VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

TUKYSA 50 mg filmuhudadar toflur
TUKYSA 150 mg filmuhtdadar toflur
2. INNIHALDSLYSING

TUKYSA 50 mg filmuhtdadar toflur

Hver filmuhudud tafla inniheldur 50 mg af tucatinibi.

TUKYSA 150 mg filmuhudadar toflur

Hver filmuhudud tafla inniheldur 150 mg af tucatinibi.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver 150 mg filmuhudud tafla inniheldur 27,64 mg af natrium og 30,29 mg af kalium.

300 mg skammtur af TUKYSA inniheldur 55,3 mg af natrium og 60,6 mg af kalium.

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM
Filmuhtdud tafla (tafla).

TUKYSA 50 mg filmuhudadar toflur

Kringlétt, gul, filmuhtdud tafla, merkt med ,, TUC* 4 annarri hlidinni og ,,50* 4 hinni hlidinni. 50 mg
taflan er u.p.b. 8 mm 1 pvermal.

TUKYSA 150 mg filmuhudadar toflur

Spordskjulaga, gul, filmuhtdud tafla, merkt med ,,TUC* & annarri hlidinni og ,,150% & hinni hlidinni.
150 mg taflan er u.p.b. 17 mm ad lengd og 7 mm & breidd.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

TUKYSA er @tlad til notkunar i samsettri medferd med trastuziimabi og capecitabini hja fullordnum
sjuklingum med HER2-jakveett brjostakrabbamein sem er langt gengid, stadbundid (locally advanced)
eda med meinvorpum, sem adur hafa fengid ad minnsta kosti 2 medferdaraztlanir gegn HER2.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Laeknir me0 reynslu af gjof krabbameinslyfja skal hefja og hafa eftirlit med medferd med TUKYSA.
Skammtar

Radlagdur skammtur er 300 mg af tucatinibi (tvaer 150 mg toflur) sem tekinn er tvisvar 4 dag, stoougt i
samsettri medferd med trastuzumabi og capecitabini, i skommtum sem lyst er i toflu 1. Sja samantekt &

eiginleikum lyfs (SmPC) fyrir frekari upplysingar um lyfin trastuziimab og capecitabin sem gefin eru
samhlida. Lyfin i medferdinni ma gefa i hvada r60 sem er.



Tafla 1: R40logd skommtun

Timasetning mioao
Meofero Skammtur Meoferoardagar vid faeduinntoku
.. 300 mg til inntoku
Tucatinib ‘[Visvarg a dag Samifellt Med eda an maltidar
Capecitabin 1.000 mg/m? til inntoku Dagar 1til 14 4 Innan 30 minttna
tvisvar 4 dag 21 dags fresti eftir maltiod
Trastuziimab
Skommtun i blaaed
Upphafsskammtur 8 mg/kg i blaed Dagur 1
Sidari skammtar 6 mg/kg i blaaed A 21 dags fresti A ekki vid.
EDA
Skéommtun undir htd 600 mg undir hud A 21 dags fresti

Medferd med TUKYSA skal haldid afram fram ad sjikdomsversnun eda 6asattanlegum
eiturverkunum.

Skammtur sem gleymist
Ef sjuklingur gleymir skammti 4 hann ad taka nasta skammt samkvaemt aztlun.

Skammtaadlogun

Radlagdar skammtabreytingar tucatinibs hja sjiklingum med aukaverkanir (sja kafla 4.8) er ad finna i
toflum 2 og 3. Sjéd SmPC fyrir trastuzimab og capecitabin sem gefin eru samhlida til ad fa upplysingar
um skammtabreytingar vegna eiturverkana sem grunur leikur & ad s¢ af voldum pessara medferda.

Tafla 2: R40l6gd skammtaminnkun tucatinibs vegna aukaverkana

Skammtastaero Skammtur tucatinibs
Réolagdur upphafsskammtur 300 mg tvisvar 4 dag
Fyrsta skammtaminnkun 250 mg tvisvar a dag
Onnur skammtaminnkun 200 mg tvisvar & dag
brigja skammtaminnkun 150 mg tvisvar 4 dag'

1. Heetta skal medferd med TUKYSA til frambtdar hja sjuklingum sem pola ekki 150 mg til
inntoku tvisvar a dag.



Tafla 3: R40l6gd skammtabreyting tucatinibs vegna aukaverkana

Aukaverkun Alvarleiki! Skammtabreyting tucatinibs

Nidurgangur Stig 1 og 2 Ekki er porf 4 skammtabreytingu.

Stig 3 an medferdar vid nidurgangi | Hefjid eda aukio videigandi laeknismedferd.
Gerid hlé 4 medferd med tucatinibi par til
aukaverkunin hefur gengio til baka <stig 1 og
haldid sidan afram gjof tucatinibs a4 sama
skammtastigi.

Stig 3 med medferd vid nidurgangi | Hefjid eda aukid videigandi leeknismedferd.
Geri0 hlé & medferd med tucatinibi par til
aukaverkunin hefur gengio til baka < stig 1 og
haldid sidan afram gjof tucatinibs & neesta
skammtastigi fyrir nedan.

Stig 4 Heettid medferd med tucatinibi til frambudar.
Heekkun & Stig 1 gallraudi Ekki er porf & skammtabreytingu.
ALAT, ASAT (> ULN til 1,5 x x ULN)
eda Stig 2 gallraudi Geri0 hlé & medferd med tucatinibi par til
heildargallrauda® | (> 1,5 til 3 x ULN) aukaverkunin hefur gengio til baka <stig 1 og
haldid sidan afram gjof tucatinibs a4 sama
skammtastigi.
Stig 3 ALAT eda ASAT Geri0 hlé & medferd med tucatinibi par til
(> 51l 20 x ULN) aukaverkunin hefur gengio til baka < stig 1 og
EDA haldid sidan afram gjof tucatinibs & neesta
Stig 3 gallraudi (>3 til 10 x ULN) | skammtastigi fyrir nedan.
Stig 4 ALAT eda ASAT Heettio medferd med tucatinibi til frambudar.
(> 20 x ULN)
EDPA
Stig 4 gallraudi (> 10 x ULN)
ALAT eda ASAT >3 x ULN Heettio medferd med tucatinibi til frambudar.
oG
Gallraudi > 2 x ULN
Adrar Stig 1 og 2 Ekki er porf 4 skammtabreytingu.
aukaverkanir Stig 3 Gerid hlé 4 medferd med tucatinibi par til

aukaverkunin hefur gengio til baka <stig 1 og
haldid sidan afram gjof tucatinibs 4 nasta
skammtastigi fyrir nedan.

Stig 4 Heettid medferd med tucatinibi til frambudar.

1. Flokkad samkvaemt viomidum bandarisku krabbameinsstofnunarinnar fyrir aukaverkanir
(National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events), utgafu 4.03

2. Skammstafanir: ULN=efri mork edlilegra gilda; ALAT=alanin aminotransferasi;
ASAT=aspartat aminétransferasi

Samtimis gjof med oflugum CYP2CS8 hemlum

Fordast skal samhlida notkun med 6flugum CYP2C8 hemlum. Ef ekki er heegt ad fordast samtimisgjof
med 6flugum CYP2CS8 hemli skal minnka upphafsskammt tucatinibs 1 100 mg til inntdku tvisvar a
dag. Eftir ad medferd med 6fluga CYP2C8 hemlinum hefur verid stodvud i 3 helmingunartima
brotthvarfs, skal hefja 4 ny gjof tucatinib skammtsins sem notadur var adur en medferd med hemlinum
var hafin (sja kafla 4.4 og kafla 4.5). Auka skal eftirlit med eiturverkunum TUKYSA pegar pad er
gefid med midlungséflugum CYP2C8 hemlum.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

Ekki er porf 4 skammtaadlogun hja sjuklingum > 65 ara (sja kafla 5.2). Tucatinib hefur ekki verid
rannsakad hja sjuklingum eldri en 80 ara.

Skert nyrnastarfsemi
Ekki er porf & skammtaadldgun hja sjiklingum med vaegt, midlungs eda verulega skerta
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nyrnastarfsemi (sja kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi

Ekki er porf & skammtaadlogun hja sjuklingum med vaegt eda midlungsskerta lifrarstarfsemi (sja
kafla 5.2). Hja sjuklingum med verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh C) er maelt med minni
upphafsskammti, 200 mg til inntdku tvisvar 4 dag.

Born
Ekki hefur verid synt fram & oryggi og verkun TUKYSA hja bornum. Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

TUKYSA er til inntoku. Toflurnar a ad gleypa heilar og ekki ma tyggja per, mylja eda kljufa adur en
per eru gleyptar (sja kafla 5.2).

TUKYSA 4 ad taka 4 u.p.b. 12 klukkustunda fresti, 4 sama tima & hverjum degi, med eda an maltidar.
TUKYSA ma taka a4 sama tima og capecitabin.

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

Rannsoéknarprof

Heekkun @ ALAT, ASAT og gallrauda

Tilkynnt hefur verid um hekkun 4 ALAT, ASAT og gallrauda medan 4 medferd med tucatinibi st6d
(sja kafla 4.8). Mela skal ALAT, ASAT eda heildargallrauda a priggja vikna fresti eda samkvamt
kliniskum abendingum. Samkvaemt alvarleika aukaverkunarinnar skal gera hlé¢ 4 medferd med
tucatinibi og 1 kjolfarid minnka skammtinn eda haetta medferd til frambudar (sjé kafla 4.2).

Hekkun kreatinins dan skertrar nyrnastarfsemi

Vart hefur ordio vid haekkun 4 kreatinini 1 sermi (30% medalhakkun) vegna hemlunar 4 flutningi
kreatinins um nyrnapiplu, 4n &hrifa 4 gaukulsstarfsemi (sja kafla 4.8). Thuga méa merki 4 bord vid
pvagefni i blodi (BUN), cystatin C eda reiknadan gaukulsiunarhrada (GFR), sem eru ekki byggo a
kreatinini, til ad akvarda hvort nyrnastarfsemi s¢ skert.

Nidurgangur

Tilkynnt hefur verid um nidurgang, p.m.t. alvarleg tilvik svo sem vessapurrd, lagprysting, bradan
nyrnaskada og daudsfoll, medan 4 medferd med tucatinibi stod (sja kafla 4.8). Ef nidurgangur kemur
fyrir skal gefa stemmandi lyf samkveaemt kliniskum abendingum. Vid nidurgang af stigi > 3 skal gera
hlé 4 medferd med tucatinibi og 1 kjolfarid minnka skammtinn eda haetta medferd til frambudar (sja
kafla 4.2). Einnig skal hefja tafarlausa l&eknismedferd ef nidurgangur af stigi 2 er vidvarandi samhlida
6gledi og/eda uppkostum af stigi > 2. Framkvama skal greiningarprof samkvamt kliniskum
abendingum til ad utiloka ad nidurgangur af stigi 3 eda 4 eda nidurgangur af hvada stigi sem er asamt
fylgikvillum, sem gera astandio erfidara vidfangs (vessapurrd, hiti, daufkyrningafaed), s¢ af voldum
sykingar.

Eiturverkanir 4 fosturvisi og fostur

A grundvelli nidurstadna Gr dyrarannséknum og verkunarhattar lyfSins getur tucatinib haft skadleg
ahrif 4 fostrid pegar pad er gefid & medgongu. I dyrarannsdéknum a axlun olli tucatinib afbrigdileika



hja fostrinu medan 4 lifferamyndun stod pegar pad var gefid ungafullum kaninum vid utsetningu
modur sem var samberileg kliniskri utsetningu vid rddlagdan skammt.

Pungadar konur skulu fa radgjof um hugsanlega ahaettu fyrir fostrio. Radleggja parf konum a
barneignaraldri ad nota 6rugga getnadarvorn medan 4 medferd stendur og i a.m.k. eina viku eftir
sidasta medferdarskammtinn (sja kafla 4.6). Einnig parf ad radleggja karlkyns sjuklingum sem eiga
kvenkyns maka a barneignaraldri ad nota 6rugga getnadarvorn medan 4 medferdinni stendur og i
a.m.k. eina viku eftir sidasta medferdarskammtinn.

Nam hvarfethi CYP3A

Tucatinib er 6flugur CYP3A hemill. bvi getur tucatinib haft milliverkanir vid lyf sem umbrotna fyrir
tilstilli CYP3A, sem getur leitt til aukinnar plasmapéttni hins lyfsins (sja kafla 4.5). Pegar tucatinib er
gefid samhlida 60rum lyfjum, skal lesa SmPC fyrir hitt lyfid hvad vardar radleggingar um
samtimisgjof med CYP3A hemlum. Fordist samhlida medferd tucatinibs med CYP3A hvarfefnum
pegar lagmarksbreytingar a péttni geta leitt til alvarlegra eda lifshattulegra aukaverkana. Ef ekki er
haegt a0 komast hja samhlida notkun, skal minnka skammt CYP3A hvarfefnisins i samrami vid SmPC
lyfsins sem gefid er samhlida.

P-gp hvarfefni

Samhlida notkun tucatinibs med P-gp hvarfefni jok plasmapéttni P-gp hvarfefnis, sem getur aukid peer
eiturverkanir sem tengjast P-gp hvarfefni. Thuga skal ad minnka skammt P-gp hvarfefna (p.m.t.
vidkvaemra hvarfefna i pormum eins og dabigatrans) i samraemi vid SmPC lyfsins sem gefid er
samhlida og gefa skal P-gp hvarfefni med varad pegar lagmarksbreytingar 4 péttni geta leitt til
alvarlegra eda lifshattulegra eiturverkana.

Oflugir CYP3A/midlungséflugir CYP2CS virkjar

Samhlida notkun tucatinibs og 6flugs CYP3 A eda midlungsoflugs CYP2C8 virkja laekkadi péttni
tucatinibs, sem getur dregid ur virkni tucatinibs. Fordast skal samhlida notkun med 6flugum CYP3A
virkja eda midlungsoflugum CYP2CS virkja.

Oflugir/midlungsdflugir CYP2C8 hemlar

Samhlida notkun tucatinibs og 6flugs CYP2CS8 hemils jok péttni tucatinibs, sem getur aukid haettuna &
eiturverkunum tucatinibs. Fordast skal samhlida notkun med 6flugum CYP2CS8 hemlum (sja
kafla 4.2).

Engar kliniskar upplysingar liggja fyrir um ahrif samhlida notkunar midlungsoflugra CYP2C8 hemla &
péttni tucatinibs. Auka skal eftirlit med eiturverkunum tucatinibs vid samhlida notkun med

midlungsoéflugum CYP2C8 hemlum.

Upplysingar um hjalparefni

Lyfid inniheldur 55,3 mg af natrium 1 hverjum 300 mg skammti. betta jafngildir 2,75% af daglegri
hamarksinntdku natriums ur faedu skv. radleggingum fyrir fullordna.

Lyfid inniheldur 60,6 mg af kalium 1 hverjum 300 mg skammti. Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi
og sjuklingar 4 kaliumskertu mataradi purfa ad hafa petta i huga.

4.5 Milliverkanir vio onnur lyf og adrar milliverkanir

Tucatinib umbrotnar fyrst og fremst fyrir tilstilli CYP2C8. Tucatinib gerir CYP3A o6virkt gegnum
umbrot og hamlar flutningspréteinum metformins og kreatinins i nyrum. Tucatinib er hvarfefni P-gp.



Abhrif annarra lyfia 4 tucatinib

CYP3A4/CYP2CS8 virkjar

Klinisk rannsokn 4 milliverkunum leiddi i 1j6s ad samtimisgjof a stokum 300 mg skammti af tucatinibi
og rifampicini (6flugum CYP3A og midlungséflugum CYP2CS virkja) olli minnkadri péttni tucatinibs
(0,6-16ld Cumax (90% CI: 0,5; 0,8) og 0,5-falt AUC (90% CI: 0,4; 0,6 )). Fordast skal samtimisgjof
tucatinibs og 6flugra CYP3A eda midolungsdflugra CYP2CS virkja eins og rifampicins, fenytdins,
johannesarjurtar eda karbamazepins, par sem pad getur valdid minnkadri virkni tucatinibs (sja

kafla 4.4).

CYP2C8 hemlar

Klinisk rannsokn 4 lyfjamilliverkunum leiddi 1 1j6s ad samtimisgjof & stokum 300 mg skammti af
tucatinibi og gemfibrozili (6flugum CYP2C8 hemli) olli minnkadri péttni tucatinibs (1,6-f61d Cax
(90% CI: 1,5; 1,8) og 3,0-falt AUC (90% CI: 2,7; 3,5)). Fordast skal samtimisgjof tucatinibs og
Oflugra CYP2CS8 hemla eins og gemfibrozils par sem pad getur leitt til aukinnar hattu 4 eiturverkunum
tucatinibs (sja kafla 4.4).

CYP3A4 hemlar

Klinisk rannsokn a lyfjamilliverkunum leiddi 1 1j6s ad samtimisgjof & stokum 300 mg skammti af
tucatinibi og itraconazoéli (6flugum CYP3A hemli) olli aukinni péttni tucatinibs (1,3-f6ld Crmax (90%
CI: 1,2; 1,4) og 1,3-falt AUC (90% CI: 1,3; 1,4)). EKki er porf & skammtaadlogun.

Protonupumpuhemliar

Samkveaemt kliniskum rannséknum a milliverkunum sem gerdar voru med tucatinibi komu engar
milliverkanir fram pegar tucatinib var gefid samhlida 6meprazoli (protonupumpuhemli). Ekki er porf a
skammtaadlogun.

Abhrif tucatinibs 4 énnur lyf

Hvarfefni CYP3A

Tucatinib er 6flugur CYP3A hemill. Klinisk rannsokn & milliverkunum leiddi i 1jos a0 samtimisgjof
tucatinibs og midazolams (n@&mt hvarfefni CYP3A) olli aukinni péttni midazolams (3,0-fold Crax
(90% CI: 2,6; 3,4) og 5,7-falt AUC (90% CI: 5,0; 6,5 )). Samtimisgjof tucatinibs og naemra hvarfefna
CYP3A eins og alfentanils, avanafils, buspirons, darifenacins, darunavirs, ebastins, everolimus,
ibrutinibs, lomitapids, lovastatins, midazolams, naloxegoéls, saquinavirs, simvastatins, sirolimus,
takrolimus, tipranavirs, triazolams og vardenafils geta aukid alteeka utsetningu peirra sem getur aukid
eiturverkanir sem tengjast hvarfefni CYP3A. Fordast skal samhlida notkun tucatinibs og hvarfefna
CYP3A pegar lagmarksbreytingar a péttni geta leitt til alvarlegra eda lifshettulegra eiturverkana. Ef
ekki er haegt ad komast hja samhlida notkun, skal minnka skammt CYP3A hvarfefnisins 1 samreemi
vid SmPC lyfsins sem gefid er samhlida.

P-gp hvarfefni

Klinisk rannsokn 4 milliverkunum leiddi 1 1jos ad samtimisgjof tucatinibs og digoxins (neemt P-gp
hvarfefni) olli aukinni péttni digoxins (2,4-f6ld Cmax (90% CI: 1,9; 2,9) og 1,5-falt AUC (90% CI: 1,3;
1,7)). Samhlida notkun tucatinibs og P-gp hvarfefnis getur aukid plasmapéttni P-gp hvarfefnisins, sem
getur aukid eiturverkanirnar sem tengjast P-gp hvarfefninu. fhuga skal ad minnka skammt P-gp
hvarfefna (p.m.t. vidkveemra hvarfefna i pormum eins og dabigatrans) i samraemi vid SmPC lyfsins
sem gefid er samhlida og gefa skal P-gp hvarfefni med varad pegar lagmarksbreytingar a péttni geta
leitt til alvarlegra eda lifshaettulegra eiturverkana (sja kafla 4.4).

Hvarfefni CYP2C8

Klinisk rannsokn a lyfjamilliverkunum leiddi 1 1jos ad samtimisgjof tucatinibs og repaglinids
(hvarfefni CYP2CS) olli aukinni péttni repaglinids (1,7-f61d Cmax (90% CI: 1,4; 2,1) og 1,7-falt AUC
(90% CI: 1,5; 1,9)). Ekki er porf & skammtaadlogun.



Hvarfefni MATE1/2K

Klinisk rannsokn & lyfjamilliverkunum leiddi 1 1j6s ad samtimisgjof tucatinibs og metformins
(hvarfefni MATE1/2-K) olli aukinni péttni metformins (1,1-f6ld Cpax (90% CI: 1,0; 1,2) og 1,4-falt
AUC (90% CI: 1,2; 1,5)). Tucatinib dré Gr Gthreinsun metformins um nyru an pess ad hafa ahrif a
GFR sem meldur var med uthreinsun iohexdls og cystatini C 1 sermi. Ekki er porf & skammtaadlogun.

Hvarfefni CYP2C9

Samkvaemt kliniskum rannsoknum 4 milliverkunum sem gerdar voru med tucatinibi komu engar
milliverkanir fram pegar tucatinib var gefid samhlida tolbutamidi (n&emu CYP2C9 hvarfefni). Ekki er
porf a skammtaadldgun.

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur a barneignaraldri/Getnadarvarnir karla og kvenna

Samkveaemt nidurstodum ur dyrarannsdknum getur tucatinib haft skadleg ahrif 4 medgénguna og/eda
fostur/nybura ef pad er gefid konum a medgongu. Radleggja skal konum & barneignaraldri ad fordast
pungun og nota drugga getnadarvérn medan a medferdinni stendur og i ad minnsta kosti eina viku eftir
ad medferdinni lykur. Einnig parf ad radleggja karlkyns sjuklingum sem eiga kvenkyns maka a
barneignaraldri ad nota érugga getnadarvorn medan a4 medferdinni stendur og 1 a.m.k. eina viku eftir
ad medferdinni lykur (sja kafla 4.4).

Sja einnig kafla 4.6 hvad vardar upplysingar um &visun trastuzimabs og capecitabins.

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun tucatinibs & medgongu. Dyrarannsoknir hafa synt
eiturverkanir 4 @xlun (sja kafla 5.3). Ekki ma nota TUKYSA 4 medgéngu nema medferd med
tucatinibi sé naudsynleg vegna sjukdomsastands konunnar. Stadfesta skal pungunarstodu kvenna a
barneignaraldri adur en medferd med tucatinibi er hafin. Ef sjiklingur verdur pungadur medan a
medferd stendur, parf ad ttskyra fyrir honum hugsanlega dheettu fyrir fostrid/nyburann.

Brjostagjof
Ekki er pekkt hvort tucatinib/umbrotsefni skiljast Gt i brjostamjolk. Ekki er haegt ad ttiloka haettu fyrir

born sem eru a brjosti. Stodva a brjostagjof medan & medferd med TUKYSA stendur. Hefja ma
brjostagjof ad nyju einni viku eftir ad medferd lykur.

Frj6semi

Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir 4 frjésemi karla og kvenna. Samkvaemt nidurstodum tr
dyrarannsoknum getur tucatinib skert frjésemi hja konum a barneignaraldri (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

TUKYSA hefur engin eda 6veruleg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Thuga skal kliniskt
astand sjuklingsins vid mat 4 getu sjuklingsins til ad framkvama verkefni sem krefjast domgreindar,
hreyfiferni eda vitsmunalegrar feerni.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt &4 6ryggi

Algengustu aukaverkanirnar af stigi 3 og 4 (= 5%) sem tilkynnt var um medan & medferd stéd voru
nidurgangur (13%), haekkad ALAT (6%) og hackkad ASAT (5%).



Alvarlegar aukaverkanir komu fyrir hja 29% sjiklinga sem fengu medferd meo tucatinibi og voru
medal annars nidurgangur (4%), uppkdst (3%) og 6gledi (2%).

Aukaverkanir sem leiddu til pess ad medferd med TUKYSA var hatt komu fyrir hja 6% sjuklinga;
algengustu aukaverkanirnar sem leiddu til pess ad medferd var heett voru nidurgangur (1%) og haekkad
ALAT (1%). Aukaverkanir sem leiddu til pess ad skammtur TUKYSA var minnkadur komu fyrir hja
23% sjuklinga; algengustu aukaverkanirnar sem leiddu til pess ad skammtur var minnkadur voru
nidurgangur (6%), haekkad ALAT (5%) og haekkad ASAT (4%).

Tafla yfir aukaverkanir

Gognin sem tekin eru saman 1 pessum kafla endurspegla ttsetningu fyrir TUKYSA hja 431 sjuklingi
med stadbundid, langt gengid HER2-jakveett brjostakrabbamein sem er 6skurdtaekt eda med
meinvorpum, sem fengu TUKYSA i samsettri medferd med trastuzimabi og capecitabini i tveimur
rannsoknum, HER2CLIMB og ONT-380-005 (sj4 kafla 5.1). Midgildi timalengdar utsetningar fyrir
TUKYSA i pessum rannsoknum var 7,4 manudir (a bilinu < 0,1; 43,6).

Aukaverkanir sem komu fram medan & medferd stdd eru taldar upp 1 pessum kafla eftir tioniflokkum.
Tidniflokkar eru skilgreindir sem hér segir: mjog algengar (> 1/10), algengar (= 1/100 til < 1/10),
sjaldgeefar (> 1/1.000 til < 1/100), mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000), koma orsjaldan fyrir
(< 1/10.000), tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aectla tioni Gt fra fyrirliggjandi gdognum).

Tafla 4: Aukaverkanir

Flokkun eftir liffaerum Tioni Aukaverkun

Ondunarfzri, brjésthol og Mjog algengar | Blodnasir

miomeeti

Meltingarfeeri Mjog algengar | Nidurgangur, 6gledi, uppkdst, munnbolga!

Huo og undirhuo M;jog algengar | Utbrot?

Stodkerfi og bandvefur Mjog algengar | Lidverkir

Rannsdéknanidurstéour Mjog algengar | ASAT heekkun, ALAT heekkun, haekkun
gallrauda i bl6di®, pyngdartap

l. Munnbélga & vid munnbdlgu, verki i munnkoki, siramyndun i munni, verk i munni,

saramyndun & vérum, tungusvida, bl6drumyndun 4 tungu, blodrumyndun 4 voérum,
tilfinningartruflun { munni, saramyndun 4 tungu, munnangur

2. Utbrot 4 vid drofnusrduttbrot, ttbrot, hidbolgu sem likist prymlabélum (dermatitis acneiform),
rodapot, dréfnutitbrot, 6rouutbrot, graftarbolutitbrot, kladattbrot, rodattbrot, hudflégnun, ofsaklada
ofnaemishtidbolgu, roda i 16fum, roda 4 iljum og eiturverkanir a hid

3. Heekkun & gallrauda i bl6di 4 einnig vid gallraudadreyra

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Heekkun a ALAT, ASAT eda gallrauda

[ HER2CLIMB kom hzkkun 4 ALAT, ASAT eda gallrauda fyrir hja 41% sjuklinga sem fengu
medferd med tucatinibi samhlida trastuziimabi og capecitabini. Aukaverkanir af stigi 3 og haerra komu
fyrir hja 9% sjiklinga. Hekkun 4 ALAT, ASAT eda gallrauda olli pvi ad skammtar voru minnkadir
hja 9% sjuklinga og medferd var heett hja 1,5% sjuklinga. Midgildi timans fram ad upphafi heekkunar a
ALAT, ASAT eda gallrauda af hvada stigi sem er var 37 dagar; 84% tilvika gengu til baka og midgildi
timans par til bata var nad var 22 dagar. fhuga skal eftirlit og skammtabreytingu (p.m.t. stédvun
medferdar) (sja kafla 4.4).

Nidurgangur

[ HER2CLIMB kom nidurgangur fyrir hja 82% sjuklinga sem fengu medferd med tucatinibi samhlida
trastuzimabi og capecitabini. Tilvik nidurgangs af stigi 3 og haerra komu fyrir hja 13% sjuklinga.
Tveir sjuklingar sem fengu nidurgang af stigi 4 1étust i kjolfarid og nidurgangurinn atti patt i dauda
peirra. Nidurgangur olli pvi ad skammtar voru minnkadir hja 6% sjiklinga og meodferd var heett hja 1%
sjuklinga. Midgildi timans fram ad upphafi nidurgangs af hvada stigi sem er var 12 dagar; 81% tilvika
nidurgangs gengu til baka og midgildi timans par til bata var nad var 8 dagar. Fyrirbyggjandi notkun



stemmandi lyfja var ekki naudsynleg. Stemmandi lyf voru notud i innan vid helmingi
medferdarlotanna par sem tilkynnt var um tilvik nidurgangs. Miogildi timalengdar fyrir notkun
stemmandi lyfja var 3 dagar i hverri lotu (sja kafla 4.4).

Heekkun kreatinins an skertrar nyrnastarfsemi

Hakkun kreatinins 1 sermi hefur komid 1 [jos hja sjuklingum sem fengu medferd med tucatinibi vegna
hémlunar 4 flutningi kreatinins um nyrnapiplur 4n pess ad hafa ahrif 4 gauklavirkni  kliniskum
rannsoknum kom haekkun 4 kreatinini 1 sermi (30% medalhakkun) fyrir 1 fyrstu medferdarlotu med
tucatinibi, hélst haekkud en stodug medan 4 medferd stod og gekk tilbaka pegar medferd var haett.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

[ HER2CLIMB rannsokninni voru 82 sjuklingar sem fengu tucatinib > 65 ara, par af voru 8 sjuklingar
> 75 ara. Tidni alvarlegra aukaverkana var 34% hja sjuklingum > 65 &ra samanborid vid 28% hja
sjuklingum < 65 ara. Of fair sjuklingar > 75 ara toku patt til ad heegt veeri ad meta mun 4 oryggi.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um a0 tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sjaAppendix V.

4.9 Ofskommtun

Ekkert sértaekt motefni er til og avinningur bldédskilunar vid medferd a ofskdmmtun tucatinibs er ekki
pekktur. I tilviki ofskdmmtunar & ad haetta medferd med tucatinibi og beita almennum
studningsadgeroum.

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: &xlishemjandi lyf, protinkinasahemlar, ATC-flokkur: LOIEH03
Verkunarhattur

Tucatinib er afturkraefur, 6flugur og sértekur tyrésinkinasahemill 4 HER2. I profunum 4 bodleidum
frumna (cellular signalling) reyndist tucatinib vera > 1.000-falt sértaekara fyrir HER2 samanborid vid
huopekjuvaxtarpattarviotaka (epidermal growth factor receptor (EGFR)). In vitro hamlar tucatinib
fosforun HER2 og HER3, sem veldur homlun 4 bodleidum frumna nidur 4 vid sem og 4 frumufjélgun
og orvar frumudauda i HER2-drifnum aexlisfrumum. /n vivo hamlar tucatinib vexti HER2-drifinna
®xla og samsetning tucatinibs og trastuzumabs syndi aukna virkni gegn @&xlum in vitro og in vivo
samanborid vid hvort lyfid eitt og sér.

Lyfhrif
Raflifedlisfreedi hjarta

Margir skammtar af tucatinibi 300 mg tvisvar 4 dag hofou ekki ahrif & QTc bilid i TQT rannsokn hja
heilbrigdum einstaklingum.

Verkun og Oryggi

Verkun tucatinibs 1 samsettri medferd med trastuzimabi og capecitabini var metin i slembiradadri,
tviblindri, alpj6dlegri rannsoékn med samanburdi vid lyfleysu og virkt samanburdarlyf (HER2CLIMB).
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Sjuklingar sem toku patt voru med 6skurdtekt HER2-jakveett brjostakrabbamein sem var langt gengid,
stadbundid eda med meinvorpum, med eda an meinvarpa i heila, og hofou adur fengid medferd med
trastuzimabi, pertuziimabi og trastuzimab emtansini (T-DM1) einu og sér eda i samsettri medferd
sem undirbuningsmedferd, hjalparlyf eda vid meinvorpum. Yfirtjaning eda mognun 4 HER2 var
stadfest med greiningu 4 midlegri rannsoknarstofu.

Sjuklingar med meinvorp i heila, p.m.t. peir sem voru med émedhdndladar eda agengar
vefjaskemmdir, gatu tekid patt { rannsokninni ad pvi tilskildu ad peir veeru taugafreedilega stodugir og
krofoust ekki tafarlausrar geislunar eda skurdadgerdar 4 heila. Sjuklingar sem krofoust tafarlauss
stadbundins inngrips gatu fengid stadbundna medferd og voru skradir i rannsdknina ad henni lokinni.
Rannsoknin tok til sjuklinga med 6medhondlud meinvorp i heila og sjuklinga sem hofou fengid
medferd vid meinvorpum i heila sem voru ymist stodug eda framsekin fra sidustu geislun eda
skurdadgerd. Sjuklingar voru utilokadir fra rannsokninni ef peir fengu altaeka barkstera
(heildardagskammt sem nam > 2 mg af dexametasoni eda jafngildu lyfi) til a0 meohondla einkenni
meinvarpa 1 midtaugakerfinu < 28 dogum fyrir fyrsta skammt af rannsoknarlyfinu. Rannsoknin
utilokadi einnig sjuklinga med innanskumssjukdom (e. leptomeningeal disease). Sjuklingar sem hofou
adur fengid medferd med HER?2 tyrosinkinasahemlum voru utilokadir ad undanskildum sjiklingum
sem fengu lapatinib 1 <21 dag og medferdinni hafdi verid haett af 66rum astedum en vegna
sjukdomsversnunar eda verulegra eiturverkana. Ekki matti gefa sjuklingum, sem voru med axli med
jakveada hormonavidtaka, lyf med verkun 4 innkirtla sem samtimis medferd, 6nnur en Grva
gbénadotropin-leysihormén (GnRH) sem notud eru til ad baela starfsemi eggjastokka hja konum fyrir
tidahvorf.

Alls var 612 sjuklingum slembiradad 2:1 til ad fa tucatinib i samsettri medferd med trastuzimabi og
capecitabini (N=410) eda lyfleysu i samsettri medferd med trastuzimabi og capecitabi (N=202).
Slembirdodun var lagskipt samkvaemt tilvist eda sdgu um meinvorp 1 heila (ja samanborid vid nei),
feernistoou samkvamt Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) (0 samanborid vid 1) og svaedi
(Bandarikin, Kanada eda adrir heimshlutar).

Jafnvaegi var 4 lyofraedilegum pattum sjiklinga 4 milli medferdararma. Midgildi aldurs var 54 ar (4
bilinu 25 til 82); 116 (19%) sjuklingar voru 65 ara eda eldri. 444 sjuklingar voru hvitir (73%) og 607
voru konur (99%). 314 sjuklingar (51%) voru med ECOG faernistoduna 1 og 298 sjuklingar (49%)
voru med ECOG farnistdduna 0. Sextiu prosent voru med sjukdéom med jakveda estrogen- og/eda
progesteronvidtaka, Fjorutiu og atta prosent sjuklinga voru med tilvist eda sogu um meinvorp 1 heila;
af peim voru 23% med 6medhondlud meinvorp 1 heila, 40% voru med medhondlud en stédug
meinvorp 1 heila og 37% voru med medhondlud en framsaekin meinvorp 1 heila samkvamt
rontgenmynd. A0 auki voru 49% sjuklinga med meinvorp i lungum, 35% voru med meinvorp i lifur og
14% med meinvorp 1 htd. Sjuklingar hofou fengid ad midgildi 4 (4 bilinu 2 til 17) fyrri altekar
medferdarlinur og ad midgildi 3 (4 bilinu 1 til 14) fyrri alteekar medferdarlinur vid meinvorpum. Allir
sjuklingar h6fdu fengid fyrri medferdir med trastuzimabi og trastuzimab emtansini og allir nema tveir
hofdu adur fengid medferd med pertuziimabi.

Tucatinib eda lyfleysa, 300 mg til inntoku tvisvar & dag, var gefid fram ad sjukdomsversnun eda
oasettanlegum eiturverkunum. Trastuzamab var gefid i blaed sem 8 mg/kg hledsluskammtur & degi 1
i 1. lotu og sidan var gefinn 6 mg/kg vidhaldsskammtur & fyrsta degi hverrar 21 dags lotu. Annar
valkostur fyrir skdmmtun trastuzumabs var fastur 600 mg skammtur sem gefinn var undir hud a degi 1
i hverri 21 dags lotu. Capecitabin, 1.000 mg/m? til inntdku tvisvar 4 dag, var gefid 4 dogum 1 til 14 1
hverri 21 dags lotu.

Adalendapunkturinn var lifun an sjukdémsversnunar (PFS) samkveaemt blindudu 6hadu midlaegu mati
(BICR) hja fyrstu 480 slembirddudu sjuklingunum. Hja pessum sjuklingahopi var midgildistimalengd
utsetningar fyrir tucatinibi 7,3 manudir (4 bilinu < 0,1; 35,1) hja sjuklingum i tucatinib + trastuzimab
+ capecitabin arminum samanborid vid 4,4 manudi (a bilinu < 0,1; 24,0) af lyfleysu hja sjuklingum 1
lyfleysu + trastuzimab + capecitabin arminum. Svipadur munur a utsetningu kom i ljos fyrir
trastuzimab og capecitabin.
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Aukaendapunktar voru metnir hja 6llum slembir6dudum sjuklingum (N=612) og toku til heildarlifunar
(OS), lifunar an sjuikdéomsversnunar hja sjuklingum med sogu eda tilvist meinvarpa i heila
(PFSgrainmets) 0g stadfesta hlutleega svorunartioni (ORR).

Nidurstodur adalendapunkta og lykilaukaendapunkta voru 1 samraemi vid fyrirfram tilgreinda
undirhopa: stédu hormonavidtaka, tilvist eda sdgu um meinvorp 1 heila, fernistodu samkvemt ECOG
og svadi. Lifun an sjukdomsversnunar (PFS) samkvamt nidurstodu rannsoknaradila var i samraemi
vid b4 sem metin var med blindudu 6hadu midlegu mati (BICR).

Verkunarnidurstoour ur frumgreiningu eru teknar saman 1 t6flu 5 og 4 myndum 1 og 2.

Tafla 5: Verkunarnidurstédur ir HER2CLIMB rannsékninni (frumgreining)

Tucatinib + Trastuziimab + | Lyfleysa + Trastuziumab +

Capecitabin Capecitabin
PFS! N=320 N=160
Fjoldi tilvika (%) 178 (56) 97 (61)
Ahzattuhlutfall (95% CI)? 0,54 (0,42; 0,71)
P-gildi® < 0,00001
Midgildi (méanudir) (95% CI) 7,8 (7,5; 9,6) 5,6 (4,2;7,1)
oS N=410 N=202
Fjoldi daudsfalla, n (%) 130 (32) 85 (42)
Ahzttuhlutfall (95% CI)? 0,66 (0,50; 0,87)
P-gildi® 0,00480
Midgildi OS, manudir (95% CI) 21,9 (18,3; 31,0) 17,4 (13,6; 19,9)
PFSgrainvets* N=198 N=93
Fjoldi tilvika (%) 106 (53,5) 51 (54,8)
Ahzttuhlutfall (95% CI)? 0,48 (0,34; 0,69)
P-gildi® < 0,00001
Midgildi (méanudir) (95% CI) 7,6 (6,2; 9,5) 5,4(4,1;5,7)
Sttt ORR kil
ORR (95% CI)° 40,6 (35,3; 46,0) 22,8 (16,7; 29,8)
P-gildi® 0,00008
CR (%) 30,9 2(1,2)
PR (%) 135 (39,7) 37 (21,6)
DOR
Midgildi DOR i manudum (95% CI)’ 8,3(6,2;9,7) 6,3 (5,8; 8,9)

BICR=blindad 6had midlegt mat; CI=0ryggisbil; PFS=lifun an sjukdomsversnunar; OS=heildarlifun;

ORR=hlutlaeg svorunartioni; CR=full svérun; PR=hlutasvérun; DOR= lengd svorunar.

1. Adalgreiningar &4 PFS sem gerdar voru hja fyrstu 480 slembirdoudu sjuklingunum. PFS byggd 4 Kaplan-
Meier greiningum.

2. Ahattuhlutfall og 95% oryggisbil byggjast 4 lagskiptu Cox adhvarfslikani fyrir hlutfallslega dhzttu sem
stjornar fyrir (controlling for) lagskiptingarpattum (tilvist eda s6gu um meinvorp i heila, faernistodu
samkvemt ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) og heimshluta)

3. Tvihlida p-gildi samkvamt endurtekinni slembir6dun sem vidmid fyrir lagskiptingarpattum

4. Greiningar taka til sjuklinga med sdgu eda tilvist meinvarpa i starfsvef heila i upphafi rannsoknar, p.m.t.
markmeinsemdir og meinsemdir sem ekki eru markmeinsemdir (non-target lesions). Tekur ekki til sjuklinga
sem eingéngu eru med meinsemdir i heilabasti.

5. Tvihlida 95% nakvaemt oryggisbil, reiknad med Clopper-Pearson adferdinni

6. Cochran-Mantel-Haenszel prof sem viomid fyrir lagskiptingarpattum (tilvist eda ségu um meinvorp i heila,
feernistodu samkvaemt ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) og heimshluta)

7. Reiknad med pvi ad nota vidbotar log-log ummyndunaradferdina
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Mynd 1. Kaplan-Meier graf yfir lifun dn sjukdémsversnunar (samkvamt BICR)
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Mynd 2. Kaplan Meier ferlar fyrir heildarlifun (samkvaemt BICR) hja sjiklingum med

meinvorp i heila
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Eins og aformad var samkvamt rannsoknaraaetlun, u.p.b. tveimur arum eftir sidustu slembir6oudu
sjuklingana, var sidasta lifunargreiningin framkvaemd byggd a 370 atvikum sem samsvérudu midgildi
eftirfylgdar upp 4 29,6 manudi. Midgildi lifunar var 24,7 manudir (95% CI: 21,6, 28,9) fyrir sjuklinga
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a tucatinib + trastuzimab + capecitabin arminum samanborid vid 19,2 manudi (95% CI: 16,4, 21,4)
fyrir sjtiklinga a lyfleysu + trastuzamab + capecitabin arminum (HR=0,725; 95% CI: 0,585, 0,898).
Lokagreining fyrir heildarlifun an sjikdomsversnunar kemur fram 4 mynd 3.

Mynd 3. Kaplan-Meier graf yfir lifun dn sjukdémsversnunar (lokagreining)
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Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra kréfu um ad lagdar verdi fram nidurstddur Gr rannsdknum a
TUKYSA hja 6llum undirh6pum barna vid illkynja axli 1 brjosti (sja upplysingar i kafla 4.2 um
notkun handa bérnum).

52 Lyfjahvorf

Utsetning tucatinibs i plasma (AUCinf 0g Cinax) syndi hlutfallslega aukningu skammta vid skammta til
inntoku fra 50 til 300 mg (0,17- til 1-faldur radlagdur skammtur). Tucatinib syndi 1,7-falda uppsdfnun
fyrir AUC og 1,5-falda uppsofnun fyrir Crmax eftir gjof a4 300 mg skammiti af tucatinibi tvisvar a dag i
14 daga. Timi par til jafnvaegi var nad var u.p.b. 4 dagar.

Frésog

var nad u.p.b. 2,0 klukkustundir (4 bilinu 1,0 til 4,0 klukkustundir).

,

Ahrif matar
Eftir gjof 4 stokum skammti af tucatinibi handa 11 einstaklingum eftir fiturika maltio (u.p.b. 58% fita,

26% kolvetni og 16% protein) jokst medaltal AUCin 1,5-falt, tmax breyttist ur 1,5 klukkustund i
4,0 klst. og Cmax hélst obreytt. Ahrif matar a lyfjahvorf tucatinibs skiptu ekki mali kliniskt og pvi ma
gefa tucatinib an tillits til matar.
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Dreifing

Dreifingarrimmal tucatinibs var u.p.b. 1670 1 hja heilbrigdum einstaklingum eftir stakan 300 mg
skammt. Proteinbinding i plasma var 97,1% vid péttni sem skiptir mali kliniskt.

Umbrot

Tucatinib umbrotnar fyrst og fremst fyrir tilstilli CYP2CS8 og i minna maeli med CYP3A og
aldehydoxidasa.

In vitro rannsoknir a milliverkunum vid lyf
Tucatinib er hvarfefni CYP2C8 og CYP3A.

Tucatinib er afturkreefur hemill 4 CYP2C8 og CYP3A og timahadur hemill 4 CYP3A vid kliniskt
markteka péttni.

Tucatinib hefur litla getu til ad hamla CYP1A2, CYP2B6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 og UGT1A1
vid kliniskt markteka péttni.

Tucatinib er hvarfefni P-gp og BCRP. Tucatinib er ekki hvarfefni OAT1, OAT3, OCT1, OCT2,
OATPI1BI1, OATP1B3, MATE1, MATE2-K og BSEP.

Tucatinib hamlar MATE1/MATE2-K-midludum flutningi metformins og OCT2/MATE1-midludum
flutningi kreatinins. Aukning kreatinins i sermi sem kom fram i kliniskum rannséknum & tucatinibi er
vegna homlunar 4 seytingu kreatinins 1 piplum med OCT2 og MATEL.

Brotthvarf

Eftir stakan 300 mg skammt til inntdku er tucatinib hreinsad ur plasma med margfeldismedaltali
helmingunartima sem nemur u.p.b. 8,5 klukkustundum og uthreinsun sem nemur 148 1/klst. hja
heilbrigdum einstaklingum.

Utskilnadur

Tucatinib skilst fyrst og fremst Gt i gegnum lifur og gall og skilst ekki a0 merkjanlegu leyti ut um
nyru. Eftir stakan 300 mg skammt af '*C-tucatinibi til inntoku kom u.p.b. 85,8% af geislamerkta
heildarskammtinum fram 1 heegdum (15,9% af gefnum skammti sem obreytt tucatinib) og 4,1% 1 pvagi
med heildarendurheimt sem nam 89,9% innan vid 312 klukkustundum eftir skammt. { plasma var
u.p.b. 75,6% af geislavirkninni i plasma 6breytt, 19% var rakin til greindra umbrotsefna og um pad bil

5% var oskilgreind.

Sérstakir sjuklingahdpar

A grundvelli pydisgreiningar lyfjahvarfa samkvamt Iydfraedilegum eiginleikum hafdi aldur (< 65 4ra
(N=211); > 65 ara (N=27)), albamin (25,0 til 52,0 g/I), uthreinsun kreatinins (CLcr 60 til 89 ml/min.
(N=89); CLcr 30 til 59 ml/min. (N=5)), likamspyngd (40,7 til 138,0 kg) og kynpattur (hvitir (N=168),
svartir (N=53) eda asiskir (N=10)) ekki ahrif 4 utsetningu fyrir tucatinibi sem skiptu mali kliniskt.
Engar upplysingar liggja fyrir um sjiiklinga med verulega skerta nyrnastarfsemi.

Skert nyrnastarfsemi
Lyfjahvorf tucatinibs hafa ekki verid metin i sérstakri rannsokn a skerti nyrnastarfsemi.

Skert lifrarstarfsemi

Veag (Child-Pugh A) og midlungsmikil (Child-Pugh B) skerding 4 lifrarstarfsemi hafoi engin ahrif &
utsetningu tucatinibs sem skiptu mali kliniskt. AUC;qs tucatinibs jokst 1,6-falt hja einstaklingum med
verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh C) samanborid vid einstaklinga me0 edlilega
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lifrarstarfsemi. Engar upplysingar liggja fyrir um sjuklinga med brjostakrabbamein sem eru med
verulega skerta lifrarstarfsemi.

5.3 Forkliniskar upplysingar
Rannsoknir 4 krabbameinsvaldandi ahrifum hafa ekki verid gerdar med tucatinibi.

Tucatinib var hvorki litningaskemmandi né stokkbreytandi i hefobundnum proéfunum fyrir
eiturverkanir 4 erfoaefni.

[ rannsoknum 4 eiturverkunum eftir endurtekna skammta hja rottum kom i 1jos faekkun 4
gulbuum/gulbisblédrum, fjolgun millivefsfrumna 1 eggjastokkum, ryrun legs og slimmyndun i
leggdngum vid skammta sem voru > 6 mg/kg/dag og gefnir tvisvar a4 dag, sem jafngildir 0,09-faldri
utsetningu hja monnum byggt & AUCy.1» vi0 radlagdan skammt. Engin vefjafreedileg ahrif &
®xlunarferi karl- eda kvendyra hja krabbaloddpum (cynomolgus monkeys) eda 4 @xlunarfeeri karldyra
hja rottum komu 1 1j6s vi0 skammta sem leiddu til utsetningar sem nam allt ad 8-faldri (hja 6pum) eda
13-faldri (hja rottum) ttsetningu hja ménnum i radlogdum skammti byggt & AUC..

Rannsoknir 4 proska fosturvisis og fosturs voru gerdar 4 kaninum og rottum. Hja ungafullum kaninum
kom 1 1j6s aukin fosturvisnun, minnkad hlutfall lifandi fostra og vanskopun i beinum og innyflum hja
fostrum vid > 90 mg/kg/dag, i pessum skammti er Gtsetning hja modur jafngild utsetningu hja
monnum 1 ra0légdum skammti byggt 4 AUC. Hja pungudum rottum kom 1 ljos minnkud likamspyngd
hja modur og aukin likamspyngd i skémmtum sem voru > 90 mg/kg/dag. Ahrif af pyngdartapi og
seinkud beinmyndun komu i 1jés hja fostrum vid > 120 mg/kg/dag; i pessum skammti er utsetning
modur u.p.b. 6-falt heerri en utsetning hja ménnum 1 radlogdum skammti byggt 4 AUC.

6. LYFJAGERPARFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Toflukjarni

Koépovidon (E1208)
Krospovidon (E1202)
Natriumklorio

Kaliumklério (E508)
Natriumvetniskarbonot (ES00)
Vatnsfri kisilkvoda (E551)
Magnesiumsterat
Orkristalladur selluldsi

Filmuhtd
Poly(vinylalkohol) (E1203)
Titandioxio (E171)
Makrogol 4000 (E1521)
Talkum (E553b)

Gult jarnoxid (E172)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

3ar.
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6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmeeli eru um geymsluadstedur lyfsins.
6.5 Gerd ilats og innihald

OPA/AL/PVC pynna innsiglud med alpappir.

TUKYSA 50 mg filmuhudadar toflur

Hver askja inniheldur 88 filmuhudadar toflur (11 pynnur, hver med 8 toflum).

TUKYSA 150 mg filmuhudadar toflur

Hver askja inniheldur 84 filmuhudadar toflur (21 pynna, hver med 4 toflum).
Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgia

8. MARKADSLEYFISNUMER

TUKYSA 50 mg filmuhudadar toflur: EU/1/20/1526/001

TUKYSA 150 mg filmuhtdadar toflur: EU/1/20/1526/002

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKAPSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 11. febriiar 2021

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 17. september 2025

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

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

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU
OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasambpykkt

Seagen B.V.

Evert van de Beekstraat 1-104
1118CL Schiphol

Holland

Eoda

Corden Pharma GmbH
Otto-Hahn-Strasse 1
Plankstadt
Baden-Wuerttemberg
68723

byskaland

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

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs, kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI 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 1 grein 107¢(7) 1
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

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

. Azetlun um ahzettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur i deetlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 61lum uppfaerslum a aaetlun
um ahattustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aaetlun um aheettustjornun:
e AdJ beidni Lyfjastofnunar Evropu.
e Pegar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli &vinnings/aheettu eda
vegna pess ad mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.
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VIDAUKI IIT

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

ASKJA

| 1. HEITILYFS

TUKYSA 50 mg filmuhudadar toflur
tucatinib

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhudud tafla inniheldur 50 mg af tucatinibi.

| 3. HJALPAREFNI

Inniheldur natrium og kalium. Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhtodadar toflur

88 filmuhudadar toflur.

[5. APFERD VID 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 VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VIB,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PARSEM VID A
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| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/20/1526/001

| 13. LOTUNUMER

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

TUKYSA 50 mg

| 17. EINKVZAEMT 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. HEITILYFS

TUKYSA 50 mg toflur
tucatinib

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG (sem 16g6 markadsleyfishafa)

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4. LOTUNUMER

Lot

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

ASKJA

1. HEITILYFS

TUKYSA 150 mg filmuhtdadar toflur
tucatinib

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhuoud tafla inniheldur 150 mg af tucatinibi.

| 3. HJALPAREFNI

Inniheldur natrium og kalium. Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhudadar toflur

84 filmuhuodadar toflur.

[5. APFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til innt6ku.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Engin sérstok fyrirmeeli eru um geymsluadstedur lyfsins.

10. S;ERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/20/1526/002

| 13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MEPD BLINDRALETRI

TUKYSA 150 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. HEITILYFS

TUKYSA 150 mg toflur
tucatinib

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG (sem 16g6 markadsleyfishafa)

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4. LOTUNUMER

Lot

|5.  ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

TUKYSA 50 mg filmuhudadar toflur
TUKYSA 150 mg filmuhidadar toflur
tucatinib

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

upplysingar.

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

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

- bessu lyfi hefur verio avisao til persénulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sdmu sjukdémseinkenni sé ad rada.

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

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

3. Hvernig nota 8 TUKYSA

4, Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma & TUKYSA

6.

Pakkningar og adrar upplysingar

1. Upplysingar um TUKYSA og vid hverju pad er notad

Upplysingar um TUKYSA

TUKYSA er lyf vid brjostakrabbameini. Pad inniheldur virka efnid tucatinib sem tilheyrir
lyfjaflokki sem kallast proteinkinasahemlar sem koma i veg fyrir voxt tiltekinna tegunda af
krabbameinsfrumum i likamanum.

Vid hverju TUKYSA er notad

TUKYSA er notad handa fullordum med brjostakrabbamein sem:

- Er me0 vidtaka (marksveedi) 4 krabbameinsfrumunum sem kallast manna
hudpekjuvaxtarpattarviotaki 2 (human epidermal growth factor receptor 2, HER2)
(HER2-jakvett brjostakrabbamein).

- hefur dreift sér 0t fyrir upprunalega xl1id eda i dnnur liffeeri eins og heilann og ekki er haegt
a0 fjarlegja med skurdadgerd

- hefur adur verid medhondlad med tilteknum 60rum medferdum vid brjostakrabbameini

TUKYSA er tekid samhlida tveimur 60rum krabbameinslyfjum sem kallast trastuziimab og
capecitabin. Sérstakir fylgisedlar eru faanlegir fyrir pessi lyf. Biddu lzekninn ad segja pér fra peim.

Hvernig TUKYSA virkar

TUKYSA virkar med pvi ad blokka HER2 vidtaka 4 krabbameinsfrumum. HER2 gefur fra sér
merki sem geta audveldad krabbameininu ad vaxa og med pvi ad hindra pad ma haegja a eda stoova
voxt krabbameinsfrumna eda drepa per alveg.

2. Adur en byrjad er ad nota TUKYSA

Ekki ma nota TUKYSA
. ef um er ad reeda ofnemi fyrir tucatinibi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6)
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Varnadarord og varudarreglur

Leitadu rada hja lekninum adur en TUKYSA er notad ef pu ert med lifrarkvilla. Medan &
medferdinni stendur mun laeknirinn gera prof til ad kanna hvort lifrin starfi rétt.

TUKYSA getur valdid verulegum nidurgangi. Leitadu tafarlaust rada hja l&ekninum vid fyrstu
merki um nidurgang (lausar hagdir) og ef nidurgangurinn er vidvarandi asamt 6gledi og/eda
uppkostum.

TUKYSA geti valdid 6feddu barni skada pegar pad er tekid af pungadri konu. Leitadu rdda hja
leekninum adur en pa tekur TUKYSA vid grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud. Sja
kaflann ,,Medganga og brjostagjof hér fyrir nedan.

Born og unglingar
TUKYSA er ekki tlad bérnum eda unglingum yngri en 18 ara. Oryggi og verkun TUKYSA hefur
ekki verid rannsdkud hja pessum aldurshopi.

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

Sum lyf geta haft ahrif 4 verkun TUKYSA eda TUKYSA getur haft hrif & verkun peirra. Petta 4 vid
um tiltekin lyf1 eftirfarandi hopum:

johannesarjurt - nattiruafurd sem notud er til ad medhondla punglyndi

itrakonazol, ketokonazol, vorikonazol, posakonazol - notud til medhondla sveppasykingar
rifampisin - notad til ad medhondla bakteriusykingar,

darunavir, saquinavir, tipranavir - notud til ad medhondla HIV

fenytoin, karbamazepin - notad til ad medhondla flogaveiki eda sarsaukafullt astand 1 andliti
sem kallast prenndartaugarverkur eda til a0 stjorna alvarlegri lyndisrdskun pegar onnur lyf
virka ekki

buspirén — notad til ad medhondla tiltekna gedsjukdoma

sirolimus, tacrolimus - notud eru til ad stjorna 6onaemissvorun likamans eftir igreedslu
digoxin - notad til ad medhondla hjartavandamal

lomitapid, lovastatin - notud til ad medhondla 6edlilegt magn kolesterodls

alfentanil - notad til ad draga ur verkjum

avanafil, vardenafil - notad til a0 medhondla ristruflanir

darifenacin - notad er til a0 medhondla pvagleka

midazolam, triazolam - notud eru til ad medhondla flog, kvidasjukdoma, ofsahraedslu, &sing og
svefnleysi

repaglinid - notad til ad medhondla sykursyki af tegund 2

ebastin — andhistamin sem notad er til ad medhondla arstidabundid ofnemiskvef

og nef- og tarubolgu

everolimus, ibrutinib - notad til ad medhondla tiltekin krabbamein

naloxego6l - notad til ad medhondla haeegdatregdu

Meoganga og brjostagjof
TUKYSA getur haft skadleg ahrif & 6fett barn ef pad er tekid af pungadri konu. Laknirinn mun gera
pungunarprof adur en pt byrjar ad taka TUKYSA.

Vi0 medgiongu, grun um pungun e¢da ef pungun er fyrirhuguo skal leita rada hja leekninum
adur en lyfid er notad. Laeknirinn mun meta hugsanlegan avinning fyrir pig gegn dhaettunni fyrir
ofedda barnid.

Notaodu 6rugga getnadarvorn til a0 fordast pungun 4 medan pu tekur TUKYSA og i ad
minnsta kosti eina viku eftir sidasta skammtinn.

Ef pu ert karlmadur og att kvenkyns maka a barneignaraldri, parftu ad nota 6rugga
getnadarvorn til ad fordast pungun medan 4 medferd med TUKYSA stendur og 1 a.m.k.

einn manud eftir sidasta skammtinn.
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. Lattu laekninn vita ef pi verour pungud medan a medferd med TUKYSA stendur. Laknirinn
mun meta hugsanlegan avinning fyrir pig af aframhaldandi medferd med lyfinu og dhattuna
fyrir 6feedda barnid.

Ekki er pekkt hvort TUKYSA berst i brjostamjolk.

. Vi0 brjostagjof eda ef brjostagjof er fyrirhugud skal leita rada hja laekninum adur en lyfid
er notad. Ekki ma hafa barn 4 brjosti medan 4 medferd med TUKYSA stendur og 1 ad minnsta
kosti eina viku eftir sidasta skammtinn. Leitid rada hja lekninum vardandi bestu leidina vid ad
gefa barninu faedu medan 4 medferdinni stendur.

Leitid rada hja laekninum eda lyfjafraedingi 40ur en TUKYSA er notad ef spurningar vakna.

Akstur og notkun véla

Ekki er buist vid a0 TUKYSA hafi ahrif & heefni pina til aksturs eda stjornunar véla. Hins vegar berdu
abyrg0 a pvi ad meta hvort pu sért feer um ad aka vélknunum okutaekjum eda framkvaema Snnur
verkefni sem krefjast aukinnar einbeitingar.

TUKYSA inniheldur natrium og kalium
Lyfid inniheldur 55,3 mg af natrium (adalefnid i matarsalti) i hverjum 300 mg skammti. betta
jafngildir 2,75% af daglegri hdmarksinntoku natriums ur faedu skv. radleggingum fyrir fullordna.

Lyfid inniheldur 60,6 mg af kalium i hverjum 300 mg skammti. Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi
og sjuklingar 4 kaliumskertu mataraedi purfa ad hafa petta i huga.

3. Hvernig nota 4 TUKYSA

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

Skammtur
Réolagdur skammtur er 300 mg (tvaer 150 mg toflur) til inntdku tvisvar 4 dag.

Leaeknirinn geeti breytt skammtinum af TUKYSA ef pt finnur fyrir tilteknum aukaverkunum.
Laeknirinn geeti dvisad 50 mg t6flum til pess ad geta gefid minni skammt.

Lyfjagjof

TUKYSA ma taka med mat eda a4 milli maltida.

. Gleyptu toflurnar heilar, hverja a eftir annarri. Ekki tyggja eda mylja tofluna til ad tryggja ad
virka innihaldsefnid sé losad eins og til er atlast.

. Taktu hvern skammt med u.p.b. 12 klukkustunda millibili & sama tima & hverjum degi.

. Ekki taka aukaskammt ef pu kastar upp eftir ad hafa tekid TUKYSA, heldur skaltu taka naesta
azetlada skammt.

A medan TUKYSA er notad

° Laeknirinn geeti radlagt pér ad minnka skammtinn eda haetta medferdinni timabundid, en pad
fer eftir aukaverkunum sem pu faerd.

° Laeknirinn mun einnig kanna lifrarstarfsemina medan 4 medferd med TUKYSA stendur.

Ef notadur er sterri skammtur en melt er fyrir um
Leitid tafarlaust rada hja lekninum eda lyfjafreedingi. Ef mogulegt er skal syna peim pakkninguna.

Ef gleymist ad taka TUKYSA

EKKki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka. Takid nesta skammt
a fyrirhugudum tima.
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Ef haett er a0 nota TUKYSA
TUKYSA er @tlad til langtima medferdar og taka 4 lyfid med samfelldum hetti. Ekki ma heetta ad
taka TUKYSA an pess a0 reda fyrst vid lekninn.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.
Eftirfarandi aukaverkanir geta komid fyrir vid notkun a lyfinu:

Mjog algengar (getur komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
nidurgangur;

ogledi;

uppkdst;

serindi i munni, boélga i munni, munnsar;

lifrarkvillar sem geta valdid klada, gulnun augna og hudar, dokku pvagi og verkjum eda
Opaegindum i haegra megin 1 efri hluta kvidar;

utbrot;

lidverkir;

pyngdartap;

blodnasir.

Lattu lzekninn eda lyfjafrzeding vita ef pu tekur eftir einhverjum aukaverkunum.

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt a0 hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

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

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & pynnunni og 6skjunni.
Fymingardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur 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 heett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

TUKYSA inniheldur

Virka innihaldsefnid er tucatinib. Hver filmuhudud tafla inniheldur annadhvort 50 mg eda

150 mg af tucatinib.

Onnur innihaldsefni eru:

. Toflukjarni: kopovidon, krospovidon, natriumklorid, kaliumklorid, natriumvetniskarbonot,
vatnsfti kisilkvoda, magnesiumsterat, orkristalladur sellulosi (sja kafla 2 ,,TUKYSA
inniheldur natrium og kalium®).

. Filmuhud: poly(vinyl)alkohol, titandioxid, makrogol, talkiim, gult jarnoxid.
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Lysing 4 utliti TUKYSA og pakkningastaeroir

TUKYSA 50 mg filmuhudadar téflur (toflur) eru kringlottar gular og merktar ,,TUC* & annarri

hlidinni og ,,50° 4 hinni hlidinni.

TUKYSA 150 mg filmuhtdadar toflur (toflur) eru sporéskjulaga gular og merktar ,,TUC* & annarri

hlidinni og ,,150% & hinni hlidinni.

TUKYSA feest i alpynnupakkningum. Hver pakkning inniheldur:

TUKYSA 50 mg filmuhudadar toflur

. 88 toflur (11 pynnupakkningar sem hver inniheldur 8 toflur).

TUKYSA 150 mg filmuhtdadar toflur

. 84 toflur (21 pynnupakkning sem hver inniheldur 4 t6flur).

Ekki er vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi
Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

Framleioandi

Seagen B.V.

Evert van de Beekstraat 1-104
1118CL Schiphol

Holland

Eoda

Corden Pharma GmbH
Otto-Hahn-Strasse 1
Plankstadt
Baden-Wuerttemberg
68723

byskaland

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien
Luxembourg/Luxemburg
Pfizer NV/SA

Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Bbarapus
[ aiizep JTrokcemOypr CAPJI, Kion beirapus
Ten.: +359 2 970 4333

Ceska republika
Pfizer, spol. s r.0.
Tel: +420 283 004 111

Danmark

Pfizer ApS
TIf: +45 44 20 11 00
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Latvija
Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel: +371 670 35 775

Lietuva
Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Tel: +370 5 251 4000

Magyarorszag
Pfizer Kft.
Tel.: +36 1 488 37 00

Malta
Genesis Pharma (Cyprus) Ltd (Cipru/Cyprus)
Tel: +357 22 765715



Deutschland
PFIZER PHARMA GmbH
Tel: +49 (0)30 550055-51000

Eesti
Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal
Tel: +372 666 7500

E)\LGoa
Pfizer EAMGG A.E.
TnA: +30 210 6785800

I'ENEXIX QPAPMA A.E.
TnA: +30 210 87 71 500

Espaiia
Pfizer, S.L.
Tel: +34 91 490 99 00

France
Pfizer
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland Unlimited Company
Tel: 1800 633 363 (toll free)

+44 (0)1304 616161

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvnpog
Genesis Pharma (Cyprus) Ltd
TnA: +357 22 765715

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerour i

Nederland
Pfizer bv
Tel: +31 (0)800 63 34 636

Norge
Pfizer AS
TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0)1 521 15-0

Polska
Pfizer Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 335 61 00

Portugal
Laboratérios Pfizer, Lda.
Tel: +351 21 423 5500

Romania
Pfizer Romania S.R.L.
Tel: +40 (0) 21 207 28 00

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel: +386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh/Tel: +358 (0)9 430 040

Sverige
Pfizer AB
Tel: +46 (0)8 550 520 00

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