VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITILYFS

Vizimpro 15 mg filmuhtidadar t6flur
Vizimpro 30 mg filmuhtidadar t6flur
Vizimpro 45 mg filmuhtidadar to6flur

2. INNIHALDSLYSING

Vizimpro 15 mg filmuhudadar t6flur
Hver filmuhuoud tafla inniheldur dacomitinib einhydrat, samsvarandi 15 mg dacomitinib.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuouo tafla inniheldur 40 mg af laktdsa einhydrati.

Vizimpro 30 mg filmuhudadar toflur
Hver filmuhuouo tafla inniheldur dacomitinib einhydrat, samsvarandi 30 mg dacomitinib.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuoud tafla inniheldur 81 mg af laktdsa einhydrati.

Vizimpro 45 mg filmuhudadar toflur
Hver filmuhuoud tafla inniheldur dacomitinib einhydrat, samsvarandi 45 mg dacomitinib.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver filmuhudud tafla inniheldur 121 mg af laktosa einhydrati.

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Filmuhuoud tafla (tafla).
Vizimpro 15 mg filmuhuadadar toflur

Bla 6,35 mm, kringlott, tvikupt filmuhuodud tafla, prykkt med ,,Pfizer* 60ru megin og ,,DCB15* hinum
megin.

Vizimpro 30 mg filmuhtdadar t6flur
Bla 7,5 mm, kringlétt, tvikapt filmuhtdud tafla, prykkt med ,,Pfizer 60ru megin og ,,DCB30* hinum
megin.

Vizimpro 45 mg filmuhudadar toflur
Bla 9,0 mm, kringlétt, tvikapt filmuhtdud tafla, prykkt med ,,Pfizer 60ru megin og ,,DCB45* hinum
megin.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar
Vizimpro, sem einlyfjamedferd, er @tlad sem fyrsta val vid medferd hja fullordnum sjiklingum meo

lungnakrabbamein sem er ekki af smafrumugerd (NSCLC) og er stadbundid langt gengid eda med
meinvorpum og virkjandi stokkbreytingar i huopekjuvaxtarpattavidtaka (EGFR).



4.2 Skammtar og lyfjagjof

Laeknir me0 reynslu af gjof krabbameinslyfja skal hefja og hafa yfirumsjon med medferd med
Vizimpro.

Stadfesta skal stodu EGFR stokkbreytinga 4dur en medferd med dacomitinibi er hafin (sja kafla 4.4).
Skammtar

Radlagdur skammtur af Vizimpro er 45 mg til inntéku, einu sinni & sélarhring, par til sjatkdémurinn
versnar eda eiturverkanir verda dasattanlegar.

Hvetja etti sjuklinga til ad taka lyfjaskammtinn a u.p.b. sama tima 4 hverjum degi. Ef sjuklingur kastar
upp eda missir ur skammt skal ekki taka vidbotarskammt og taka skal naesta avisada skammt a
venjulegum tima neesta dag.

Skammtabreytingar

Hugsanlega parf ad adlaga skammta med hlidsjon af 6ryggi og poli hvers einstaklings. Ef porf er &
minnkun skammta skal minnka skammta Vizimpro eins og lyst er i toflu 1. Leidbeiningar um
breytingar og stjornun skammta m.t.t. tiltekinna aukaverkana er a0 finna i t6flu 2 (sja kafla 4.4 og 4.8).

Tafla 1. Raolagoar skammtabreytingar vegna aukaverkana Vizimpro

Skammtastaero Skammtur (einu sinni 4 sélarhring)
Ré0lagdur upphafsskammtur 45 mg
Fyrri skammtaminnkun 30 mg
Seinni skammtaminnkun 15 mg

Tafla2.  Breytingar og stjornun skammta vegna aukaverkana Vizimpro

Aukaverkanir Skammtabreytingar
Millivefslungnasjukdomur o Ekki gefa dacomitinib medan greiningarmat fyrir
(millivefslungnasjukdoémur/lungnabolga) millivefslungnasjukdom/lungnabdlgu fer fram.

e Heetta skal gjof dacomitinibs fyrir fullt og allt ef
millivefslungnasjukdomur/lungnabodlga er stadfest.

Nidurgangur e Vid nidurgang a 1. stigi er ekki porf a
skammtabreytingum. Hefja skal medferd med
stemmandi lyfjum (t.d. I6peramid) um leid og vart
verdur vid nidurgang. Hvetja skal til neegrar inntdku
vokva pegar nidurgangur er til stadar.

e Vid 2. stigs nidurgang, skani hann ekki og breytist i
< 1. stigs nidurgang innan sélarhrings medan notud
eru stemmandi lyf (t.d. loperamid) og vid nega
inntoku vokva, skal ekki gefa dacomitinib. begar
bata i < 1. stigs nidurgang hefur verid nad skal byrja
aftur notkun dacomitinibs 1 somu skammtasterd eda
ihuga minnkun um 1 skammtastard.

e Vid > 3. stigs nidurgang skal ekki gefa dacomitinib.
Gefi0 stemmandi lyf (t.d. 16peramid) og naegan
vokva til inntoku eda vokva eda saltlausn 1 &0 eftir
pvi sem vid 4. begar bata 1 < 1. stigs nidurgang
hefur verid nad skal byrja aftur notkun dacomitinibs
med minnkun um 1 skammtasteerd.




Aukaverkanir

Skammtabreytingar

Aukaverkanir 1 huo

Vid utbrot eda horundsroda a 1. stigi er ekki porf a
skammtabreytingum. Hefja skal medfero (t.d. med
syklalyfjum, stadbundinni steranotkun og mykjandi
aburdi).

Vio huoflognun 4 1. stigi er ekki porf &
skammtabreytingum. Hefja skal medferd (t.d. med
syklalyfjum til inntoku og stadbundinni
steranotkun).

Vi0 utbrot, hérundsroda eda hudflognun a 2. stigi er
ekki porf & skammtabreytingum. Hefja skal medferd
eda veita vidbotarmedferd (t.d. med syklalyfjum til
inntdku og stadbundinni steranotkun).

Ef horundsrodi eda hudflognun 4 2. stigi varir i

72 klst. pratt fyrir medferd skal ekki gefa
dacomitinib. bPegar bata 1 < 1. stigs einkenni hefur
verid nad skal byrja aftur notkun dacomitinibs med
somu skammtasteerd eda ihuga minnkun um

1 skammtasteerd.

Vid > 3. stigs utbrot, hdrundsroda eda hudflognun,
skal ekki gefa dacomitinib. Hefja skal medferd eda
veita viobotarmedferd (t.d. med breidvirkum
syklalyfjum til inntdku eda i &0 og stadbundinni
steranotkun). Pegar bata 1 < 1. stigs einkenni hefur
verid nad skal byrja aftur notkun dacomitinibs med
minnkun um 1 skammtastaerd.

Annad

Vio 1. eda 2. stigs eiturverkun er ekki porf &
skammtabreytingum.

Vio > 3. stigs eiturverkun skal ekki gefa
dacomitinib par til einkennin na 2. stigi. begar bata
er nad skal byrja aftur notkun dacomitinibs med
minnkun um 1 skammtasteerd.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert lifrarstarfsemi

Ekki er porf 4 adlogun upphafsskammta pegar Vizimpro er gefid sjuklingum med vegt (Child-Pugh
flokkur A) eda midlungi (Child-Pugh flokkur B) skerta lifrarstarfsemi. Adlaga skal upphafsskammt
Vizimpro i1 30 mg einu sinni & s6larhring hja sjuklingum med verulega (Child-Pugh flokkur C) skerta
lifrarstarfsemi. Auka ma skammtinn i 45 mg einu sinni 4 s6larhring med hlidsjon af 6ryggi og poli
hvers einstaklings eftir a.m.k. 4 vikna meoferd (sja kafla 5.2).

Skert nyrnastarfsemi

Ekki er porf & adlogun upphafsskammta pegar Vizimpro er gefid sjuklingum med vegt eda midlungi
skerta nyrnastarfsemi (kreatinintithreinsun [CrCl] > 30 ml/min.). Takmarkadar upplysingar liggja fyrir
hja sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi (CrCl < 30 ml/min.). Engar upplysingar liggja fyrir
hja sjuklingum sem purfa a bl6dskilun ad halda. bvi er ekki haegt ad radleggja skammta hja badum

pessum sjuklingahopum (sja kafla 5.2).

Aldradir

Ekki er porf & adlogun upphafsskammta pegar Vizimpro er gefid 6ldrudum (> 65 ara) (sja kafla 5.2).

Born

Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun Vizimpro hja bérnum (< 18 ara). Engar upplysingar

liggja fyrir.




Lyfjagjof

Vizimpro er til inntdku. Toéflurnar 4 ad gleypa med vatni og paer ma taka med eda an matar.
4.3 Frabendingar

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

4.4 Sérstok varnadaroro og varidarreglur vié notkun

Mat 4 st60u EGFR stokkbreytinga

begar stada EGFR stokkbreytinga hja sjuklingi er metin er mikilveegt ad valin sé naegjanlega vel
gildud og traust adferd til ad koma 1 veg fyrir falskar neikvadar eda falskar jakvaedar nidurstddur.

Millivefslungnasjukddémur (millivefslungnasjikdémur/lungnabolga)

Greint hefur verid fra millivefslungnasjikdom/lungnabdlgu, sem geta verid banvaen, hja sjiklingum
sem fa Vizimpro (sja kafla 4.8). Sjuklingar med sogu um millivefslungnasjukdém hafa ekki verid
rannsakadir.

Meta skal vandlega alla sjuklinga sem fa brada eda o6utskyrda versnun einkenna i lungum (t.d. maedi,
hosta, hita) til pess ad utiloka millivefslungnasjukdom/lungnabolgu. Ekki skal gefa medferd med
dacomitinibi & medan pessi einkenni eru rannsékud. Ef millivefslungnasjikdomur/lungnabodlga er
stadfest, skal haetta notkun dacomitinibs fyrir fullt og allt og veita videigandi medferd eftir porfum (sja
kafla 4.2).

Nidurgangur

Mjog algengt er ad greint sé fra nidurgangi, par med talinn verulegur nidurgangur medan 4 medferd
med Vizimpro stendur (sja kafla 4.8). Nidurgangur getur valdid ofpornun med eda an skerdingar a
nyrnastarfsemi, sem getur verid banvan sé hiin ekki medhondlud med videigandi heetti.

Framvirk stjornun & nidurgangi @tti ad hefjast vid fyrstu merki um nidurgang, einkum & fyrstu

2 vikum medferdar med dacomitinibi, medal annars med nagri vokvagjof asamt stemmandi lyfjum og
pvi skal halda afram par til 12 klst. eru lidnar sidan haegdir voru lausar. Nota skal stemmandi 1yf (t.d.
l6peramio) og, ef parf, auka skammta upp 1 haesta radlagda vidurkennda skammtinn. Sjuklingar geetu
purft ad heetta ad nota og/eda minnka medferdarskammta dacomitinibs. Sjuklingar skulu vidhalda
naegri inntoku vokva og peir sjuklingar sem ofporna geta purft ad fa vokva og saltlausn i &0 (sja

kafla 4.2).

Aukaverkanir i hud

Tilkynnt hefur verid um tutbrot, horundsroda og hudflognun hja sjuklingum sem fengu medferd med
Vizimpro (sja kafla 4.8).

Til a0 fyrirbyggja purra hud skal hefja medferd med rakagefandi aburdi og ef fram koma utbrot skal
hefja medferd med stadbundnum syklalyfjum, mykjandi 4burdi og stadbundnum steralyfjum. Hefja
skal notkun syklalyfja til inntoku og stadbundna notkun steralyfja hja sjuklingum sem fa huoflognun.
fhuga skal ad bzta vid notkun breidvirkra syklalyfja til inntoku eda i 20 ef astandid versnar og nzer

2. alvarleikastigi eda haerra. Utbrot, horundsrodi og hudflognun getur komid fram eda versnad 4
hudsvaedum sem eru utsett fyrir sol. Radleggja skal sjuklingum ad nota hlifdarfatnad og sélarvorn adur
en farid er i s6l. Verid getur a0 sjuklingar purfi a0 gera hlé 4 og/eda haetta medferd med dacomitinibi
(sja kafla 4.2).



Eiturverkun 4 lifur og haekkun transaminasa

Tilkynnt hefur verid um hakkada transaminasa (haekkadur alanin amindtransferasi, hackkadur aspartat
aminoétransferasi, haekkadir transaminasar) vid medferd med Vizimpro (sja kafla 4.8). Hja sjuklingum
med lungnakrabbamein sem er ekki af smafrumugerd (NSCLC) sem fengu medferd med dacomitinib
45 mg & so6larhring hefur verid greint fra einstokum tilvikum um eiturverkun 4 lifur hja

4 (1,6%) sjiklingum. A tima dacomitinib aztlunarinnar hefur eiturverkun a lifur leitt til dauda hja

1 sjuklingi. Af pessum astedum er meelt med reglubundnum lifrarprofum. Hja sjuklingum sem fa
alvarlega haekkun transaminasa medan peir f4 dacomitinib skal haetta medferdinni (sja kafla 4.2).

Lyf sem umbrotna fyrir tilstilli cytékrém P450 (CYP)2D6

Vizimpro kann ad auka ttsetningu (eda minnka ttsetningu fyrir virkum umbrotsefnum) fyrir 6drum
lyfjum sem umbrotna fyrir tilstilli CYP2D6. Fordast skal samhlida gjof Iyfja sem umbrotna adallega
fyrir tilstilli CYP2D6 nema slik lyf séu alitin naudsynleg (sja kafla 4.5).

Adlrar milliverkanir

Fordast skal samhlida gjof protonpumpuhemla (PPI) og dacomitinibs (sja kafla 4.5).
Laktdsi

Lyfid inniheldur laktosa. Sjuklingar med arfgengt galaktosadpol, algjoran laktasaskort eda
glukosagalaktosa vanfrasog, sem er mjog sjaldgaeft, skulu ekki nota lyfio.

Natrium
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium { hverri t6flu, p.e.a.s. er sem nast natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Samhlida gj6f dacomitinibs og lyfja sem haekka pH-gildi i maga

Vatnsleysanleiki dacomitinibs er hadur pH-gildi, par sem lagt (strt) pH-gildi veldur meiri leysanleika.
Upplysingar ur rannsokn & 24 heilbrigdum einstaklingum benda til pess ad samhlida gjof staks 45 mg
skammts af dacomitinibi dsamt protonpumpuhemlinum rabeprazol 40 mg einu sinni 4 sélarhring i

7 sélarhringa laekkadi Cimax, AUCo.96n (flatarmal undir péttni-timalinu fra 0 til 96 klst.), og AUCins
(AUC fra 0 til 6endanleika) (n=14) fyrir dacomitinib um u.p.b. 51%, 39% og 29% i sému 150,
samanborid vid stakan 45 mg skammt af dacomitinibi sem var gefinn einn sér. Fordast skal notkun
prétonpumpuhemla 4 medan & medferd med dacomitinibi stendur (sja kafla 4.4).

Byggt & upplysingum tr athugunum hja 8 sjiklingum r rannsokn A7471001, hafdi gjof syrubindandi
lyfja med stadbundna verkun engin synileg ahrif & Cnax 0g AUCiy¢ fyrir dacomitinib. Byggt &
samansofnudum upplysingum hja sjuklingum, komu engin synileg ahrif histamin-2 (H2)-
vidtakablokka 4 leegstu péttni dacomitinibs vid jafnveegi (margfeldismedaltal 86% (90% CI: 73; 101).
Nota ma syrubindandi lyf med stadbundna verkun og H2-vidtakablokka ef porf krefur. Gefa skal
dacomitinib 2 klst. fyrir toku H2-viotakablokka eda a.m.k. 10 klst. eftir toku H2-vidtakablokka.

Samhlida gj6f dacomitinibs og CYP2D6 hvarfeftna

Crmax) fyrir dextrometorfani, sem er demigert CYP2D6 hvarfefni, um 855% og 874%, i sému 160,
samanborid vid pegar dextrometorfan var gefid eitt sér. Pessar nidurstddur benda til pess ad
dacomitinib geti heekkad utsetningu fyrir 60rum lyfjum (eda leekkad utsetningu fyrir virkum
umbrotsefnum) sem umbrotna adallega fyrir tilstilli CYP2D6. Fordast skal samhlida notkun lyfja sem
umbrotna adallega fyrir tilstilli CYP2D6 (sja kafla 4.4) Ef samhlida notkun slikra lyfja er alitin
naudsynleg skal hun vera i samraemi vid radlagdar skammtaleiobeiningar fyrir hvert lyf ad pvi er
vardar samhlida gjof med 6flugum CYP2D6 hemlum.
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Ahrif dacomitinibs a lyfjaferjur

Byggt a upplysingum in vitro, getur dacomitinib hugsanlega hamlad verkun P-glykoproéteins (P-gp) (i
meltingarvegi), vidnamsproteins brjostakrabbameins (BCRP) (altekt og i meltingarvegi) og lifreena
katjona flutningpréteinsins (OCT)1 vid medferdarpéttni (sja kafla 5.2).

4.6 Frjoésemi, medganga og brjostagjof

Konur 4 barneignaraldri/getnadarvarnir

Radleggja skal konum & barneignaraldri ad fordast pungun & medan per nota Vizimpro. Konur a
barneignaraldri sem nota petta lyf eiga ad nota druggar getnadarvarnir & medan & medferdinni stendur
og i minnst 17 daga (5 sinnum helmingunartimi) eftir ad medferdinni er lokid.

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun dacomitinibs & medgdngu. Dyrarannsoknir hafa synt
takmorkud ahrif 4 eiturverkun 4 @xlun (minni pyngdaraukning médur og faeduneysla hja rottum og
kaninum og leegri likamspyngd fosturs og herri tidni skorts & beinmyndun 1 framrist hja rottum
eingdngu) (sja kafla 5.3). Byggt a4 verkunarhztti lyfsins getur dacomitinib valdid fosturskada pegar
pad gefio konum a medgongu. Ekki ma nota dacomitinib 4 medgongu. Upplysa skal kvensjuklinga
sem fa dacomitinib & medgongu og paer sem verda barnshafandi medan 4 tdku dacomitinib stendur um
hugsanlega ahattu fyrir fostur.

Brjostagjof
Ekki er pekkt hvort dacomitinib og umbrotsefni pess skiljast ut 1 brjostamjolk. Vegna pess ad morg lyf
skiljast Ut i brjostamjolk og vegna hugsanlega alvarlegra aukaverkana hja brjostmylkingum vegna

utsetningar fyrir dacomitinibi, skal radleggja konum a0 hafa ekki barn 4 brjosti medan petta lyf er
notad.

Frj6semi

Engar rannsoknir hafa verid gerdar a ahrifum dacomitinibs a frjésemi. Forkliniskar rannsoknir a
oryggi lyfsins hafa synt fram & ryrnun 1 pekjuvef 1 leghélsi og leggéngum i rottum (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Vizimpro hefur litil ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla. Sjuklingar sem finna fyrir preytu eda
aukaverkunum i augum medan peir nota dacomitinib skulu geeta vartdar vid akstur og notkun véla.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 6ryggisupplysinga

Midgildi medferdarlengdar med Vizimpro fyrir heildargagnasatnid var 66,7 vikur.

Algengustu (> 20%) aukaverkanirnar hja sjiklingum sem fengu dacomitinib voru nidurgangur
(88,6%), utbrot (79,2%), munnbolga (71,8%), naglakvilli (65,5%), hadpurrkur (33,3%), minnkud
matarlyst (31,8%), tarubodlga (24,7%), pyngdartap (24,3%), harmissir (23,1%), kladi (22,4%),
hackkadir transaminasar (22,0%) og 6gledi (20,4%).

Tilkynnt var um alvarlegar aukaverkanir hja 6,7% sjiklinga sem fengu medferd med dacomitinibi.
Algengustu (> 1%) aukaverkanirnar sem tilkynnt var um hja sjuklingum sem fengu dacomitinib voru

nidurgangur (2,0%), millivefslungnasjukdomur (1,2%), atbrot (1,2%) og minnkud matarlyst (1,2%).

Tilkynnt var um aukaverkanir sem leiddu til skammtaleekkunar hja 52,2% sjuklinga sem fengu



medferd med dacomitinibi. Algengustu astedur (> 5%) sem tilkynnt var um fyrir skammtaleekkunum
vegna aukaverkana hjé sjuklingum sem fengu dacomitinib voru utbrot (32,2%), naglakvilli (16,5%) og
nidurgangur (7,5%).

Tilkynnt var um aukaverkanir sem leiddu til pess ad notkun lyfsins var hatt hja 6,7% sjuklinga sem
fengu dacomitinib. Algengustu astedur (> 0,5%) pess ad notkun lyfsins var hett fyrir fullt og allt 1
tengslum vid aukaverkanir hja sjuklingum sem fengu dacomitinib voru: utbrot (2,4%),
millivefslungnasjukdomur (2,0%) og nidurgangur (0,8%).

Tafla yfir aukaverkanir

i toflu 3 koma fram aukaverkanir Vizimpro. Aukaverkanir eru settar fram eftir liffzeraflokkum. Innan
hvers liffeeraflokks eru aukaverkanirnar taldar upp eftir tidni, par sem algengustu aukaverkanirnar eru
taldar upp fyrst samkvaemt eftirfarandi skilgreiningum: mjog algengar (> 1/10); algengar (> 1/100 til
< 1/10); sjaldgeefar (= 1/1.000 til < 1/100) eda mjog sjaldgeefar (= 1/10.000 til < 1/1.000). Innan hvers
tidniflokks eru aukaverkanir settar fram 1 160 minnkandi alvarleika.

Tafla 3. Tilkynntar aukaverkanir i kliniskum rannséknum 4 dacomitinibi (N=255)

Liffeeraflokkur Mjog algengar Algengar
Efnaskipti og naering Minnkud matarlyst Vessapurrd
Blookaliumlaekkun®
Taugakerfi Breytingar 4 bragdskyni
Augu Tarubolga® Glarubolga
Ondunarfzri, brjésthol og midmaeti Millivefslungnasjikdomur*
Meltingarfzeri Nidurgangur*
Munnbolga
Uppkost
Ogledi
Huo og undirhud Utbrot® Hudflognun
Handa-fotaheilkenni Oftharing
Sprungur i hud
Hudpurrkur
Klaoi#
Naglakvilli®
Harmissir
Almennar aukaverkanir og breyta
aukaverkanir 4 ikomustad brottleysi
Rannsoknanidurstodur Heekkadir transaminasar’
byngdartap

Gogn fra samtals 255 sjuklingum sem fengu Vizimpro 45 mg einu sinni 4 sélarhring i upphafsskammt sem
fyrsta val vid medferd a lungnakrabbamein sem er ekki af smafrumugerd (NSCLC) og virkjandi
stokkbreytingar i hudpekjuvaxtarpattavidtaka (EGFR) i 61lum kliniskum rannsoknum.

* Greint var fra daudsfollum.

2 Blookaliumlakkun felur einnig i sér eftirfarandi kjorhugtok: laekkun kaliums i bl60i, blodkaliumlakkun.
b Tarubodlga felur einnig i sér eftirfarandi kjorhugtok: hvarmaproti, tarubdlga, augnpurrkur, tarubdlga 4n
sykingar.

¢ Millivefslungnasjukdomur felur einnig i sér eftirfarandi kjorhugtdk: millivefslungnasjikdomur,
lungnabolga.

4Munnbolga felur einnig 1 sér eftirfarandi kjorhugtok: munnangur, varabdlga, munnpurrkur,
slimhudarboélga, sar { munni, verkur { munni, verkur i munnkoki, munnbolga.

¢ Utbrot (einnig nefnt utbrot og hérundsrodi) felur einnig i sér eftirfarandi kjorhugtok: gelgjubolur, hudbolga
med graftarbolum, hérundsrodi, regnbogarodi, utbrot, rodattbrot, utbreidd utbrot, dréfnutitbrot,
drofnudrduntbrot, 6rdutitbrot.

THadpurrkur felur einnig 1 sér eftirfarandi kjorhugtok: hudpurrkur, vefpurrkur.



2Kl1adi felur einnig i sér eftirfarandi kjérhugtok: klaoi, kladautbrot.

" Naglakvilli felur einnig 1 sér eftirfarandi kjorhugtok: inngréin nogl, blaeding ur naglbondum, bolga i
naglbedi, mislitun nagla, naglakvilli, naglasyking, eiturverkun i ndglum, brotnar neglur, nagllos, naglmissir,
naglgerdisbolga.

THuoflognun felur einnig 1 sér eftirfarandi kjérhugtok: flagningsutbrot, hudflsgnun.

I Heekkadir transaminasar felur einnig 1 sér eftirfarandi kjérhugtok: haekkun alanin aminétransferasa, haekkun
aspartat aminotransferasa, haeekkun transaminasa.

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Mjog algengar aukaverkanir sem komu fram hja a.m.k. 10% sjuklinga i ARCHER 1050 rannsokninni
eru teknar saman samkvaemt samreemdum vidmidum um stig eiturverkunar hja bandarisku
krabbameinsstofnuninni (NCI-CTC) 1 toflu 4.

Tafla 4. Mjog algengar aukaverkanir i fasa 3 ARCHER 1050 rannsékninni (N=451)
Dacomitinib Gefitinib
(N=227) (N=224)
Aukaverkanir® Oll stig Stig 3 Stig 4 Oll stig Stig 3 Stig 4
% % % % % %

Efnaskipti og neering

Minnkud matarlyst 30,8 3,1 0,0 25,0 0,4 0,0

Blodkaliumlakkun® 10,1 4,0 0,9 5,8 1,8 0,0
Augu

Térubolga® | 233 | 00 | 00 | 89 [ 00 | 00
Meltingarfeeri

Nidurgangur? 87,2 8.4 0,0 55,8 0,9 0,0

Munnbolga® 69.6 4.4 0.4 33.5 0.4 0.0

Ogledi 18,9 1,3 0,0 21,9 0,4 0,0
Hud og undirhuo

Utbrot’ 77,1 24,2 0,0 57,6 0,9 0,0

Handa- 14,5 0,9 0,0 3,1 0,0 0,0

fotaheilkenni

Huaopurrkur® 29,5 1,8 0,0 18,8 0,4 0,0

Klasit 20,3 0,9 0,0 14,3 1,3 0,0

Naglakvilli! 65,6 7,9 0,0 21,4 1,3 0,0

Harmissir 23,3 0,4 0,0 12,5 0,0 0,0
Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustad

Prottleysi 128 | 22 | 00 | 125 [ 13 | 00
Rannséknanidurstodur

Haekkadir 23,8 0,9 0,0 40,2 9,8 0,0

transaminasar’

byngdartap 25,6 2,2 0,0 16,5 0,4 0,0

* Adeins koma fram aukaverkanir med > 10% tidni i dacomitinib hopnum.

b Blodkaliumlaekkun felur 1 sér eftirfarandi kjoérhugtok: lekkun kaliums i blédi, blodkaliumlaekkun.

‘Tarubolga felur einnig i sér eftirfarandi kjorhugtok: Hvarmaproti, tarubolga, augnpurrkur, tarubolga an
sykingar.

4 Tilkynnt var um 1 daudsfall i dacomitinib hépnum.

¢ Munnbolga felur einnig i sér eftirfarandi kjérhugtok: munnangur, varabdlga, munnpurrkur, slimhudarbodlga, sar
i munni, verkur i munni, verkur i munnkoki, munnbdlga.

f Utbrot felur einnig i sér eftirfarandi kjorhugtok: gelgjubolur, hidbolga med graftarbolum, hérundsrodi, ttbrot,
rodautbrot, utbreidd utbrot, drofnuutbrot, drofnuérduntbrot, 6rdutitbrot.

gHudpurrkur felur einnig i sér eftirfarandi kjorhugtok: hadpurrkur, vefpurrkur.

PK14di felur einnig i sér eftirfarandi kjérhugtok: kl4di, kladautbrot.

Naglakvilli felur einnig i sér eftirfarandi kjorhugtok: inngroin nogl, mislitun nagla, naglakvilli, naglasyking,
eiturverkun i néglum, brotnar neglur, nagllos, naglmissir, naglgerdisbolga.



THaekkadir transaminasar felur einnig 1 sér eftirfarandi kjorhugtok: heekkun aminétransferasa, haekkun aspartat
aminoétransferasa, hakkun transaminasa.

Millivefslungnasjukdomur (millivefslungnasjukdomur)/lungnabdlga

Tilkynnt var um aukaverkunina millivefslungnasjukdémur/lungnabdlga hja 2,7% sjuklinga sem fengu
Vizimpro og tilkynnt var um > 3. stigs millivefslungnasjukdom/lungnabdlgu hja 0,8%, par med talio
eitt daudsfall (0,4%) (sja kafla 4.4).

Miogildi tima fram a0 fyrsta tilviki um millivefslungnasjukdom/lungnabdlgu a hvada stigi sem er var
16 vikur og midgildi tima fram ad versta tilviki um millivefslungnasjukdém/lungnabdlgu var 16 vikur
hja sjuklingum sem fengu dacomitinib. Midgildi timalengdar fyrir hvada stig sem er af
millivefslungnasjukdom/lungnabdlgu var 13 vikur og fyrir > 3. stigs var pad 1,5 vika (sja kafla 4.4).

Nidurgangur

Nidurgangur var aukaverkunin sem oftast var tilkynnt um hja sjuklingum sem fengu Vizimpro
(88,6%) og tilkynnt var um > 3. stigs nidurgang hja 9,4% sjuklinga. Einn sjuklingur (0,4%) 1ést i
kliniskri rannsokn (sja kafla 4.4).

Midgildi tima fram ad fyrsta tilviki um nidurgang a hvada stigi sem er var 1 vika og midgildi tima
fram ad versta tilviki um nidurgang var 2 vikur hja sjiklingum sem fengu dacomitinib. Midgildi
timalengdar fyrir hvada stig sem er af nidurgangi var 20 vikur og fyrir > 3. stigs var pad 1 vika (sja
kafla 4.4).

Aukaverkanir [ hud

Tilkynnt var um utbrot hja 79,2% sjuklinga sem fengu Vizimpro og horundsroda og htdflognun hja
5,5% peirra. Aukaverkanir i hud voru a 1. til 3. stigi. 3. stigs Gtbrot og hérundsrodi voru algengustu
tilkynntu 3. stigs aukaverkanirnar (25,5%). Tilkynnt var um 3. stigs htidflognun hja 0,8% sjuklinga

(sja kafla 4.4).

Midgildi tima fram a0 fyrsta tilviki um utbrot og horundsroda af hvada stigi sem er var u.p.b. 2 vikur
og midgildi tima fram ad versta tilviki um utbrot og horundsroda var 7 vikur hja sjuklingum sem fengu
dacomitinib. Midgildi timalengdar fyrir hvada stig sem er af Gtbrotum og horundsroda var 53 vikur og
fyrir > 3. stigs var pad 2 vikur. Midgildi tima fram a0 fyrsta tilviki um haoflognun af hvada stigi sem
er var 6 vikur og midgildi tima fram ad versta tilviki um hudflognun 6 vikur. Miogildi timalengdar
fyrir hvada stig sem er af huoflognun var 10 vikur og fyrir > 3. stigs var pad u.p.b. 2 vikur.

Heekkadir transaminasar

Tilkynnt var um hekkada transaminasa (haekkun alanin aminotransferasa, haekkun aspartat
aminodtransferasa, haekkun transaminasa) hja 22,0% sjuklinga sem fengu Vizimpro og voru tilvikin 1.
til 3. stigs og meirihlutinn var 1. stigs (18,4%) (sja kafla 4.4).

Miogildi tima fram a0 fyrsta tilviki um hakkun transaminasa var u.p.b. 12 vikur og midgildi tima fram
a0 versta tilviki um hakkun transaminasa var 12 vikur hja sjiklingum sem fengu dacomitinib.
Midgildi timalengdar fyrir hvada stig sem er og > 3. stig af heekkudum transaminasa var 11 vikur og

1 vika, i sdmu rod.

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 samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Aukaverkanirnar sem saust med sterri skommtum en 45 mg einu sinni & sélarhring voru adallega 1
meltingarfeerum, i hid og 6stadbundnar (t.d. preyta, lasleiki og pyngdartap).
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Ekkert motlyf vid dacomitinibi er pekkt. Medferd vio ofskommtun dacomitinibs skal felast i medferd
vid einkennum og almennum studningsadgerdum.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: ZAxlishemjandi lyf, proteinkinasahemlar, ATC-flokkur: LOIEBO7
Verkunarhattur

Dacomitinib er hemill & hidpekjuvaxtarpattaviotaka (HER) (EGFR/HER1, HER2 og HER4), hja
Ollum moénnum, med virkni gegn stokkbreyttum EGFR med brottfall 1 taknrod 19 eda med
L858R utskiptingu 1 taknrdd 21. Dacomitinib binst valkvatt og dafturkreft vid marksvaedi sem er
innan HER vidtaka-fjolskyldunnar og veitir par med langvarandi hemlun.

Verkun

Vizimpro sem fyrsta val a medferd sjuklinga med lungnakrabbamein sem er ekki af smafrumugerod og
sem eru med virkjandi stokkbreytingar hudpekjuvaxtarpattaviotaka (ARCHER 1050)

Verkun og 6ryggi Vizimpro var rannsakad i fasa 3 rannsokn (ARCHER 1050) & sjuklingum med
stadbundid langt gengid lungnakrabbamein sem er ekki af smafrumugerd, par sem ekki var haegt ad
beita leeknandi skurdadgerd eda geislamedferd eda sem var med meinvorpum asamt virkjandi
stokkbreytingum i EGFR, til ad syna fram & yfirburdi dacomitinibs samanborid vid gefitinib. Samtals
voru 452 sjuklingar slembivaldir 1:1 til ad fa4 dacomitinib eda gefitinib 1 fjolsetra, fjolpjodlegri,
slembiradadri opinni fasa 3 rannsokn.

Medferdin var gefin til inntoku samfellt daglega fram ad versnun sjukdoémsins, upphafi nyrrar
krabbameinslyfjamedferd, eiturverkun sem poldist ekki, afturk6llun sampykkis um patttoku, dauda eda
akvoroun rannsoknaradila vegna fylgni vid rannsoknarazetlun, hvad sem fyrst kom til.
Lagskiptingarpaettir vid slembirddun voru kynpattur (fra Japan samanborid vid fra meginlandi Kina
samanborid vid adra frd Austur-Asiu samanborid vid pa sem ekki voru fra Austur-Asiu, samkvaemt pvi
sem sjuklingar gafu upp), og stada stokkbreytinga i EFGR (brottfall i taknr6d 19 samanborid vid
L858R stokkbreytingu i taknrod 21). Stada stokkbreytinga i EFGR var akvordud med stodludu
profunarsetti sem faest 4 markadi.

Fyrsti endapunktur rannsoknarinnar var lifun an versnunar sjukdoms (PFS) eins og hun var akvoroud
samkvaemt blindudu, 6hadu mati (Independent Radiology Central (IRC) review). Lykil
aukaendapunktar voru medal annars hlutleegt svorunarhlutfall (ORR), endingartimi svérunar (DoR) og
heildarlifun (OS).

Lyofraedilegir eiginleikar heildarpydis rannsoknarinnar voru 60% konur, midgildi aldurs vid skraningu
patttdku var 62 ara og 10,8% voru > 75 ara. brjatiu prosent voru med ECOG-grunnframmistodugildi
(Eastern Cooperative Oncology Group) 0 og 70% voru med ECOG-frammistédugildi 1; 59% voru
med brottfall tdknradar 19 og 41% voru med L858R stokkbreytingu i taknréd 21. Kynpattur var 23%
hvitir, 77% asiskir og < 1% svartir. Sjuklingar med meinvdrp 1 heila eda sjukdom i reifa- og
skaimhimnu eda ECOG-frammistodugildi > 2 voru utilokadi fra patttéku i rannsoékninni.

Synt var fram 4 tolfreedilega markteekan bata 1 lifun &n versnunar sjukdoms eins og skilgreint er
samkvaemt mati IRC hja sjuklingum sem voru slembivaldir til ad f4 dacomitinib samanborid vid pa
sem voru slembivaldir til ad fa gefitinib, sja toflu 5 og mynd 1.

Greiningar hja undirhépum 4 lifun &4n versnunar sjukdoéms (PFS) skv. IRC mati byggt 4 eiginleikum {
upphafi voru i samreemi vid peer sem fengust 1 frumgreiningu & PFS. Einkum var dhattuhlutfall (HR)
fyrir lifun an versnunar sjukdoms (PFS) skv. IRC mati hja sjuklingum af asiskum uppruna og
sjuklingum ekki af asiskum uppruna 0,509 (95% CI: 0,391; 0,662) og 0,889 (95% CI: 0,568; 1,391), i
somu r80. Hja sjuklingum af asiskum uppruna var midgildi lifunar 4n versnunar sjuikdéms (PFS)
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16,5 manudir hja dacomitinib hopnum og 9,3 manudir hja gefitinib hopnum. Hja sjuklingum ekki af
asiskum uppruna var midgildi lifunar an versnunar sjukdéms (PFS) 9,3 manudir hja dacomitinib
hopnum og 9,2 manudir hja gefitinib hopnum.

Nidurstodur heildarlifunar (OS) ur lokagreiningu (lokadagsetning gagnasdéfnunar var 17. feb. 2017),
pegar 48,7% atvika hofou att sér stad, syndu HR 0,760 (95% CI: 0,582; 0,993) og 7,3 manudum lengri
heildarlifun (OS) (midgildi OS: 34,1 manudir [95% CI: 29,5; 37,7] og 26,8 manudir [95% CI: 23,7;
32,1] hja dacomitinib og gefitinib hopnum, i sému r6d). Hins vegar, 1 samraemi vid stigskipada nalgun
profunar, var greiningu hatt med melingu 4 hlutleegu svorunarhlutfalli (ORR) par sem tolfraedileg
marktaekni nadist ekki. bess vegna var ekki haegt ad meta formlega tolfreedilega marktaekni battrar
heildarlifunar (OS).

Tafla5.  Nidurstodur verkunar i ARCHER 1050 rannsékninni hja sjuklingum sem ekki
hofou aour fengio meodferd vio NSCLC med virkjandi stokkbreytingar EGFR —

ITT pyoi
Dacomitinib Gefitinib
N=227 N=225
Lifun &n versnunar sjukdoms (skv. ICR)
Fjoldi sjuklinga med atvik, n (%) 136 (59,9%) 179 (79,6%)
Miogildi lifunar an versnunar i 14,7 (11,1; 16,6) 9,2 (9,1;11,0)
manudum (95% CI)
HR (95% CI)* 0,589 (0,469; 0,739)

tvihlida p-gildi®

Hlutleg svorunartioni (skv. IRC)

Hlutleeg svorunartioni% (95% CI)
tvihlida p-gildi®

Endingartimi svérunar hja peim sem svorudu

(skv. IRC)

Fjoldi peirra sem svorudu skv. IRC
mati, n (%)

Midgildi endingartima svorunar i
manudum (95% CI)

HR (95% CI)*

tvihlida p-gildi®

*Upplysingar byggdar 4 lokadagsetningu gagnaséfnunar 29. juli 2016.

Skammstafanir: CI=6ryggisbil; EGFR=hudpekjuvaxtarpattavidtaki; HR=ahettuhlutfall; IRC=6hao

geislalekningamidstdd; ITT=pyoi sem & ad medhondla; IWRS= gagnvirkt vidbragdskerfi a4 vefnum;

N/n=heildarfjoldi; NSCLC=lungnakrabbamein sem er ekki af smafrumugerd; PFS=lifun an versnunar

sjikdéms; DoR=endingartimi svrunar.

a. Ur lagskiptri COX adhvarfsgreiningu. Lagskiptingarpzttirnir voru kynpattur (Japanskir samanborid vid
meginland Kina og adrir fra Austur-Asiu samanborid vid ekki fra Austur-Asiu) og stada EGFR
stokkbreytinga (brottfall taknradar 19 samanborid vid L858R stokkbreyting i taknréd 21) vid
slembir6oun skv. IWRS.

b. Byggt 4 lagskiptu log-rank profi. Lagskiptingarpattirnir voru kynpattur (Japanskir samanborid vid
meginland Kina og adrir fra Austur-Asiu samanborid vid ekki fra Austur-Asiu) og stada EGFR
stokkbreytinga (brottfall tdknradar 19 4 samanborid vio L858R stokkbreyting i taknrdd 21) vid
slembirddun skv. IWRS.

c. Byggt 4 lagskiptu Cochran-Mantel-Haenszel profi. Lagskiptingarpattirnir voru kynpattur (Japanskir
samanborid vid meginland Kina og adrir fra Austur-Asiu samanborid vid ekki fra Austur-Asiu) og stada
EGFR stokkbreytinga (brottfall taknradar 19 samanborid vid L858R stokkbreyting i taknrdd 21) vid
slembir6oun skv. IWRS.

<0,0001

74.9% (68,7; 80,4) | 71,6% (65,2; 77.4)
0,3883

170 (74,9) 161 (71,6)

14,8 (12,0; 17,4) 8,3(7,4;9,2)

0,403 (0,307, 0,529)
<0,0001
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Mynd 1. ARCHER 1050 - Kaplan-Meier ferill fyrir lifun 4n versnunar sjukdéms skv. skodun
IRC - ITT pyadi

+ + + + Leidrétt
4+ Dacomitinib: (N=227, Atvik=136)

Midgildi 14,7; 95% CI (11,1; 16,6)
4 -t--+ Gefitinib: (N=225, Atvik=179)
Midgildi 9,2; 95% CI (9,1; 11,0)

HR vidmidunarhépur: Gefitinib

Lagskipt HR-0,589 (95% CI: 0,469; 0,739)
Lagskipt log-rank p-gildi (tvihlida) < 0,0001
Lagskipt log-rank p-gildi (einhlida) < 0,0001

Dreifing lifunar &n versnunar sjukdéms

T T T T T
0 6 12 18 24 30 36 42 48

Lifun an versnunar sjukdéms (manudir)
Fjoldi sjuklinga i hattu
Dacomitinib 22 154 106 3 20
sefitini 5 155 4 7

Skammstafanir: CI=6ryggisbil; HR=dheettuhlutfall; IRC=6had mat mat midleegra geislalekninga (Independent
Radiology Central); ITT=pydi sem d ad medhdndla; N=heildarfjéldi; PFS=lifun an versnunar sjitkdoms.

Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra krofu um ao lagdar verdi fram nidurstodur Gr rannséknum a
dacomitinib hja 6llum undirhépum barna vid lungnakrabbameini sem er ekki af smafrumugerd
(NSCLC) (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Eftir gjof eins 45 mg skammts af dacomitinib toflum er medal adgengi vid inntoku dacomitinibs 80%
(a bilinu 65% til 100%) samanborid vid gjof i blaed, par sem Cmax er nad 5 til 6 klst. eftir skammt til
inntdku. Eftir gjof dacomitinib 45 mg 4 sélarhring, nddist jafnveegi innan 14 daga. Matur hefur ekki
ahrif 4 adgengi ad neinu kliniskt markteeku radi. Dacomitinib er hvarfefni himnuflutningsproéteinanna
P-gp og BCRP. Hins vegar, byggt 4 80% adgengi vid inntdku, eru pessi himnuflutningsprotein ekki
likleg til ad hafa nein ahrif 4 frdsog dacomitinibs.

Dreifing

Dacomitinib dreifist ad miklu leyti i likamanum med medaldreifingarrammal vid jafnvaegi um 27 /kg
(sjaklingur sem vegur 70 kg) (fraviksstudull 18%) eftir gjof i blaad. I plasma binst dacomitinib vid
albumin og a-syru glykoprotein og 6bundinn hluti pess er u.p.b. 2% in vitro og ex vivo hja
heilbrigdum sjaltbodalidum.

Umbrot

Hja ménnum eru adalumbrotsleidir dacomitinibs oxun og glutapion-samtenging. Eftir inntdku eins 45
mg skammts af ['*C] dacomitinibi, var umbrotsefnid sem fannst i mestu magni i umferd O-desmetyl
dacomitinib. Petta umbrotsefni syndi lyfjafreedilega virkni in vitro sem var svipud peirri sem
dacomitinib syndi i in vitro lifefnafraedilegum profunum. [ haegdum voru helstu lyfjatengdu paettirnir
dacomitinib, O-desmetyl dacomitinib, systein-samtengt dacomitinib og einstirefnisbundid umbrotsefni
dacomitinibs. Rannsoknir in vitro hafa synt ad CYP2D6 var helsta CYP isoensimid sem tok patt
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myndun O-desmetyl dacomitinibs, en CYP3A4 atti patt i myndun annarra minnihattar oxandi
umbrotsefna. O-desmetyl dacomitinib skyrdi 16% af geislavirkni i plasma i ménnum og myndast
adallega fyrir tilstilli CYP2D6 og ad minna leyti CYP2C9. Homlun CYP2D6 olli u.p.b. 90% laekkun
utsetningar fyrir umbrotsefnum og u.p.b. 37% hakkun utsetningar fyrir dacomitinibi.

Adrar upplysingar um lyfjamilliverkanir

Ahrif dacomitinibs og O-desmetyl dacomitinibs ¢ CYP ensim

In vitro hafdi dacomitinib og umbrotsefni pess O-desmetyl dacomitinib litla getu til ad hamla virkni
CYP1A2, CYP2B6, CYP2CS8, CYP2C9, CYP2C19 eda CYP3A4/5 vid medferdarpéttni. In vitro hafoi
dacomitinib litla getu til ad 6rva CYP1A2, CYP2B6 eda CYP3 A4 vid medferdarpéttni.

Ahrif dacomitinibs d lyfjaferjur

In vitro hafdi dacomitinib litla getu til ad hamla virkni lyfjaferjanna P-gp (altekt), lifreenu anjona
flutningsproteinanna (OAT)1 og OATS3, lifreena katjona flutningspréteinsins (OCT2), lifreenu anjona
flutningspolypeptidanna (OATP)1B1 og OATP1B3, en pad getur hamlad virkni P-gp (i
meltingarvegi), BCRP proéteinsins (alteekt og i meltingarvegi) og OCT1 vid medferdarpéttni.

Ahrif dacomitinibs ¢ UGT ensim
In vitro hafoi dacomitinib litla getu til ad hamla tridin-tvifosfat gluktiirondsyltransferasa (UGT)1A4,
UGT1A6, UGT1A9, UGT2B7 og UGT2B15.

Brotthvarf

Helmingunartimi dacomitinibs i plasma var & bilinu fra 54 til 80 klst. Dacomitinib syndi brotthvarf
sem nam 20,0 1/klst. med 32% fraviksstudul (CV%) milli einstaklinga. Hja 6 heilbrigdum karlkyns
einstaklingum sem fengu einn skammt af ['*C] geislamerktu dacomitinibi, skiladi sér medalgildi 82%
af heildarmagni geislavirkni 4 552 klst.; haegdir (79% af skammtinum) var helsta utskilnadarleidin, par
sem 3% af skammtinum skiladi sér i pvagi, par af < 1% af gefnum skammti sem obreytt dacomitinib.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldur, kynpattur, kyn og likamspyngd

Byggt a pydisgreiningum a lyfjahvorfum hafoi aldur sjuklings, kynpattur (asiskir og ekki asiskir), kyn
og likamspyngd ekki kliniskt mikilveeg ahrif 4 reiknada utsetningu fyrir dacomitinibi vid jafnveegi. Um
pad bil 90% sjuklinganna 1 pessari rannsokn voru af asiskum uppruna eda hvitir.

Skert lifrarstarfsemi

[ sérstakri rannsokn a skertri lifrarstarfsemi, eftir stakan skammt af 30 mg Vizimpro til inntoku, var
utsetning fyrir dacomitinibi (AUCin 0g Crmax) Obreytt med vaegt skertri lifrarstarfsemi (Child-Pugh
flokkur A; N=8) og minnkadi um 15% og 20%, i somu r6d, vid midlungi skerta lifrarstarfsemi
(Child-Pugh flokkur B; N=9) samanborid vid einstaklinga med edlilega lifrarstarfsemi (N=8). I annarri
sérstakri rannsokn 4 skertri lifrarstarfsemi, eftir stakan skammt af 30 mg Vizimpro til inntdku, var
utsetning fyrir dacomitinibi AUCinr Obreytt og haekkadi um 31% fyrir Cmax hja einstaklingum med
verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh flokkur C; N=8) samanborid vid einstaklinga med edlilega
lifrarstarfsemi (N=8). Ennfremur, byggt & pydisgreiningu a lyfjahvorfum par sem notud voru gogn fra
1.381 sjuklingum, peirra 4 medal 158 sjuklingar med veaegt skerta lifrarstarfsemi skilgreind samkvamt
vidmidum bandarisku krabbameinsstofnunarinnar National Cancer Institute (NCI) [heildarbilirabin

< efri edlileg mork (ULN) og aspartat amindtransferasi (ASAT) > ULN, eda heildarbilirubin > 1,0 til
1,5 x ULN og hvada stig ASAT sem er; N=158], hafoi veegt skert lifrarstarfsemi engin ahrif a
lyfjahvorf dacomitinibs. Midad vid hve fair sjuklingar voru i hopnum med vaga skerdingu
[heildarbilirabin > 1,5 til 3 x ULN og hvada stig ASAT sem er; N=5] voru engar visbendingar um
breytingu 4 lyfjahvorfum dacomitinibs.

14



Skert nyrnastarfsemi

Engar rannsoknir hafa verid gerdar hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Byggt 4
pydisgreiningum a lyfjahvorfum breytti veegt (60 ml/min. < CrCl < 90 ml/min.; N=590) og midlungi
(30 ml/min. < CrCl < 60 ml/min.; N=218) skert nyrnastarfsemi ekki lyfjahvorfum dacomitinibs,
samanborid vid einstaklinga med edlilega (CrCl > 90 ml/min.; N=567) nyrnastarfsemi. Takmorkud
gdgn liggja fyrir um lyfjahvorf hja sjuklingum med verulega (CrCl < 30 ml/min.; N=4) skerta
nyrnastarfsemi. Lyfjahvorf hja sjuklingum sem purfa a blodskilun ad halda hafa ekki verid rannsékud.

Samband milli utsetningar og svorunar

Ekki var unnt ad skilgreina skyrt samband milli utsetningar fyrir dacomitinibi og verkunar midad vio
pa utsetningu sem var rannsdkud. Skilgreint var marktaekt samband milli utsetningar og 6ryggis fyrir
> 3. stigs utbrot/graftargelgjubolur, adrar eiturverkanir i hud, nidurgang og > 1. stigs munnboélgu.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Eiturverkun vegna endurtekinna skammta

[ rannséknum 4 eiturverkun eftir endurtekna skammta til inntoku i allt ad 6 manudi 4 rottum og

9 méanudi & hundum, komu eiturverkanir adallega fram 1 hud/hari (breytingar 1 hud hja rottum og
hundum, visnun/misvoxtur 1 harsekkjum hja rottum), nyrum (nyravortudrep oft 4samt ryrnun,
endurmyndun, vikkun og/eda visnun nyrnapipla og breytingar i meligildum i pvagi sem benda til
nyrnaaverka hja rottum, fleidur eda saramyndun i pekjuvef i grindarholi 4samt bolgu an breytinga sem
benda til nyrnabilunar hja hundum), auga (visnun pekjuvefs hornhimnu hja rottum og hundum,
saramyndun/fleidur med raudri/bolginni taru, tarubolga, hakkad pridja augnlok, aukin piring augna,
halflokud augu, taramyndun og/eda utferd Gr augum hja hundum) og meltingarfeerum (garnakvilli hja
rottum og hundum, fleidur/sairamyndun i munni med roda i slimhid hja hundum) og visnun
pekjufrumna annarra liffera hja rottum. Auk pess sast drep i lifrarfrumum med haekkun transaminasa
og frymisbolumyndun i lifrarfrumum hja rottum eingdngu. bessi ahrif gengu til baka fyrir utan
breytingar i harsekkjum og nyrum. Oll ahrifin komu fram vid minni altzeka Gtsetningu en hja ménnum
vid radlagdan 45 mg skammt & solarhring.

Eiturverkanir 4 erfoaetni

Dacomitinib var profad me0 ro0 af profum 4 eiturverkun a erfdaefni. Dacomitinib var ekki
stokkbreytingavaldandi i bakteriuprofi fyrir vixlada stokkbreytingu (Ames) og olli ekki
litningaskemmdum né hafdi ahrif 4 litningafjélda i in vivo rannséknum & smakjarna i beinmerg hja
karlkyns og kvenkyns rottum. Dacomitinib olli litningaskemmdum 1 in vitro fravikaprofi 4 litningum
ur eitilfrumum manna vid frumudrepandi péttni. Dacomitinib er ekki beint hvarfgjarnt vio DNA eins
og fram hefur komid i neikvaedri svorun i bakteriuprofi fyrir vixlada stokkbreytingu og virkjadi ekki
litningaskemmdir 1 profi 4 smakjarna 1 beinmerg vid péttni allt ad u.p.b. 60-70 sinnum 6bundid AUC
eda Cpax 1 14016gdum skommtum fyrir menn. Pvi er ekki gert rad fyrir ad dacomitinib hafi eiturverkun
a erfoaefni vid Utsetningu vid medferdarpéttni.

Krabbameinsvaldandi ahrif

Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 krabbameinsvaldandi ahrifum dacomitinibs.

Skert frjdsemi

Engar rannséknir hafa verid gerdar a hrifum dacomitinibs 4 frjésemi. [ rannsoknum 4 eiturverkun
vegna endurtekinna skammta af dacomitinibi komu fram ahrif & s&xlunarfeeri hja kvenkyns rottum sem
var gefio u.p.b. 0,3 sinnum 6bundid AUC i radlogdum skammti fyrir menn (i 6 manudi) og pau voru
takmorkud vio visnun pekjuvefs i leghalsi og leggdngum sem gekk til baka. Engin ahrif komu fram a
®xlunarferi hjé karlkyns rottum sem var gefio < 2 mg/kg/dag 1 6 manudi (u.p.b. 1,1 sinnum 6bundid
AUC 1 radlogdum skammti fyrir menn), né hja hundum sem var gefid < 1 mg/kg/dag i 9 manudi
(u.p.b. 0,3 sinnum 6bundid AUC i radlogdum skammti fyrir menn).
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Eiturverkanir 4 proskun

[ rannséknum 4 proskun fosturvisis og fosturs hja rottum og kaninum, voru dyrum 4 medgongu gefnir
skammitar til inntoku sem namu u.p.b. 2,4 sinnum og 0,3 sinnum, i sému r6d, 6bundid AUC i
radlogdum skdmmtum fyrir menn & timabili lifferamyndunar. Likamspyngdaraukning modur og
feeduinntaka var minni hja ungafullum rottum og kaninum. Skammtur med eiturverkun 4 médur hafoi
eiturverkun 4 fostur hja rottum, sem leiddi til laegri likamspyngdar fosturs og heerri tioni skorts &
beinmyndun i framrist.

Ljoseiturverkun
Rannsokn 4 ljoseiturverkun dacomitinibs hja rottum med litarefni syndi engin ljoseiturverkandi ahrif.

Mat 4 dheattu fyrir lifrikid

Rannsoknir a mati a ahaettu fyrir lifrikid hafa synt ad dacomitinib getur verid mjoég pravirkt, safnast
upp og hefur eiturverkun i lifrikinu (sja kafla 6.6).

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Toflukjarni

Laktosaeinhydrat

Orkristalladur sellulosi

Natriumsterkjuglykolat

Magnesiumsterat

Filmuhud

Opadry II Blar 85F30716 sem inniheldur:

Polyvinyl alkohol — vatnsrofid ad hluta (E1203)

Talkum (E553b)

Titandioxio (E171)

Makrogol (E1521)

Indig6tin (E132)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

5 éar.

6.4  Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.

6.5 Gerd ilats og innihald

Al/alpynna sem inniheldur 10 filmuhtidadar toflur. Hver pakkning inniheldur 30 filmuhudadar toflur.
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6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhéndlun

Dacomitinib getur verid mjog pravirkt, safnast upp og hefur eiturverkun i lifrikinu (sja kafla 5.3).
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

EU/1/19/1354/001

EU/1/19/1354/002
EU/1/19/1354/003

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markaosleyfis: 2.april 2019
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 7. desember 2023

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

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

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

18



A.  FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Mooswaldallee 1

79108 Freiburg Im Breisgau

byskaland

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

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

kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRPI MARKADSLEYFIS

. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir

vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7)

i tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan 6 ménada fré utgafu

markadsleyfis.

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

. Azetlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins

og fram kemur i deetlun um ahattustjornun 1 kafla 1.8.2 1 markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum

a adetlun um adhattustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfeerda detlun um ahattustjornun:
e AQ beidni Lyfjastofnunar Evropu.
o begar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli &vinnings/aheettu eda vegna
pess a0 mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.
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VIDAUKI 11T

ALETRANIR OG FYLGISEPILL

20



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

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

Vizimpro 15 mg filmuhtidadar t6flur
dacomitinib

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 15 mg dacomitinib (sem dacomitinib einhydrat).

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja nanari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 filmuhudadar toflur

5.  ADFERD VIP LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(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 GEYMSLUSKILYRPI
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10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum onotudum lyfjum i samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/19/1354/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Vizimpro 15 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

PYNNUSTRIMLAR

1. HEITI LYFS

Vizimpro 15 mg toflur
dacomitinib

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG (sem merki markadsleyfishafa)

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

Vizimpro 30 mg filmuhtidadar t6flur
dacomitinib

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 30 mg dacomitinib (sem dacomitinib einhydrat).

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja nanari upplysingar 1 fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 filmuhuodadar toflur

5.  ADFERD VID LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.

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
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10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum onotudum lyfjum i samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/19/1354/002

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

Vizimpro 30 mg

17. EINKVZAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu 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

PYNNUSTRIMLAR

1. HEITI LYFS

Vizimpro 30 mg toflur
dacomitinib

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG (sem merki markadsleyfishafa)

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

Vizimpro 45 mg filmuhtidadar t6flur
dacomitinib

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 45 mg dacomitinib (sem dacomitinib einhydrat).

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja nanari upplysingar 1 fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 filmuhuodadar toflur

5.  ADFERD VID LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.

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
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10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum onotudum lyfjum i samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/19/1354/003

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MEPD BLINDRALETRI

Vizimpro 45 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

PYNNUSTRIMLAR

1. HEITI LYFS

Vizimpro 45 mg toflur
dacomitinib

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Pfizer Europe MA EEIG (sem merki markadsleyfishafa)

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Vizimpro 15 mg filmuhidadar toflur

Vizimpro 30 mg filmuhidadar toflur

Vizimpro 45 mg filmuhudadar toflur
dacomitinib

Lesio allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

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

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

- bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 60rum. Pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni sé ad rada.

- Latid leekninn, lyfjafraeding eda hjikrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

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

Hvernig nota & Vizimpro

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Vizimpro

Pakkningar og adrar upplysingar

A S e

1. Upplysingar um Vizimpro og vié hverju pad er notad

Vizimpro inniheldur virka efnid dacomitinib sem tilheyrir hopi lyfja sem kallast protein-tyrosin-
kinasahemlar sem eru notadir vid medferd krabbameins.

Vizimpro er notad til medferdar hja fullordonum med tegund lungnakrabbameins sem kallast
»lungnakrabbamein sem er ekki af smafrumugerd®. Ef rannsokn hefur synt ad krabbameinid er med
tilteknar breytingar (stokkbreytingar) i geni sem kallast ,, EGFR* (hudpekjuvaxtarpattavidtaki) og
hefur breidst ut til hins lungans eda annarra liffzera, er liklegt ad krabbameinid svari medferd med
Vizimpro.

Vizimpro ma nota vid fyrstu medferd pegar lungnakrabbameinid hefur breidst 1t til hins lungans eda
annarra liffera.

2. Adur en byrjad er ad nota Vizimpro

Ekki ma nota Vizimpro

e efum er ad reeda ofn@mi fyrir dacomitinibi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp
i kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur
Leitid rada hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingnum adur en Vizimpro er notad:

e cf pu hefur verid med einhverja adra lungnakvilla. Sumir lungnakvillar geta versnad medan a
medferd med Vizimpro stendur vegna pess ad Vizimpro getur valdid bolgu i lungum medan
medferdin stendur yfir. Einkennin geta verid svipud einkennum lungnakrabbameins. Lattu
leekninn tafarlaust vita ef fram koma ny eda versnandi einkenni, medal annars
ondunarerfidleikar, maedi eda hosti med eda an slims, eda hiti.

o Efpu faerd medferd med einhverjum peirra lyfja sem talin eru upp i kaflanum Notkun annarra
Wyfja samhlida Vizimpro.

32



Lattu leekninn tafarlaust vita medan pu notar petta lyf:
o cf pu faerd nidurgang. Mikilveegt er ad veita strax medferd vid nidurgangi.
e cf pu faerd hudutbrot. Mikilvagt er ad veita snemma medferd vid hudutbrotum.
e cf pu ert med einkenni lifrarkvilla sem geta m.a. verid: gulnun i hid eda hvita hluta augans
(gula), dokkt eda brunt (te-litad) pvag, ljosar hegdir.

Born og unglingar
Vizimpro hefur ekki verid rannsakad hja bérnum eda unglingum og pess vegna ma ekki gefa pad
sjuklingum sem eru yngri en 18 ara.

Notkun annarra lyfja samhlida Vizimpro
Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Ahrif sumra lyfja sérstaklega geta aukist pegar pau eru notud samhlida Vizimpro. bau eru medal
annars:

e Procainamid, notad til a0 medhondla hjartslattartruflanir

e Pimdsid og tidridazin, notad til ad medhondla gedklofa og gedrof

bu skalt ekki nota pessi lyf medan & medferd med Vizimpro stendur.

Eftirtalin lyf geta dregid ur pvi hversu vel Vizimpro virkar:
o Langverkandi lyf til a0 lekka magasyrur, eins og protonpumpuhemlar (vid magasari,
meltingartruflunum og brjostssvida).

b skalt ekki nota pessi lyf medan & medferd med Vizimpro stendur. { stadinn getur p notad
skammtimaverkandi lyf eins og syrubindandi lyf eda H2-blokka. Ef pt1 notar H2-blokka skaltu taka
Vizimpro skammtinn a.m.k. 2 klst. fyrir eda 10 klst. eftir ad pu notar H2-blokkann.

Meodganga og brjostagjof
Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rdda hja lekninum
eda lyfjafredingi adur en lyfid er notad.

Medganga
bu matt ekki verda pungud medan a medferd med Vizimpro stendur vegna pess ad lyfid getur skadad

barnid. Ef einhver moguleiki er 4 pvi ad ptl verdir pungud verdur pt ad nota éruggar getnadarvarnir
medan 4 medferdinni stendur og i minnst 17 daga eftir ad medferd lykur. Ef pti verdur pungud medan
bt notar petta lyf skaltu lata lekninn tafarlaust vita.

Brjostagjof
bt matt ekki hafa barn 4 brjosti medan pu notar petta lyf vegna pess ad ekki er vitad hvort pad getur
skadad barnid.

Akstur og notkun véla
breyta og erting i augum geta komid fram hja sjuklingum sem nota Vizimpro. Ef pt finnur fyrir preytu
eda ertingu i augum skaltu gaeta vartdar vid akstur eda notkun véla.

Vizimpro inniheldur laktésa og natrium
Lyfid inniheldur laktosa (sem finnst i mjolk og mjolkurvérum). Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid

stadfest skal hafa samband vid leekni 4dur en lyfid er tekid inn.

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.
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3. Hvernig nota 4 Vizimpro

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

Raodlagdur skammtur er 45 mg 4 solarhring til inntoku.
Tofluna a a0 taka 4 svipudum tima a hverjum degi.
Gleypa 4 tofluna i heilu lagi med vatnsglasi.

To6fluna ma taka med eda an matar.

Verid getur ad leeknirinn minnki lyfjaskammtinn allt eftir pvi hversu vel pu polir pad.

Ef tekinn er staerri skammtur en malt er fyrir um
Ef pu hefur tekid of mikid af Vizimpro skaltu leita laeknis eda fara & sjukrahts tafarlaust.

Ef gleymist ad taka Vizimpro
Ef bt missir ar skammt eda kastar upp skaltu taka naesta skammt samkvaemt aztlun. Ekki & ad tvofalda
skammt til a0 baeta upp fyrir skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef hatt er ad taka Vizimpro
Ekki heetta a0 taka Vizimpro nema laeknirinn gefi pér fyrirmeeli um pad. Leitid til leeknisins,
lyfjafraeedings eda hjukrunarfreedingsins ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun lyfsins.

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

Hafou tafarlaust samband vid leekninn ef vart verdur vid einhverjar af eftirfarandi aukaverkunum — pu
gaetir purft a tafarlausri laeknishjalp a0 halda:

e Bolga i lungum (algengar, geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)
Ondunarerfidleikar, madi, hugsanlega med hosta eda hita. bad getur pytt ad pu sért med bolgu
i lungum sem kallast millivefslungnabdlga sem getur verid banven.

e Nidurgangur (mjog algengar, getur komid fyrir hjé fleirum en 1 af hverjum 10 einstaklingum)
Nidurgangur getur leitt til vokvataps (algengar), lags kaliums i blodi (mjog algengar) og
versnandi nyrnastarfsemi og getur verid banvenn. Vio fyrstu einkenni aukinnar tidni haegda
skal hafa tafarlaust samband vio la&kninn, drekka mikinn vokva og byrja stemmandi medferd
eins fljott og unnt er. bu ettir ad hafa stemmandi lyf vid hondina adur en pt byrjar ad nota
Vizimpro.

o Huoutbrot (mjog algengar)
bao er mikilvagt ad fa medferd vid ttbrotum snemma. Latid lekninn vita ef utbrot byrja. Ef
medferd vid utbrotunum virkar ekki eda utbrotin versna (til deemis ef pt ert med flognun eda
sprungur i hidinni) skaltu lata leekninn tafarlaust vita vegna pess ad pad getur verid ad
leknirinn dkvedi ad haetta medferdinni med Vizimpro. Utbrot geta komid fram eda versnad &
svaedum sem solin skin 4. Melt er me0d pvi ad verjast solinni med hlifdarfatnadi og sélarvorn.

Latid leekninn vita eins fljott og mogulegt er ef vart verdur vid einhverja eftirtalinna aukaverkana:

Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleirum en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
e Bolga i munni og vérum

Naglavandamal

burr hto

Lystarleysi

burr, raud augu eda kladi i augum

byngdartap

Harmissir
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Klaoi

Oedlilegar nidurstodur i blodprofi fyrir lifrarensim
Ogledi eda uppkost

Rodi eda sarauki i I6fum eda iljum

breyta

Slappleiki

Sprungur i htd

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Breyting 4 bragdskyni

Flagnandi hud

Bolga i augum

Oedlilegur harvoxtur 4 likama

Tilkynning aukaverkana

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

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

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 6skjunni og merkimidanum a eftir
EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur lyfsins.

betta lyf getur haft { for med sér aheettu fyrir umhverfid. Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir
eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada 1 apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum
sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Vizimpro inniheldur

- Virka innihaldsefnid er dacomitinib (sem dacomitinib einhydrat). Vizimpro filmuhudadar toflur
eru faanlegar i mismunandi styrkleika.
Vizimpro 15 mg tafla: hver filmuhtidud tafla inniheldur 15 mg dacomitinib
Vizimpro 30 mg tafla: hver filmuhadud tafla inniheldur 30 mg dacomitinib
Vizimpro 45 mg tafla: hver filmuhadud tafla inniheldur 45 mg dacomitinib

- Onnur innihaldsefni eru:
Toflukjarni: laktosaeinhydrat, drkristalladur sellulosi, natriumsterkjuglykolat, magnesiumsterat
(sja kafla 2 Vizimpro inniheldur laktosa og natrium).
Filmuhuo: Opadry 11 Blar 85F30716 sem inniheldur p6lyvinyl alkohol — vatnsrofid ad hluta
(E1203), talkiim (E553b), titandioxid (E171), makrogol (E1521), Indigétin (E132).

Lysing 4 utliti Vizimpro og pakkningastzerdir
- Vizimpro 15 mg filmuhtidadar t6flur eru faanlegar sem blaar, kringlottar, tvikaptar filmuhudadar

toflur, prykktar med ,,Pfizer* 68ru megin og ,,DCB15 hinum megin.

- Vizimpro 30 mg filmuhudadar toflur eru faanlegar sem blaar, kringléttar, tvikaptar filmuhudadar
toflur, prykktar med ,,Pfizer” 6dru megin og ,,DCB30“ hinum megin.
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- Vizimpro 45 mg filmuhtidadar t6flur eru faanlegar sem blaar, kringlottar, tvikiptar filmuhadadar

toflur, prykktar med ,,Pfizer* 6dru megin og ,,DCB45‘ hinum megin.
bag er faanlegt i pynnupakkningum med 30 filmuhududum téflum (tdflum).

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

Belgia

Framleidoandi

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Mooswaldallee 1

79108 Freiburg Im Breisgau

byskaland

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Pfizer Luxembourg SARL filialas Lietuvoje
Pfizer NV/SA Tel. +370 52 51 4000
Tél/Tel: +32 (0)2 554 62 11

Bovarapus Magyarorszag

[aiizep JTrokcemOypr CAPJL, Knon benrapust  Pfizer Kft.

Ten.: +359 2 970 4333 Tel.: +36-1-488-37-00
Ceska republika Malta

Pfizer, spol. s r.o. Vivian Corporation Ltd.
Tel.: +420 283 004 111 Tel: + 35621 344610
Danmark Nederland

Pfizer ApS Pfizer BV

TIf.: +45 44 20 11 00 Tel: +31 (0)10 406 43 01
Deutschland Norge

PFIZER PHARMA GmbH Pfizer AS

Tel: +49 (0)30 550055-51000 TIf: +47 67 52 61 00
Eesti Osterreich

Pfizer Luxembourg SARL Eesti filiaal Pfizer Corporation Austria Ges.m.b.H.
Tel.: +372 666 7500 Tel: +43 (0)1 521 15 -0
EA0LGoa Polska

Pfizer EMAGG A.E. Pfizer Polska Sp.z o.o.
TnA.: +30 210 6785 800 Tel.:+48 22 335 61 00
Espaiia Portugal

Pfizer S.L. Laboratorios Pfizer, Lda.
Tel: +34 91 490 99 00 Tel: +351 21 423 5500
France Romainia

Pfizer Pfizer Romania S.R.L.
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40 Tel: +40 (0) 21 207 28 00
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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

Pfizer EAMAGg A.E. (Cyprus Branch)

TnA: +357 22 817690

Latvija

Pfizer Luxembourg SARL filiale Latvija
Tel.: + 371 670 35 775

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¢né zlozka
Tel.: +421 2 3355 5500

Suomi/Finland
Pfizer Oy
Puh./Tel: +358 (0)9 43 00 40

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

Pessi fylgisedill var sidast uppferour MM/AAAA

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