VIDAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Xadago 50 mg filmuhudadar toflur
Xadago 100 mg filmuhuoadar toflur

2. INNIHALDSLYSING

Xadago 50 mg filmuhudadar toflur
Hver filmuhudud tafla inniheldur safinamidmetansulfonat sem jafngildir 50 mg af safinamidi.

Xadago 100 mg filmuhudadar t6flur
Hver filmuhadud tafla inniheldur safinamidmetansulfonat sem jafngildir 100 mg af safinamidi.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Filmuhadud tafla (tafla)
Xadago 50 mg filmuhtdadar toflur

Appelsinugul til koparlitud, kringlétt, tvikapt filmuhadud tafla, 7 mm i pvermal med malmgljéa og
styrkleikann ,,50* upphleyptan & annarri hlid toflunnar.

Xadago 100 mg filmuhudadar toflur
Appelsinugul til koparlitud, kringlétt, tvikapt filmuhadud tafla, 9 mm i pvermal med malmgljéa og
styrkleikann ,,100* upphleyptan & annarri hlid toéflunnar.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Xadago er &tlad sem vidobdtarmedferd hja fulloronum sjuklingum med sjalfvakta Parkinsons-veiki
(PD) & mid- og sidari-stigum sjukdéms sem fa stodugan skammt af levoddpa (L-ddpa) einan sér eda i
tengslum vid énnur PD-lyf, og syna breytilega svorun vid lyfjagjof.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Hefja skal medferd med safinamidi med 50 mg & solarhring. Dagskammtinn ma auka upp i
100 mg/sélarhring i samraemi vid kliniskar parfir einstaklingsins.
Ef gleymist ad taka inn skammt, skal taka inn nasta skammt & sama tima daginn eftir.

Aldradir
Engra breytinga er porf & skammtastaerdum hja éldrudum sjuklingum.

Reynsla af notkun safinamids hja sjuklingum eldri en 75 &ra er takmorkud.

Skert lifrarstarfsemi

Safinamid skal ekki nota hja sjuklingum med alvarlega skerdingu a lifrarstarfsemi (sja kafla 4.3). Ekki
er porf & skammtaadlogun hja sjuklingum med veega skerdingu a lifrarstarfsemi. Leegri
skammtasteerdin 50 mg/solarhring er radlogo hja sjuklingum med vaega skerdingu & lifrarstarfsemi. Ef
astand sjuklings préast ar midlungs yfir i alvarlega skerdingu 4 lifrarstarfsemi skal hatta notkun
safinamids (sja kafla 4.4).



Skert nyrnastarfsemi
Ekki er porf & neinni adlégun skammtasteerdar hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi.

Born
EkKki hefur verid synt fram a 6ryggi og verkun safinamids hja bérnum og unglingum undir 18 ara aldri.
Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

Til inntoku.
Safinamiod skal taka inn meo vatni.
Safinamio mé taka inn med eda an matar.

4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu / virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Samhlidamedferd med 6drum moéndaminoxidasa (MAO)-hemlum (sja kafla 4.4 og 4.5).
Samhlidamedferd med petidini (sja kafla 4.4 og 4.5).

Notkun hj& sjuklingum med alvarlega skerdingu & lifrarstarfsemi (sja kafla 4.2).

Notkun sjaklinga med litarleysi (albinismus), hrérnun sjonu, edahjupsbélgu, erfdan sjénukvilla eda
alvarlegan og versnandi sykursykissjonukvilla (sja kafla 4.4 og 5.3).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Almenn varnadarord

Almennt méa nota safinamid med sérhaeféum serdtoninendurupptokuhemlum (SSRI-hemlum) i leegsta
virka skammti pegar varudar er geett vegna serotonvirkra einkenna. Einkum skal fordast samhlida
notkun safinamids med flGoxetini eda flivoxamini, en ef samhlidamedferd er naudsynleg skal nota
pessi lyf i litlum skdmmtum (sja kafla 4.5). ihuga skal Gtskolunartimabil 4dur en medferd med
safinamidi hefst, sem samsvarar fimmfoéldum helmingunartima peirra SSRI-hemla sem &dur voru
notadir.

Lida verda a.m.k. 7 dagar fra pvi ad heett var ad taka safinamid og par til medferd med MAO-hemlum
er hafin (sja kafla 4.3 og 4.5).

pegar safinamid er gefid samhlida lyfjum sem eru hvarfaefni BCRP (breast cancer resistance protein),
skal vinsamlega visad i samantekt um eiginleika pessara tilteknu lyfja.

Skert lifrarstarfsemi

Geeta skal vartdar pegar medferd med safinamidi er hafin hja sjuklingum med midlungsmikla
skerdingu & lifrarstarfsemi. Ef astand sjuklings proast ar midlungs yfir i alvarlega skerdingu &
lifrarstarfsemi skal hatta notkun safinamids (sja kafla 4.2, 4.3 og 5.2).

Hugsanleg sjdnhimnuhrérnun hjé sjuklingum med fyrri sdgu um sjénhimnusjukdém

EkKki skal gefa safinamid sjuklingum med ségu um augnkvilla sem gaetu aukid hettuna & hugsanlegum
ahrifum & sjénhimnu (t.d. sjuklingum med fjélskyldusdgu um arfgenga sjonhimnusjukdéma,
sjonufreknur eda forségu um adahjupsbolgu), sja kafla 4.3 og 5.3.

Hvatardskun (impulse control disorder, ICD)

Hvatardskun getur komid fram hja sjaklingum sem eru medhondladir med dépamindrvandi lyfjum
og/eda i dopaminvirkri medferd. Greint hefur verid fra hvataroskun eftir gjof annarra MAO-hemla.
Safinamid-medferd hefur ekki verid tengd vid aukningu & hvatardskun.



Sjuklingar og uménnunarfélk sttu ad vera medvitad um hegdunarleg einkenni hvatardskunar sem
fram koma hja sjuklingum sem medhondladir eru med MAO-hemlum, par & medal tilfelli arattu,
prahyggjuhugsunar, sjuklegrar spilafiknar, aukinnar kynhvatar, kynferdislegrar ofvirkni, hvatvisrar
hegdunar og aréattukenndrar eydslu og innkaupa.

Dopaminvirkar aukaverkanir

Safinamid gefio samhlida levdddpa getur eflt aukaverkanir levoddpa og su hreyfibilun sem fyrir er
getur ordid verri, sem krefst minnkunar & skammti levodopa. bessi ahrif var ekki ad sja pegar
safinamid var notad samhlida dépaminérvandi lyfjum hja sjaklingum med Parkinsons-veiki &
upphafsstigi.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

In vivo og in vitro lyfjamilliverkanir

MAO-hemlar og petidin
Safinamid ma ekki gefa med 6drum MAO-hemlum (p.m.t. mokldébemidi) par sem heetta getur verid a
Osértekri MAO-hdmlun sem getur leitt til haprystingskreppu (sja kafla 4.3).

Tilkynnt hefur verid um alvarlegar aukaverkanir vid samhlida notkun petidins og MAO-hemla. par
sem ahrifin geta tengst éllum lyfjaflokknum (class effect) er samhlida gjof safinamids og petidins
frabending (sja kafla 4.3).

Tilkynnt hefur verid um milliverkanir vid samhlida notkun MAO-hemla og adrenvirkra lyfja. I ljosi
MAO-hamlandi virkni safinamids skal geeta vartdar vid samhlioa gjof safinamids og adrenvirkra lyfja
eins og peirra sem eru i lyfjum til notkunar i nef eda munn og draga Ur prota eda bolgum, eda
kveflyfjum sem innihalda efedrin eda pseudodefedrin (sja kafla 4.4).

Dextrémetorfan

Tilkynnt hefur verid um lyfjamilliverkanir vid samhlida notkun dextrémetorfans og dsérhafdra
MAO-hemla. I ljési MAO-hamlandi virkni safinamids er ekki malt med samhlida gjof safinamids og
dextromethorfans, en ef samhlida medferd er naudsynleg skal nota pad med varud (sja kafla 4.4).

punglyndislyf

Fordast skal samhlida notkun safinamids og fltoxetins eda flivoxamins (sja kafla 4.4), pessi
vartdarradstofun stafar af alvarlegum aukaverkunum sem hafa komid fram i sjaldgeefum tilvikum (t.d.
serdtoninheilkenni) pegar SSRI-hemlar og dextrometorfan hefur verid notad med MAO-hemlum. Ef
naudsyn krefur skal gefa minnsta virka skammt vid samhlida notkun pessara lyfja. ihuga skal
atskolunartimabil &8ur en medferd med safinamidi er hafin, sem samsvarar fimmfoldum
helmingunartima peirra SSRI-hemla sem adur voru notadir.

Tilkynnt hefur verid um alvarlegar aukaverkanir vid samhlida notkun sérteekra
serotoninendurupptékuhemla (SSRI), ser6ténin noradrenalin endurupptokuhemla (SNRI),
prihringlaga/fjorhringlaga geddeyfdarlyfja og MAO-hemla (sja kafla 4.4). T ljosi hinnar sértaeku og
afturkreefu MAO-B talmandi virkni safinamids ma gefa geddeyfdarlyf en nota skal legsta naudsynlega
skammt.

In vivo og in vitro lyfjahvarfamilliverkanir

Safinamid getur in vitro timabundid hamlad BCRP. Vagar milliverkanir komu fram i rannsokn &
lyfjamilliverkunum vid résuvastatin (AUC aukning & milli 1,25 til tv6fold) en enga marktaekar
milliverkanir fundust vid dikléfenak hja ménnum.

Meelt er med ad vakta sjuklinga pegar safinamid er tekid med lyfjum sem eru hvarfefni BCRP (t.d.
rosuvastatin, pitavastatin, pravastatin, siprofloxasin, metétrexat, topotekan, dikl6fenak eda glybario)
og visad er i samantekt & eiginleikum peirra lyfja ef adlogunar skammta er porf.



Safinamid er naer eingdngu skilid ut med umbroti, einkum fyrir tilstilli afkastamikilla amidasa sem
hefur ekki enn verid lyst. Safinamid skilst Gt adallega i pvagi. I lifrarfrymiségnum manna (human liver
microsomes, HLM) virdist N-alkylsviptingin vera hvotud af CYP3A4, par sem ketdkonasél hamladi
Gthreinsun safinamids i HLM um 90%.

Safinamid hindrar OCT1 in vitro i péttni sem samsvarar péttni i porteed vid kliniska notkun. pvi er
naudsynlegt ad geeta varudar pegar safinamid er tekid samhlida lyfjum sem eru OCT1 hvarfefni og
med svipad Tmax 0g safinamid (2 klukkustundir) (t.d. metformin, aciklévir, gancikl6vir) par sem
atsetning fyrir pessum hvarfefnum kann ad aukast i kjolfarid.

Umbrotsefnid NW-1153 er hvarfefni fyrir OAT3 vid kliniska videigandi péttni.

Lyf sem eru hemill 8 OAT3 og sem gefin eru samhlida safinamidi geta dregid Ur uthreinsun NW-1153
0g geta pvi aukid almenna utsetningu pess. Almenn Gtsetning NW-1153 er litil (1/10 af mddurefni
safinamids). Pessi hugsanlega aukning hefur mjog liklega ekkert kliniskt veegi par sem NW-1153,
fyrsta efnid i umbrotaferlinu, er umbreytt frekar i annars- og pridja stigs umbrotsefni.

Born

Rannsdknir & milliverkunum hafa eingéngu verid gerdar hja fullorénum.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur & barneignaraldri

Ekki méa nota safinamid hja konum & barneignaraldri nema notud sé érugg getnadarvorn.

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun safinamids & medgongu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir & axlun (sja kafla 5.3). Xadago er hvorki atlad til notkunar & medgoéngu né
handa konum & barneignaraldri sem ekki nota getnadarvarnir.

Brjostagjof
Fyrirliggjandi upplysingar um lyfhrif / eiturefnaahrif hja dyrum hafa synt ad safinamid skilst at i mjélk
(sja nanari upplysingar i kafla 5.3).

EkKi er heegt ad utiloka hattu fyrir born sem eru a brjosti. Konur sem hafa barn a brjosti eiga ekki ad
nota Xadago.

Frjosemi
Dyrarannséknir benda til pess ad medferd med safinamidi tengist skadlegum ahrifum & exlunargetu
kvenrotta og geedi seedis. Hefur ekki ahrif & frjdsemi karlrotta (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Svefnhofgi og sundl geta komid fram medan & medferd med safinamidi stendur. bess vegna skulu
sjuklingar geeta varadar vid notkun heettulegra véla, par & medal 6kutaekja, par til peir eru nokkud
vissir um ad safinamid hafi ekki neikvaed ahrif 4 péa.



4.8 Aukaverkanir

Yfirlit 6ryggissnidsins

Hreyfitruflanir voru algengasta aukaverkunin sem greint var fra hja sjuklingum sem fengu safinamid
pegar pau voru notud i samsettri medferd med L-dOpa einu sér eda i samsettri medferd med annarri
medferd sjuklinga med Parkinsons-veiki.

Vitad er ad alvarlegar aukaverkanir geta att sér stad med samhlidanotkun SSRI, SNRI,
prihringlaga/fjorhringlaga geddeyfdarlyfja og MAO-hemla, svo sem haprystingskreppa (har

blodprystingur, lost), illkynja sefunarheilkenni (rugl, sviti, vodvastifleiki, ofurhiti, aukning & CPK),
serétoninheilkenni (rugl, haprystingur, vddvastifni, ofskynjanir), lagprystingur. Med MAO-hemlum
hefur verid tilkynnt um lyfjamilliverkanir med samhlidanotkun adrenvirkra lyfija.

Hvatardskun; sjukleg spilafikn, aukin kynhvot, kynferdisleg ofvirkni, arattukennd eydsla og innkaup,
oféat og arattukennt &t geta komid upp hja sjuklingum sem medhdndladir eru med dépamindrva og/eda
fa adrar dépaminvirkar medferdir.

Listi i toflu yfir aukaverkanir

Taflan hér & eftir synir allar tilkynntar aukaverkanir i kliniskum samanburdarrannséknum par sem

alitio var ad tengsl veeru & milli aukaverkananna.

Aukaverkanir eru flokkadar samkvaemt eftirfarandi tidniflokkun: Mjog algengar (>1/10), algengar
(>1/100 til <1/10); sjaldgaefar (>1/1.000 til <1/100), mjog sjaldgefar (=1/10.000 til <1/1.000), koma
orsjaldan fyrir (<1/10.000) og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad azetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum).

Liffeeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mijdg sjaldgeefar
algenga
r
Sykingar af pvagfeerasyking Berkjulungnabolga,
véldum sykla og blodkyli,
snikjudyra nefkoksbdlga,
graftarhudkuvilli,
nefslimubdlga,
tannsyking,
veirusmitun
ZXli, gookynja, Grunnfrumukrabbamein Hudsepi,
illkynja og sortuaexli,
Otilgreind (einnig ellivortur,

blddrur og separ)

totuvarta & hao

BIGd og eitlar

Blddleysi,
hvitfrumnafed,
raud blédkorn 6edlileg

Eosinfiklager,
eitilffrumnafed

Efnaskipti og
nering

Minni matarlyst,
priglyseridhakkun,
aukin matarlyst,
kolester6lhakkun,
bl6dsykurshaekkun,

Krém,
bléokaliumhakkun




Liffeeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjog sjaldgeefar
algenga
r
Gedren Svefnleysi Ofskynjanir, Avritta,
vandamal punglyndi, 0réo,
Gedlilegir draumar, vistarfirring,
kvidi, skynvilla,
orao, hvatvis hegdun,
gedsveiflur, kyndeifa,
aukin kynhvat, prahyggjuhugsanir,
geotruflun, veenisyki,
eirdarleysi, ofbrétt sadlat,
svefnrdskun svefnflog,
félagsfalni,
sjalfsmordshugsanir
Taugakerfi Hreyfitruflun Néaladofi, Samhafing 6edlileg,
svefnhofgi, jafnvaegisroskun, truflun & athygli,
sundl, tilfinningarvannami, bragdskynstruflun,
hofudverkur, truflud védvaspenna, vanvidbroga,
Parkinsons- hofudopaegindi rétarverkur,
veiki tormeeli, fotadeird,
yfirlid, sleeving
vitsmunardskun
Augu Drer Oskyr sjon, Sjondepra,
sjonsvidseyda, litskynvilla,
tvisyni, sykursykissjonukvilli
ljésfaelni, :
sjonurdskun, sjonrodi,
tarubodlga, augnblading,
glaka augnverkur,
bjagur i augnlokum,
fjarsyni,
gleerubdlga,
aukin taramyndun,
nattblinda,
doppubjugur,
ellifjarsyni,
rangeygo
Eyru og Svimi
vOlundarhus
Hjarta Hjartslattaronot, Hjartadrep
hradslattur,
sinushaegslattur,
hjartslattartruflun
/Edar Réttstodubléop | Haprystingur, Slageedakrampi,
rystingsfall lagprystingur, aedakolkun,
@dahnatur haprystingskreppa
Ondunarferi, Hosti, Berkjukrampi,
brjésthol og andprengsli, raddtruflun,
midmaeti nefrennsli verkir i munni og
koki
krampi i munni og
koki
Meltingarfaeri Ogledi Hagoartregda, AEtisér,
meltingartruflanir, uppsala,

uppkost,

blaeding i efri hluta

7




Liffeeraflokkur

Mjog
algenga
r

Algengar

Sjaldgeefar

Mjog sjaldgeefar

purr munnur,
nidurgangur,

kvidverkur,

magabolga,

vindgangur,

paninn kvidur,

aukin munnvatnsmyndun,

vélindabakflaedissjukdomu

rl
munnangursbélga

meltingarvegar

Lifur og gall

Gallraudadreyri

H6 og undirhid Ofsvitnun, Skalli,
almennur kladi, bl6drur,
ljésofnaemisexem, snertiofnaemi,
hérundsrodi hadsjukdémur,
blédhlaup,
hornlagsskeeningur,
naetursviti,
huoverkur,
litunarrdskun,
sori,
flosuexem
Stodkerfi og Bakverkur, Hryggikt,
bandvefur lidverkur, verkur i huppi,
vodvakrampi, lidabolga,
vOovastifleiki, verkir i stodkerfi,
verkir i Gtlimum, vodvaprautir,
voovaslappleiki, halsverkir,
tilfinning fyrir pyngslum lidahroérnun,
halahimnubelgur
Nyru og Neturmiga, Adkallandi pvaglat,
pvagfeeri pvaglatstregda ofsamiga,
graftarmiga,
pvagteppa
Axlunarfeeri og Risvandamal Gdéokynja
brjost hvekkssteekkun,
brjéstsyking,
brjéstverkur
Almennar Preyta, Minnkun & verkun
aukaverkanir og préttleysi, lyfs,
aukaverkanir & gangtruflun, lyfjadpol,
ikomustad Gtleegur bjagur, kuldatilfinning,
verkur, lympa,
hitatilfinning soétthiti,
vefpurrkur,




Liffeeraflokkur | Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjog sjaldgeefar
algenga
r
Rannsoknanidurs pyngdartap, Laekkad kalsium i
téour pyngdaraukning, bl6ai,
blodkreatinkinasi leekkad kalium i
aukning & priglyserioi i bl6ai,
bl6ai, leekkad kolesterol i
heaekkadur bléosykur, bloai,
aukning a pvagefni i blédi, | haekkun & likamshita
aukning & alkaliskum hjartadhljod,
fosfasata Gedlilegt areynsluprof
aukning a bikarbénati i a hjartaf,
bl6ai, minnkun &
aukning & kreatinini i blédkornaskilum,
bl6ai, minnkun & blddrauda,
lengt QT-bil i minni
hjartalinuriti, INR-storknunartimi
oedlileglifrarprof, leekkadur,
pvaggreining 6edlileg, faekkun eitilfrumna,
haekkadur blddprystingur, | feekkun blédflagna,
leekkadur blodprystingur, aukning a mjog lagu
Gedlileg augngreining péttnifituprotini
(LDL)
Averkar og Byltur Fotabreinbrot Mar,
eitranir fitublodrek,
hofudaverkar,
munnaverkar,
averkar & beinagrind
Félagslegar Spilafikn
adstaedur

Lysing & voldum aukaverkunum

Hreyfitruflun var algengasta aukaverkunin hja sjuklingum sem toku safinamid pegar pad var notad
med L-dopa eitt og sér eda i sambandi vid adrar medferdir vid Parkinsons-veiki. Hreyfitruflun kom
snemma fram i medferdinni og var metin ,,alvarleg”, og gerdi pad ad verkum ad mjog fair sjuklingar
heettu i medferdinni (um pad bil 1,5%), og ekki reyndist porf & minnkun & skammti hja nokkrum
sjuklingi.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stéougt med sambandinu milli &vinnings og aheettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

49 Ofskdmmtun

Tilkynnt var um rugl, syfju, gleymsku og utvikkud sjadldur hja einum sjaklingi sem grunur leikur & ad
hafi tekid meira en daglega avisada skammtinn 100 mg i einn manud. Pessi einkenni gengu til baka
pegar hatt var inntoku lyfisins, an afleidinga.

Aztlud atvik eda einkenni eftir viljandi eda oviljandi ofskémmtun safinamids tengjast lyfhrifum pess:
MAO-B hémlun med virknihadri hdmlun Na* ganga. Einkenni mikillar MAO-B hémlunar (aukningar
& dépaminmagni) geta verid haprystingur, stodubundinn lagprystingur, ofskynjanir, asingur, égledi,
uppkdst og hreyfitruflanir.


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

Ekkert pekkt motefni er til vid safinamid eda sérstok medferd vid ofskdmmtun safinamids. Ef veruleg
ofskdmmtun safinamids a sér stad, skal stédva medferdina og veita studningsmedferd samkveaemt
kliniskum &bendingum.

5. LYFJAFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf vid Parkinsons-veiki, ménéaminoxidasa-B-hemlar, ATC-flokkur:
N04BDO03.

Verkunarhattur

Safinamid verkar fyrir tilstilli dépaminvirks og ekki-dopaminvirks verkunarmata. Safinamid er mjog
sérteekur og afturkreefur MAO-B hemill sem veldur aukningu utanfrumumagns af dopamini i
rédkakjarna. Safinamid tengist astandshadri hdmlun spennustyrdra natrium (Na*) ganga og temprun &
Orvadri losun glutamats. Ekki hefur verid synt fram & ad hve miklu leyti ekki-dopaminvirk ahrif studli
ad heildarahrifum.

Lyfhrif

Likan fyrir lyfjahvorf pydis sem préad var Gt fra rannsoknum & sjuklingum med Parkinsons-veiki
benda til pess ad lyfjahvorf og lyfhrif safinamids séu ekki had aldri, kyni, pyngd, nyrnastarfsemi og
tsetningu fyrir levédopa, sem gefur til kynna ad ekki sé naudsynlegt ad breyta skdmmtum samkvaemt
pessum breytum.

Sameiginleg greining & aukaverkunum dr kliniskum samanburdarrannséknum & sjaklingum med
Parkinsons-veiki bendir til pess ad samhlidagjof safinamids med breidum flokki algengra lyfja i
pessum sjuklingahopi (blodprystingslekkandi lyfjum, beta-blokkum, kélesterdlleekkandi lyfjum,
bolgueydandi lyfjum sem ekki eru sterar, protonupumpuhemlum, punglyndislyfjum o.s.frv.) tengist
ekki aukinni hattu & aukaverkunum. Rannsoknir voru ekki lagskiptar fyrir samlyfjamedferd og engar
slembiradadar rannsoknir & milliverkunum voru framkveemdar fyrir pessi Iyf.

Verkun

Rannsoknir & sjuklingum med Parkinsons-veiki & mid- og sidara-stigi

Verkun safinamids sem vidbotarmedferd fyrir sjuklinga med Parkinsons-veiki & mio- og sidari stigum
og med sveiflur i hreyfifeerni sem taka L-dopa eitt og sér eda i samsettri medferd med 6drum
Parkinsons-lyfjum var metid i tviblindri samanburdarrannsékn med lyfleysu. Rannsékn SETTLE
(rannsdkn 27919; 50-100 mg/dag; 24 vikur) og rannsékn 016/018 (50 og 100 mg/dag; 2 ara tviblindri
samanburdarrannsokn med lyfleysu).

Helsti meelikvardinn & verkun var breyting fra upphafsgildi til endapunktar & ,,ON-timabil
(einkennalaus) an 6pagilegrar hreyfitruflunar®.

Aukamelikvardi a verkun innihélt ,,OFF-timabil* (med einkennum), UPDRS 11 og 111 (Unified
Parkinson’s Disease Rating Scale — kafla Il og 111), og CGI-C (Clinical Global Impression of Change)

Beadi SETTLE og 016/018 rannsoknirnar syndu mikilveega yfirburdi safinamids i samanburdi vid
lyfleysu vid markskammt 50 og 100 mg/dag fyrir adal- og aukaverkunarbreytur, eins og tekid er
saman i toflunni hér fyrir nedan. Ahrif ,,ON“-timabilsins var vidhaldid vid lok 24 méanada tviblinds
medferdartimabils fyrir bada safinamid-skammta borid saman vid lyfleysu.
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Rannsokn 016 016/018 27919 (SETTLE)
(24 vikur) (2 ar) (24 vikur)

Skammtur Lvflevsa Safinamid Lvflevsa Safinamid Lvflevsa Safinamid
(mg/dag) (@) | =YY@ 5o 100 | "% 50 100 | Y"¥% [ 50-100 (d)
Slembiradad 222 223 224 222 223 224 275 274
Aldur 60,1 60,1 60,1 60,1 62,1
. 59,4 (9,5 : ’ 59,4 (9,5 ; ’ ' 61,7 (9,0
(ér) (b) O @1 | @2 [P 07 | @2 | @ 59
Timalengd
Parkinsons- 7,9
veiki (i 8,4 (3,8) (3.9) 8,2(3,8)| 84(38) |7,9(3,9)|82(38)]9,0(4,9) | 809 (44)
arum) (b)
,ON“-timabil med hreyfitruflunum sem ekki eru épeegileg (klst.) (c)
tf)‘)’phafsg"d' 9.3(2.2) (g'g) 9.6(25)| 93(2.2) |9422)]9625)| 9125 | 2324
Breyting 1,0
LSM (SE) 0,5(0,2) 0.2) 1,2(0,2)| 0,8(0,2) |1,4(0,2)(15(0,2)| 0,6 (0,1) | 1,4(0,1)
LS mism. a 05 0,7 0,6 0,7 0,9
moti lyfleysu

[0,1, [0,3, [0,2,
95% ClI 0,9] 1,0] [0.1,1.0] 11] [06,1.2]
p-gildi 0,0054 | 0,0002 0,0110 | 0,0028 <0,0001
,OFF“-timabil (Kklst.) (c)
Upphafsgildi 5,2
(b) 53(2,1) (2,0) 52(22)| 53(21) [52(22)|52(21)|54(20) | 53(20)
Breyting -0,8 -14 -15 -1,0 -15 -1,6 -0,5 -15
LSM (SE) (0,20) | (0,20) | (0,20) (0,20 (0,290 | (0,19) | (0,10 (0,20)
LS mism. a 06 | 07 05 | 06 1,0
moti lyfleysu

[-0,9, | [-1,0, [-0,8, [-0,9, [-1,3,
95% CI -0,3] -0,4] -0,2] -0,3] -0,7]
p-gildi 0,0002 | <0,0001 0,0028 | 0,0003 <0,0001
UPDRS 111 (c)
Upphafsgildi 28,6 27,3 28,4 28,6 27,3 28,4 23,0 22,3
(b) (12,00 | (12,8) | (13)5) (12,0 (12,8) | (135) | (12,8) (11,8)
Breyting -4,5 -6,1 -6,8 -4,4 -5,6 -6,5 -2,6 -3,5
LSM (SE) (0,83) | (0,82) | (082) | (0,85 | (0,84) | (0,84) | (0,34) (0,34)
LS mism. & 16 | 23 12 | 21 0,9
moti lyfleysu

[-3,0, | [-37, [-2,6, [-3,5, [-1,8,
95% ClI -0,2] | -0,9] 0,2] -0,6] 0,0]
p-gildi 0,0207 | 0,0010 0,0939 | 0,0047 0,0514
UPDRS 11 (c
Upphafsgildi 11,8 12,1 11,8 12,1 10,4

12,2 (5,9 12,2 (5,9 10,0 (5,6

(b) G 61 | 69 |29 57 | 59 | 63 )
Breyting ) -1,9 23 | -2,0 25 | i
LSM (SE) 1,2 (0,4) (0.4) (0.4) 1,4 (0,3) (0.3) (0.3) 0,8(0,2)| -1,2(0,2)
LS mism. &
méti lyfleysu 0,7 -1,1 -0,6 -1,1 0,4

[[13, | [17, 1,3, | [18, [-0,9,
95% ClI -0,0] -0,5] 0,0] -0,4] 0,0]
p-gildi 0,0367 | 0,0007 0,0676 | 0,0010 0,0564
Greining svaranda (post-hoc) (c
i’?ﬁkéti'rgab' 93 | 119 | 121 100 125 | 117 | 116 152
60 mindtur (43,9) | (54,8) | (56,0) (47,2) (57,6) | (54,2) | (42)5) (56,3)
p-gildi 0,0233 | 0,0122 0,0308 | 0,1481 0,0013
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Rannsokn 016 016/018 27919 (SETTLE)
(24 vikur) (2 ar) (24 vikur)
Skammtur Lvflevsa Safinamid Lvflevsa Safinamid Lvflevsa Safinamid
(mg/dag) (@) | =YY@ 5o 100 | "% 50 100 | Y"¥% [ 50-100 (d)
>60 minttna
aukning a
,»ON*“-timabi
li og
. . 52 56 42
minnkun & 32 (15,1) 240) | (25,9 28 (13,2) |43 (19,8) (19,4) 24 (8,8) | 49(18,1)
OFF*“-timabil ’ ’ ’
10g>30%
framfor &
UPDRS III
p-gildi 0,0216 | 0,0061 0,0671 | 0,0827 0,0017
CGI-C:
sjuklingum 79 78 64
sem for fram | 42 (19,8) 46 (21,7) |62 (28,6) 26 (9,5) | 66 (24,4)
1 f6r mi6 (33,2) | (36,2) (29,6)
JOg
mikid fram
- 0,0017 | 0,0002 0,0962 | 0,0575 <0,0001
p-gildi (e)
() Daglegur markskammtur, (b) medal (SD), (c) greiningarpydi (mITT); MMRM-likan fyrir
breytingu fra upphafsgildi til endapunktar inniheldur medferd, svadi og vitjun sem fost ahrif, og
gildi upphafsgildis sem skyribreyta; (d) markskammtur 100 mg/dag; (e) greiningarpydi (mITT);
gogn framsett sem fjoldi (hundradshluti) sjuklinga i hverjum hopi sem na skilgreiningunni &
svorun; (f) ki-kvadrat gildi & gagnlikindahlutfalli medferdarhopsins midad vid lyfleysu med pvi ad
nota likan adfallsgreiningu hlutfalla med fost ahrif fyrir medferd og land.
SE Stoolud villa, SD Stadlad fravik, LSM Medaltal minnstu fervika, LS mismunur minnstu fervika
a moti lyfleysu
mITT-pydi: Rannsékn 016/018 - lyfleysa (n = 212), safinamid 50 mg/dag (n = 217) og 100 mg/dag
(n = 216), og SETTLE - lyfleysa (n = 270), safinamid 5-100 mg/dag (n = 273).

Bdrn

Lyfhrif safinamids hafa ekki verid metin hja bérnum og unglingum.

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

Frasog safinamid er hratt eftir staka og endurtekna skammta til inntdku og nar Tmax & timabilinu
1,8 - 2,8 klst. eftir skammtagjof & fastandi maga. Heildaradgengi er mikid (95%), sem synir ad

safinamid frasogast nanast ad fullu eftir inntoku og fyrstu umferdar umbrot um lifur er éverulegt.
Vegna hins mikla frasogs er safinamid skilgreint sem mjog gegndreept efni.

Dreifing
Dreifingarrammalid (Vss) er u.p.b. 165 | sem er 2,5-falt likamsrammal sem gefur til kynna mikla
dreifingu safinamids utan sedakerfis. Heildardthreinsun var akvoroud 4,6 I/klst. og er safinamid pvi

skilgreint sem efni med litla Gthreinsun.

Plasmaproteinbinding safinamids er 88-90%.
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Umbrot

Hja monnum verdur brotthvarf safinamids naer eingdngu med umbroti (Gtskilnadur Gbreytts safinamids
i pvagi var <10%) einkum fyrir tilstilli afkastamikilla amidasa sem hafa enn ekki verid skilgreindir. In
vitro-rannséknir gefa til kynna ad homlun amidasa i lifrarfrumum manna leiddu til fullkominnar
hindrunar @ myndun NW-1153. Amidasi i bl6di, plasma, sermi, hermimagavokva og
hermiparmavokva sem og mennsku carboxylesterase hCE-1 og hCE-2 eru ekki &byrg fyrir umbrotum
a safinamiai til NW-1153. Amidasinn FAAH gat hvatad myndun NW-1153 i adeins litlu hlutfalli. pvi
eru adrir amidasar liklegir til ad taka patt i umbreytingunni til NW-1153. Umbrot safinamids er ekKki
had sytokrom P450 (CYP) byggdum ensium.

Greining & uppbyggingu umbrotsefna leiddi i 1jés prja umbrotaferla safinamios. Helsta ferlid felur i sér
vatnsrofsoxun amidhlutans sem leidir til helsta umbrotsefnisins, ,,safinamidsyru* (NW-1153). Annad
ferli felur i sér oxunarklofnun & etertengjum sem mynda ,,O-debensylad safinamid* (NW-1199). Ad
lokum myndast ,,N-dealkylud syra“ (NV-1689) med oxunarklofnun & amintengi, annadhvort i
safinamidi (litlu) eda megin umbrotsefni safinamidsyru (NV-1153) (storu). ,,N-dealkylada syran“
(NV-1689) tengist glukaronsyru og myndar asylglakaronid. Ekkert pessara umbrotsefna eru
lyfjafraedilega virk.

Safinamid virdist ekki 6rva eda hamla ensimum eda flutningsproteinum vid kliniska mikilvaega péttni i
likamanum. In vitro-rannsoknir & efnaskiptum hafa gefid til kynna ad engin mikilveeg virkun eda
hémlun a cytokrém P450, CYP2A6, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 og 3A3/5 vid péttni sem skiptir
mali (Crax af lausu safinamidi 0,4 UM vid 100 mg/dag) i manninum. Sértaekar rannsoknir &
milliverkunum lyfja sem gerdar voru med ketdkonasdli, L-dopa, CYP1A2 og CYP3A4 hvarfefnum
(koffini og midasdélami) greindu engin kliniskt markteaek ahrif a lyfjahvorf safinamids, L-dépa, koffins
eda midasdlams.

Rannsdkn & massajafnvegi syndi fram & ad plasma AUCo.24 st fyrir 6breytta *C-safinamidid bar
abyrgd a u.p.b. 30% af heildar geislavirkni AUCo-24 uist, Sem bendir til umfangsmikilla umbrota.

Ferjur

Bradabirgdarannsoknir in-vitro syndu ad safinamid er hvorki hvarfefni fyrir ferjurnar P-gp, BCRP,
OAT1B1, OAT1B3, OATP1A2 né OAT2P1. Umbrotsefnid NW-1153 er ekki hvarfefni fyrir OCT2
eda OATL en pad er hvarfefni fyrir OAT3. bessi milliverkun hefur burdi til ad draga Gr Gthreinsun
NW-1153 og auka Utsetningu pess. En kerfisbundin utsetning a NW-1153 er litil (1/10 af mddurefni
safinamids) og par sem pad umbrotnar i annars- og pridja stigs umbrotsefni, er 6liklegt ad pad sé
Kliniskt markteekt.

Safinamid hamlar BCRP timabundid i smapdrmunum (sjé kafla 4.5). Safinamid hamlar OATP1A2 og
OATP2P1 vio péttni ad 50 uM. Videigandi plasmapéttni safinamids er verulega laegri, pvi eru Kliniskt
mikilvaegar milliverkanir éliklegar vid samhlida inntéku hvarfefna pessara ferja. NW-1153 er ekki
hemill 4 OCT2, MATEL eda MATE2-K upp ad péttni ad 5 uM.

Linulegt/élinulegt samband

Lyfjahvorf safinamids eru linulaga eftir stakan skammt og endurtekna skammta. Pau voru ekki
timahad.

Brotthvarf

Safinamid gengur i gegnum nanast fullkomid efnaskiptaumbrot (<10% af gefnum skammti fannst
Obreytt i pvagi). Efnatengd geislavirkni skildist ad mestu Gt med pvagi (76%) og adeins ad litlum hluta
0t i haeegdum (1,5%) eftir 192 Kkist. Endanlegur helmingunartimi brotthvarfs heildar geislavirkni var um
pad bil 80 Kist.

Helmingunartimi brotthvarfs safinamids er 20-30 klukkustundir. St6dugt astand er nad innan viku.
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Sjuklingar meo skerta lifrarstarfsemi

Utsetning safinamids hja sjuklingum med veegt skerta lifrarstarfsemi jokst litillega (30% i flatarmali
undir blédpéttniferli (AUC)), en hja sjuklingum med midlungs skerta lifrarstarfsemi jokst tsetningin
um um pad bil 80% (sja kafla 4.2).

Sjuklingar meo skerta nyrnastarfsemi

Midlungs eda alvarlega skert lifrarstarfsemi hafoi ekki ahrif & dtsetningu fyrir safinamidi samanborid
vid heilbrigda einstaklinga (sja kafla 4.2).

5.3 Forkliniskar upplysingar

Sjonhimnuhrérnun kom fram hja nagdyrum eftir endurtekna gjof safinamids og leiddu til almennrar
Utsetningar sem var leaegri en aatlud almenn dtsetning hja sjaklingum sem fengu hamarks
leekningalegan skammt. Engin sjonhimnuhrérnun kom fram hja épum pratt fyrir meiri almenna
Gtsetningu en hja nagdyrum eda hja sjuklingum sem fengu hamarks skammta fyrir menn.

Langtimarannsoknir hja dyrum hafa synt fram & krampa (1,6 - 12,8-f6ld klinisk Gtsetning hja ménnum,
midad vid AUC i plasma). Lifrarsteekkun og fitubreytingar komu fram i lifur nagdyra vid svipada
Gtsetningu og hja monnum. Upps6fnun fosfolipioa fannst adallega i lungum nagdyra (vid Utsetningu
sem var svipud og hja ménnum) sem og épum (er var 12 sinnum meiri en hja ménnum).

Safinamid olli ekki eiturverkunum a erfdaefni i in vivo og i nokkrum in vitro kerfum med bakterium
eda spendyrafrumum.

Nidurstédurnar sem fengust Ur rannséknum a krabbameinsvaldandi ahrifum hja masum og rottum
syndu engin merki um axlismyndun sem tengdist safinamidi vid almenna Utsetningar vid allt ad
2,3 - 4,0 sinnum hver um sig, atlada Utsetningu hja sjuklingum sem fengu hdmarks leekningalegan
skammt.

Rannsoknir & frjosemi hja kvenkyns rottum syndu fram & minnkadan fj6lda hreidranna og gulbta vid
tsetningu umfram 3 sinnum &zetlada Utsetningu hjd ménnum. Hja karlkyns rottum kom fram orlitid
Gedlileg formgerd og minni hradi saedisfruma, vid Utsetningu sem var meira en 1,4 sinnum aztlud
Utsetning hja ménnum. Hafdi ekki nein ahrif & frjosemi karlrotta.

I rannsoknum & proska fosturvisa og fostra hja rottum og kaninum voru vanskapanir framkalladar vid
Utsetningu safinamids sem var 2 og 3-falt heerri en klinisk utsetning hja ménnum, i peirri réo.
Samhlidagjof safinamids og levodopa/karbiddpa syndi fram & samlegdarahrif i rannséknum & proska
fosturvisis og fosturs med heerri tidni afbrigdileika i beinagrind fosturs en fram kemur i hvorri
medferdinni fyrir sig.

I rannsokn & proska fyrir og eftir fedingu hja rottuungum kom fram aukin danartidni, skortur & mjolk i
maganum og eiturverkanir & lifur hja nyfeeddum ungum vid skammta sem eru svipadir aeetladri
Kliniskri Gtsetningu. Eiturverkanir a lifur og einkenni sem fylgja, svo sem gul/appelsinugul hid og
héfudkdpa hja ungum sem eru Utsettir fyrir safinamidi medan & brjostagjof stendur verda adallega fyrir
tsetningu i modurlifinu, par sem Gtsetning i gegnum brjéstamjolk hafdi einungis litil hrif.
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6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Toflukjarni

Orkristallagur sellulési

Krospdvidon, gerd A

Magnesiumsterat

Vatnsfri kisilkvoda

Tofluhtd

Hypréomellési

Makrdgol (6000)

Titantvioxid (E171)

Jarnoxid, rautt (E172)

Gljasteinn (E555)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

4 ar.

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Engin sérstok fyrirmali eru um geymsluadsteedur lyfsins.
6.5 Gerdilats og innihald
PVC/PVDC/alpynnupakkningar med 14, 28, 30, 90 og 100 t6flum.
EKkKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun

Engin sérstok fyrirmeeli um forgun.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca 10

20091 Bresso (M) - Italia

simi: +39 02 665241

bréfasimi: +39 02 66501492

netfang: info.zambonspa@zambongroup.com

15


mailto:info.zambonspa@zambongroup.com

8. MARKADSLEYFISNUMER

Xadago 50 mg filmuhtdadar toflur
EU/1/14/984/001
EU/1/14/984/002
EU/1/14/984/003
EU/1/14/984/004
EU/1/14/984/005

Xadago 100 mg filmuhtdadar toflur
EU/1/14/984/006
EU/1/14/984/007
EU/1/14/984/008
EU/1/14/984/009
EU/1/14/984/010

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 24. febrtar 2015
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 19. september 2019

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI 11
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

APRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda liffredilegra virkra efna

Catalent Germany Schorndorf GmbH
Steinbeisstrasse 2

D-73614 Schorndorf

Germany

Zambon S.p.A.

Via della Chimica, 9
36100 Vicenza
italia

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

Lyfio er lyfsedilsskylt.

C. ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADBSLEYFIS
. Samantektir um 0ryggi lyfsins (PSUR)

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

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

. Aztlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 68rum radstéfunum eins og
fram kemur i 4tlun um &haettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & astlun
um ahettustjornun sem ékvednar verda.

Leggja skal fram uppfeaerda datlun um &heettustjérnun:
. Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu.
. pegar ahaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveaegra breytinga & hlutfalli avinnings/ahattu eda
vegna pess ad mikilveegur &fangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun éheettu) naest.

Ef skil & samantekt um 6ryggi lyfsins og uppfaersla & azetlun um ahattustjérnun er aztlud & svipudum
tima ma skila peim saman.
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VIDAUKI 111

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

ASKJA - filmuhuoadar toflur

1. HEITI LYFS

Xadago 50 mg filmuhUdadar toflur
safinamid

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhadud tafla inniheldur safinamid-metansulfonat sem jafngildir 50 mg af safinamidi.

| 3. HJALPAREFNI

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

14 filmuhadadar toflur
28 filmuhtoadar toflur
30 filmuhtoadar toflur
90 filmuhtoadar toflur
100 filmuhtdadar toflur

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(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 bérn hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI
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10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Zambon S.p.A.
Via Lillo del Duca 10
20091 Bresso (M) - Italia

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/14/984/001
EU/1/14/984/002
EU/1/14/984/003
EU/1/14/984/004
EU/1/14/984/005

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

xadago 50 mg

| 17.  EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18.  EINKVZAEMT AUDPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

PYNNA

1. HEITI LYFS

Xadago 50 mg tafla
Safinamid

2. NAFN MARKABSLEYFISHAFA

Zambon S.p.A.

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

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

ASKJA - filmuhudadar toflur

1. HEITI LYFS

Xadago 100 mg filmuhudadar toflur
safinamid

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhadud tafla inniheldur safinamid-metansulfonat sem jafngildir 100 mg af safinamidi.

| 3. HJALPAREFNI

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

14 filmuhadadar toflur
28 filmuhtoadar toflur
30 filmuhtoadar toflur
90 filmuhtoadar toflur
100 filmuhtdadar toflur

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(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 bérn hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI
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10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Zambon S.p.A.
Via Lillo del Duca 10
20091 Bresso (M) - Italia

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/14/984/006
EU/1/14/984/007
EU/1/14/984/008
EU/1/14/984/009
EU/1/14/984/010

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

xadago 100 mg

| 17.  EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18.  EINKVZAEMT AUDPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

PYNNA

1. HEITI LYFS

Xadago 100 mg toflur
safinamid

2. NAFN MARKADBSLEYFISHAFA

Zambon S.p.A.

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Xadago 50 mg filmuhudadar toflur
Xadago 100 mg filmuhadadar toflur
safinamid

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

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

- Leitid til leeknisins ef porf er & frekari upplysingum.

- pessu lyfi hefur verid avisad til persénulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pdtt um sému sjukddmseinkenni sé ad reeda.

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

fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota & Xadago

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Xadago

Pakkningar og adrar upplysingar

SURWNE

1. Upplysingar um Xadago og vid hverju pad er notad

Xadago er lyf sem inniheldur virka efnid safinamid. pad eykur magn efnis sem kallast dépamin i
heilanum sem kemur ad stjérnun hreyfinga og er ad finna i minna magni i heila sjuklinga med
Parkinsons-veiki. Xadago er notad til ad medhdndla Parkinsons-veiki hja fullordnum.

Sjuklingar sem eru med sjukdéminn & mid- og sidara stigi upplifa skyndilegar sveiflur milli pess ad
vera ,,ON“ og geta hreyft sig og vera ,,OFF“ og eiga i erfidleikum med ad hreyfa sig. Xadago er baett
vid fastan skammt lyfs sem kallast levoddpa, eitt og sér eda asamt 6drum lyfjum vid Parkinsons-veiki.

2. Adur en byrjad er ad nota Xadago

Ekki méa nota Xadago

- Ef um er ad reeda ofhaemi fyrir safinamidi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i

kafla 6).

Ef pu tekur inn eitthvert eftirfarandi lyfja:

- mdnodaminoxidasa (MAO)-hemla svo sem selegilin, rasagilin, méklobemid, fenelesin,

iskarboxasid, tranylsipromin (t.d. vid Parkinsons-veiki, punglyndi eda 6drum kvillum).

- Petidin (sterkt verkjalyf). b0 verdur ad bida i ad minnsta kosti 7 daga fra pvi ad pu heettir

medferd med Xadago par til pu byrjar medferd med MAO-hemlum eda petidini.

Ef pa hefur alvarlega lifrakvilla.

- Ef pu ert med augnkvilla sem geetu aukid haettuna & hugsanlegum skada & sjonhimnunni (1étta
vidkvaema lagid aftast i augunum), t.d. litarleysi (albinisma, vontun & litarefni i hérund og
augu), sjonhimnuhrérnun (feekkun frumna i ljésnaemu lagi aftast i auganu) eda s&edahjupsbolgu
(bdlgu innan i auganu), arfgengan sjonukvilla (erfd roskun & sjon) eda alvarlegan og agengan
sykursykissjonukvilla (sjénskerding smam saman vegna sykursyki).

Varnadarord og varudarreglur
Leitio r&da hjé leekninum adur en Xadago er notad.
- Ef pa ert med lifrarkvilla
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- Sjuklingar og umoénnunarfolk etti ad vera kunnugt um ad akvedin arattuhegdoun eins og aratta,
prahyggjuhugsun, sjukleg spilafikn, aukin kynhvét, kynferdisleg ofvirkni, hvatvis hegdun og
arattukennd eydsla og innkaup hefur sést eftir inntoku annarra lyfja vid Parkinsons-veiki.

- Ostjornlegar rykkjottar hreyfingar geta komid fyrir eda versnad pegar Xadago er notad asamt
levoddpa.

Born og unglingar
Ekki er meelt med notkun Xadago hja bérnum eda unglingum undir 18 &ra vegna skorts & upplysingum
um 0ryggi og verkun & pennan aldurshap.

Notkun annarra lyfja samhlida Xadago

Latid lekninn eda lyfjafraeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu

ad verda notud. Leitid rada hja leekninum &dur en eitthvert eftirtalinna lyfja er notad asamt Xadago:

- Lyf vid kvefi eda hosta sem innihalda dextrometorfan, efedrin eda pseuddefedrin.

- Lyf sem kallast sérteekir serdtoninendurupptokuhemlar (SSRI) sem yfirleitt eru notud til
medferdar vid kvidardskunum og akvednum personuleikardskunum (t.d. flioxetin eda
flivoxamin).

- Lyf sem nefnast ser6ténin-noradrenalin-endurupptokuhemlar (SNRI) og notud eru i medferd vid
alvarlegu punglyndi og 66rum lyndisréskunum eins og venlafaxin.

- Lyf vid hau bléofitumagni (kdlesterdli), eins og rosuvastatin, pitavastatin, pravastatin

- Flarokinolon syklalyf, eins og siprofloxasin

- Lyf sem hafa ahrif & dnamiskerfid, eins og metotrexat

- Lyf til ad medhondla meinvirpskrabbamein, eins og topotekan

- Lyf til ad medhondla sarsauka og bdlgur, eins og dikldfenak

- Lyf til ad medhondla sykursyki af tegund 2, eins og glybuarid, metforminMissing

- Lyf til ad medhondla veirusykingar, eins og aciklovir, ganciklévir

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

Medganga
ZEtti ekki ad nota Xadago medan & pungun stendur eda af konum & barneignaaldri sem ekki nota

videigandi getnadarvarnir.

Brjostagjof
Xadago er liklegt til ad skiljast Gt i brjostamjolk. Konur sem hafa barn & brjosti eiga ekki ad nota
Xadago.

Akstur og notkun véla

Svefnhdfgi og sundl geta komid fram medan a medferd med safinamidi stendur. bu skalt geeta varudar
vid stjorn heettulegra véla og vid akstur par til pu ert nokkud viss um ad Xadago hafi ekki ahrif & pig &
nokkurn hatt.

Leitadu rada hja leekninum adur en pu ekur eda notar vélar.

3. Hvernig nota a Xadago

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jést hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum.

Réadlagdur byrjunarskammtur til inntéku einu sinni & dag, helst ad morgni, med vatni af Xadago er
50 mg tafla sem mé auka upp i 100 mg. Xadago mé taka med eda an matar.

Ef pa pjaist af midlungsmikilli skerdingu & lifrarstarfsemi skaltu ekki taka meira en 50 mg & dag,
leeknirinn mun lata pig vita ef petta & vid um pig.
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Ef tekinn er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ef pa hefur tekid of margar Xadago toflur, getur pa fundid fyrir haeekkudum blédprystingi, kvioa, rugli,
gleymsku, syfju, svima, 6gledi eda uppkdstum, vikkudum sjadldrum og 6edlilegum rykkjéttum
hreyfingum. Hafdu strax samband vid leekninn og hafdu Xadago pakkninguna medferdis.

Ef gleymist ad taka Xadago
Ekki & ad tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka. Taktu naesta skammt af
Xadago a venjulegum tima.

Ef haett er ad nota Xadago
EkKi heetta ad taka Xadago an pess ad tala vid laekninn fyrst.
Leitid til leeknis eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4, Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja ollum.
Leitadu til leeknis ef um haprystingskreppu er ad raeeda (mikil haekkun blédprystings, bléoprystingur
hrapar nidur), illkynja sefunarheilkenni (rugl, sviti, vodvastifni, ofurhiti, haekkad gildi ensims
kreatinkinasa i bl6di), ser6toninheilkenni (rugl, haprystingur, stifleiki vodva , ofskynjanir) og
lagprystingur.

Tilkynnt hefur verid um eftirfarandi aukaverkanir hja sjuklingum med Parkinsons-veiki & mid- og
sidara stigi (sjuklingar sem taka safinamid til vidbotar vid L-d6pa eingdngu eda dsamt drum lyfjum
vid Parkinsons-veiki):

Algengar (geta haft ahrif & einn af hverjum tiu): Svefnleysi, erfitt ad framkveema sjalfradar hreyfingar,
syfja, sundl, hofudverkur, versnandi Parkisonveiki, sky & auga, lagur blodprystingur pegar stadid er
upp, 6gledi og haetta a ad detta.

Sjaldgeefar (geta haft ahrif & einn af hverjum hundragd): bvagfaerasyking, hidkrabbamein, litid jarn i
bl6dinu, fa hvit blodkorn, afbrigdileiki raudra blédkorna, minni matarlyst, mikil bléofita, aukin
matarlyst, har bl6dsykur, sja hluti sem ekki eru til stadar, vera leidur, 6edlilegir draumar, 6tti og
ahyggjur, 6rad, skapsveiflur, aukinn dhugi & kynlifi, 6edlilegar hugsanir og skynjun, eirdarleysi,
svefnrdskun, dodi, 6stodugleiki, snertiskynsminnkun, varanlegur og 6edlilegur védvasamdrattur,
hofudopaegindi, erfidleikar med tal, falla i yfirlio, minnistap, sjon dskyr, blindblettur, tvisyni, ljosfelni,
roskun & ljosnemu lagi aftast i auganu, rodi i augum, aukinn prystingur i auganu, tilfinning um ad allt
snuist fyrir manni, skynja hjartslatt, 6r hjartslattur, 6reglulegur hjartslattur, haegur hjartslattur, har
bléaprystingur, lagur blodprystingur, edar sem hafa steekkad og sndist, hosti, erfidleikar med
andadrétt, nefrennsli, haegdatregda, brjostsvidi, uppkdst, purr munnur, nidurgangur, kvidverkur, hiti i
maga, loft, finnast vera fullur, slefa, munnangur, sviti, kleeja, vidkeemni vid 1jési, rodi & hérund,
bakverkur, verkur i lidGamotum, sinadréattur,stifleiki, verkur i fotum eda handleggjum, védvaslappleiki,
tilfinning fyrir pyngslum, aukin pvaglat um nott, sarsauki vid pvaglat, erfidleikar vid ad stunda kynlif
hja karlmdnnum, preyta, finnast vera veikbyggour, 6stédugt gongulag, bolgnir faetur, sarsauki,
hitatilfinning, pyngdartap, pyngdaraukning, 6edlileg bl6dpréf, haekkadar blodfitur, haeekkadur
bl6asykur, 6edlilegt hjartalinurit, 6edlileg lifrarprof, éedlileg pvagprof, lekkadur bléoprystingur,
haekkadur bladprystingur, éedlileg augnpréfun, beinbrot & feeti.

Mjog sjaldgeefar (geta haft ahrif & einn af hverjum hundrad): Lungnabdlga, hudsyking, serindi i
halsi, nefofneemi, tannsyking, veirusmitun, hudsjukdomur eda voxtur i hid sem ekki eru illkynja,
afbrigdileiki hvitra blédkorna, alvarlegt pyngdartap og veikleiki, aukid kalium i bl6di, éstjornlegar
hvatir, rugl @ medvitundinni, vistarfirring, rong skynjun & myndum, minni ahugi & kynlifi, hugsanir
sem pu getur ekki losnad vid, tilfinning um ad einhver sé & eftir pér, ofbréatt sddlat, 6stjornleg hvot til
ad fara ad sofa, Otti vid félagslegar adstedur, sjalfsmordshvot, klaufaskapur, audveldlega fjarraenn,
vontun & bragdskyni, veik/hag vidbrogd, leidandi sarsauki i fotum, stédug pra um ad hreyfa & pér
feeturna, syfja, afbrigdileiki augna, stigvaxandi sjénskerding vegna sykursyki, aukin taramyndun,
nattblinda, rangeygd(ur), hjartaafall, herping/prenging &da, alvarlega har blodprystingur, pyngsl fyrir
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brjosti, erfidleikar med tal, erfitt/sarsaukafullt ad kyngja, tisar, uppsala, bleedandi magi, gula,
harmissir, blédrur, ofnemi i hud, hadkvillar, marblettir, hreistrud had, neetursviti, hidverkur, upplitun
hadar, sori, htd sem flagnar, bolgur i hryggjalidum vegna sjalfsofneemis, verkur i sidunni, bélga i
liGamaétum, verkir i stodkerfi, verkir i vodvum, halsverkur, verkur i lidamétum, belgur i lidi, 6stjornleg
hvot til pvaglata, aukin pvaglat, graftarfrumur i pvagi, pvagteppa, vandamal med blédruhalskirtil,
brjostsverkir, minnkun & verkun lyfs, lyfjadpol, kuldatilfinning, vera slappur, hiti, purrkur i h(d, auga
og munni, éedlilegt bl6dprof, hjartanidur, 6edlileg hjartaprdf, mar/bdlga eftir averka, stiflun &da
vegna fitu, hofudaverkar, munnaverkar, averkar a beinagrind, spilafikn.

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvamt
fyrirkomulagi sem gildir i 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 & Xadago
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & dskjunni og pynnunni & eftir ,,EXP*
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Ekki parf ad geyma lyfid vid sérstakar adsteedur.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Xadago inniheldur
- Virka innihaldsefnid er safinamid. Hver tafla inniheldur 50 mg eda 100 mg af safinamidi (sem
metansulfonat).
- Onnur innihaldsefni eru:
- Toflukjarni: Orkristalladur selluldsi, krospovidon gerd A, magnesiumsterat, vatnsfri
kisilkvoda
Toflunad: Hypromellosi, makrogol (6000), titantvioxid (E171), rautt jarnoxio (E172),
gljasteinn (E555).

Lysing a utliti Xadago og pakkningasteerdir
Xadago eru appelsinugular til koparlitadar, kringléttar, tvikaptar 50 mg filmuhtdadar téflur um 7 mm
i pvermal med mélmgljaa og ,,50“ upphleypt & annarri hlid toflunnar.

Xadago eru appelsinugular til koparlitadar, kringléttar, tvikaptar 100 mg filmuhtdadar téflur um
9 mm i pvermal med malmgljéa og ,,100* upphleypt & annarri hlid téflunnar.

Xadago filmuhtdadar toflur fast i pakkningum med 14, 28, 30, 90 eda 100 filmuhadudum toflum.

EKkKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
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Markadsleyfishafi

Zambon S.p.A.

Via Lillo del Duca 10

20091 Bresso (M)

italia

simi: +39 02665241

bréfasimi: +39 02 66501492

netfang: info.zambonspa@zambongroup.com

Framleidandi

Catalent Germany Schorndorf GmbH
Steinbeisstrasse 2

D- 73614 Schorndorf

pyskaland

Zambon S.p.A.

Via della Chimica, 9
36100 Vicenza
italia

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa & hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien/
Luxembourg/Luxemburg
Zambon N.V./S.A.
Tél/Tel: +322 777 02 00

buarapus/ Eesti/
Hlreland/island/Kvbnpog/Latvija/ Malta/Polska/
Roméania

Zambon S.p.A.

Ten./Tel/TnA/Simi: + 39 02665241

Danmark/Norge/Suomi/Finland/Sverige

Zambon Sweden, Filial of Zambon Nederland B.V.

TIf/Puh/Tel: + 46 10 33 50 800

Deutschland/Osterreich
Zambon GmbH
Tel: 00800 92626633

Espafia
Zambon, S.A.U.
Tel: + 34 93 544 64 00

Ceska republika
Desitin Pharma spol. s r.o.
Tel: + 420 222 245 375

E\\aoa
Innovis Pharma A.E.B.E.
nA:+30 216 200 5600

Magyarorszag
Richter Gedeon Nyrt.
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France
Zambon France S.A.
Tél: + 33 (0)158 04 41 41

Italia
Zambon lItalia S.r.l.
Tel: + 39 02665241

Nederland
Zambon Nederland B.V.
Tel: + 31 (0) 20 3085185

Portugal
Zambon - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: + 351 217 600 952 / 217 600 954

Hrvatska/Slovenija
SALUS, Veletrgovina, d.o.o.
Tel: + 386 1 5899 100

Slovenska republika
Desitin Pharma s.r.o.
Tel: + 421 2 5556 3810

Lietuva
UAB ,,Norameda“
el: + 3705 2306499


mailto:info.zambonspa@zambongroup.com

el.: +36 1 505 7032

pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur
Upplysingar sem heegt er ad nalgast annars stadar

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