (ekki er vitad hvad petta kemur fyrir hja mérgum einstaklingum):

flogakast,

vOdvaslappleiki, eymsli eda verkur og einkum ef saman fer vanlidan, har hiti eda dokkleitt pvag.

Slikt getur orsakast af 6edlilegu nidurbroti védva sem getur verid lifshattulegt og valdid

nyrnakvilla (astand sem nefnist rakvéovalysa),

frahvarfseinkenni hja nyburum ef modirin tok lyfid & medgongu,

ekki unnt ad standast skyndihvatir, 16ngun eda freistingu til athafna sem gaetu skadad pig eda

adra, eins og til demis:

- sterkar skyndihvatir til ad stunda fjarheettuspil pratt fyrir alvarlegar afleidingar fyrir pig
e0a fjolskylduna,

- breyttur eda aukinn kynferdislegur ahugi og hegdun sem hefur ahrif & pig eda adra, til
deemis aukin kynhvét,

- stjornlaus og 6hofleg innkaup,

- atkost (borda mikinn mat 4 stuttum tima) eda arattuat (borda meiri mat en venjulega og
meira en parf til ad sedja hungrid).

Lattu leekninn vita ef pa upplifir eitthvad af ofangreindu. Laeknirinn reedir leidir til ad hafa stjérn

a eda draga Ur einkennum.
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Tilkynning aukaverkana

Lati0 leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Me0 pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

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

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 pynnunni og ytri 6skju 4 eftir ,,EXP*.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur ménadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

RXULTI filmuhuoadar toflur innihalda

. Virka innihaldsefnid er brexpiprasol.
Hver filmuhudud tafla inniheldur 0,25 mg af brexpiprasoli.
Hver filmuhudud tafla inniheldur 0,5 mg af brexpiprasoli.
Hver filmuhuoduo tafla inniheldur 1 mg af brexpiprasoli.
Hver filmuhudud tafla inniheldur 2 mg af brexpiprasoli.
Hver filmuhudud tafla inniheldur 3 mg af brexpiprasoli.
Hver filmuhudud tafla inniheldur 4 mg af brexpiprasoli.

. Onnur innihaldsefni eru:

Toflukjarni:

Laktésaeinhydrat (sja kafla 2, ,,RXULTI inniheldur laktésa®), maissterkja, orkristalladur
sellulosi, 1itid utskiptur hydroxypropylselluldsi, hydroxypropylsellulosi, magnesium sterat,
eimad vatn

T6fluhud:
Hypromellosi (E 464), talkim (E 553b), titandioxid (E 171)

RXULTI 0,25 mg filmuhudadar toflur
Jarnoxid (E 172) (gult, rautt, svart)

RXULTI 0,5 mg filmuhvudadar toflur
Jarnoxid (E 172) (gult, rautt)

RXULTI 1 mg filmuhudadar toflur
Jarnoxid (E 172) (gult)

RXULTI 2 mg filmuhudadar toflur
Jarnoxio (E 172) (gult, svart)

RXULTI 3 mg filmuhudadar toflur
Jarnoxio (E 172) (rautt, svart)
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Lysing a utliti RXULTI filmuhudadra taflna og pakkningastaeroir

RXULTI 0.25 mg filmuhudadar toflur

Ljosbranar, kringlottar, 6 mm i pvermal, litid eitt kiiptar og med skabrinum, med iprykkt BRX og
0.25 & annarri hlidinni.

RXULTI 0.5 mg filmuhudadar t6flur

Ljosappelsinugular, kringlottar, 6 mm i pvermal, 1iti0 eitt kiiptar og med skabriinum, med iprykkt
BRX og 0.5 4 annarri hlidinni.

RXULTI 1 mg filmuhudadar t6flur

Ljosgular, kringlottar, 6 mm i pvermal, litid eitt kiiptar og med skabranum, med iprykkt BRX og 1 a4
annarri hlidinni.

RXULTI 2 mg filmuhudadar t6flur

Ljoésgraenar, kringlottar, 6 mm i pvermal, litid eitt kiiptar og med skabrianum, med iprykkt BRX og 2 a4
annarri hlidinni.

RXULTI 3 mg filmuhudadar t6flur

Ljosfjolublaar, kringlottar, 6 mm i pvermal, litid eitt kiiptar og med skabrianum, med iprykkt BRX og
3 4 annarri hlidinni.

RXULTI 4 mg filmuhudadar t6flur

Hyvitar, kringlottar, 6 mm i pvermal, 1itid eitt kiiptar og med skabranum, med iprykkt BRX og 4 4
annarri hlidinni.

RXULTT filmuhuodadar toflur koma fyrir i a1/PVC pynnum sem innihalda 10, 28 eda 56 filmuhtudadar
toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi

Otsuka Pharmaceutical Netherlands B.V.
Herikerbergweg 292

1101 CT, Amsterdam

Holland

Framleidandi

Elaiapharm

2881 Route des Crétes, Z.1. Les Bouillides-Sophia Antipolis,
06560 Valbonne

Frakkland

H. Lundbeck A/S
Ottiliavej 9

2500 Valby
Danmork

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:
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Belgié/Belgique/Belgien
Lundbeck S.A./N.V.

Tél/Tel: +32 2 53579 79
Tél/Tel: +32 2 340 2828

Bbbarapus
Swixx Biopharma EOOD
Ten.: +359 2 4942 480

Ceska republika
Swixx Biopharma s.r.0.
Tel: +420 242 434 222

Danmark
Otsuka Pharma Scandinavia AB
Tel: +46 8 54528660

Deutschland
Otsuka Pharma GmbH
Tel: +49 69 1700860

Eesti
Swixx Biopharma OU
Tel: +372 640 1030

EX0MGoa
Swixx Biopharma M.A.E
TnA: +30 214 444 9670

Espaiia
Otsuka Pharmaceutical S.A.
Tel: +34 93 208 10 20

France
Otsuka Pharmaceutical France SAS
Tél: +33 (0)1 47 08 00 00

Hrvatska
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500

Ireland
Lundbeck (Ireland) Limited
Tel: +353 1 468 9800

Island
Vistor
Simi: +354 535 7000

Italia
Otsuka Pharmaceutical Italy S.r.1.
Tel: +39 02 00 63 27 10
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Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel: +370 5 236 91 40

Luxembourg/Luxemburg
Lundbeck S.A.

Tél: +322 5357979

Tél: +32 2 340 2828

Magyarorszag
Swixx Biopharma Kft.
Tel.: +36 1 9206 570

Malta
H. Lundbeck A/S
Tel: +45 36301311

Nederland
Lundbeck B.V.
Tel: +31 20 697 1901

Norge
Otsuka Pharma Scandinavia AB
Tel: +46 8 54528660

Osterreich
Lundbeck Austria GmbH
Tel: +43 1 253 621 6033

Polska
Swixx Biopharma Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 4600 720

Portugal

Lundbeck Portugal — Produtos Farmacéuticos,
Unipessoal Lda.

Tel: +351 21 00 45 900

Romaéania
Swixx Biopharma S.R.L
Tel: +40 37 1530 850

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +386 1 2355 100

Slovenska republika
Swixx Biopharma s.r.o.
Tel: +421 2 20833 600

Suomi/Finland
Otsuka Pharma Scandinavia AB
Tel: +46 8 54528660



Kvnpog Sverige

Swixx Biopharma M.A.E Otsuka Pharma Scandinavia AB
TnA: +30 214 444 9670 Tel: +46 8 54528660

Latvija

Swixx Biopharma SIA

Tel: +371 6 616 47 50
Pessi fylgiseoill var sidast uppfaerour i.
Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

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