VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um oryggi lyfsins komist fljétt og
orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu. I kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig & ad tilkynna aukaverkanir.

1. HEITILYFS

Yselty 100 mg filmuhudadar toflur

Yselty 200 mg filmuhudadar téflur

2. INNIHALDSLYSING

Yselty 100 mg filmuhudadar toflur

Hver filmuhudud tafla inniheldur 100 mg af linsagoélix (sem kolinsalt).

Hjadlparefni med pekkta verkun
Hver filmuhuoud tafla inniheldur 119,4 mg af laktdsa.

Yselty 200 mg filmuhudadar toflur

Hver filmuhudud tafla inniheldur 200 mg af linsagoélix (sem kolinsalt).

Hjadlparefni med pekkta verkun
Hver filmuhudud tafla inniheldur 238,8 mg af laktosa.

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Filmuhuoud tafla (tafla).

Yselty 100 mg filmuhudadar toflur

Folgular, kringlottar filmuhudadar toflur, 10 mm i pvermal, med igreyptu ,,100“ 4 annarri hlidinni og
sléttar & hinni.

Yselty 200 mg filmuhtidadar toflur

Folgular, ilangar filmuhtadadar toflur 19 mm ad lengd og 9 mm ad breidd, med igreyptu ,,200° &
annarri hlidinni og sléttar & hinni.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Yselty er @tlad til medferdar hja fullordnum konum a barneignaaldri vegna:
- amidlungs til alvarlegum einkennum vegna sléttvodvazxla i legi

- einkenna legslimuvillu (e. endometriosis) hja konum sem eiga sér sogu um fyrri lyfjamedferdir
eda skurdadgerdir vegna legslimuvillu (sja kafla 5.1).



4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Meoferd med Yselty skal hafin og framkvamd undir eftirliti sérfreedings med reynslu i greiningu og
medferd a sléttvodvaaexlum i legi og/eda legslimuvillu.

Radlagdur skammtur af Yselty er:
Vegna sléttvoovacexlis 1 legi:

o 100 mg eda, ef naudsyn krefur, 200 mg einu sinni & so6larhring med samhlida uppbotarmedferd
med horménum (ABT, estradioli 1 mg og noretisteronasetati 0,5 mg tafla einu sinni &
solarhring), sja kafla 5.1.

o 100 mg einu sinni 4 so6larhring fyrir konur sem ekki er maelt med ad fai kvenhorméonauppbot eda
kjosa a0 fordast hormonamedferd (sja kafla 5.1)
. 200 mg einu sinni 4 solarhring til skammtimanotkunar (< 6 manudir) vid kliniskar adstaedur

pegar 6skad er eftir minnkun 4 legi og sléttvodvaeexli (sja kafla 5.1). Sterd sléttvoovazexlisins
getur aukist pegar medferd er hett. Vegna heettu & minnkandi beinpéttni vid langvarandi notkun,
etti ekki ad avisa 200 mg skammtinum an samhlida kvenhorménauppbodt lengur en i 6 manudi.

Vegna legslimuvillu:
o 200 mg einu sinni 4 solarhring med samhlida uppbotarmedferd med horménum
Utiloka parf pungun 4dur en medferd med Yselty er hafin.

Helst @tti ad byrja toku & Yselty 1 fyrstu viku tidahringsins og taka svo inn samfellt einu sinni 4
solarhring.

Hja sjuklingum med ahettupzetti fyrir beinpynningu eda beingisnun er melt med ad framkvaema DXA
(dual-energy x-ray absorptiometry)-myndgreiningu (beinpéttnimelingu) adur en medferd med Yselty
er hafin (sja kafla 4.4).

Haegt er a0 taka Yselty an hlés. Malt er med DXA-beinpéttnimaelingu eftir 1 ars medferd hja 6llum
konum. borf er 4 aframhaldandi eftirlit med beinpéttni eftir pad (sja kafla 4.4).

Lyfjaskammtur sem gleymdist
Ef skammtur gleymist a a0 taka hann eins fljott og audio er og halda svo medferd afram neesta dag a
venjulegum tima.

Serstakir sjuklingahopar

Skert lifrarstarfsemi

Engin skammtaadlogun er naudsynleg hja konum med veega eda i medallagi skerta lifrarstarfsemi
(Child-Pugh A eda B). Ekki er melt med notkun Yselty hja konum med alvarlega skerta
lifrarstarfsemi (Child-Pugh C) (sja kafla 4.4 og 5.2).

Skert nyrnastarfsemi

Melt er med ad avisandi leeknir fylgist med aukaverkunum hja konum med vegt skerta nyrnastarfsemi
(eGFR = 60-89 ml/min. Sja kafla 4.4 og 5.2) pratt fyrir ad engin skammtaadlogun s¢ naudsynleg. Ekki
er malt med notkun Yselty hja konum med i medallagi skerta (¢eGFR = 30-59 ml/min.), alvarlega
skerta nyrnastarfsemi (¢GFR < 30 ml/min.) eda nyrnasjukdom & lokastigi (sja kafla 4.4 og 5.2).

Born
Notkun Yselty 4 ekki vid hja bornum undir 18 ara aldri vid abendingunni meodferd vid midlungs til
alvarlegra einkenna vegna sléttvodvaaxlis i legi.



Ekki hefur verid synt fram 4 6ryggi og verkun Yselty hja bérnum undir 18 4ra aldri til medferdar vid
legslimuvillu.

Lyfjagjof

Til inntoku.

Taka ma Yselty inn med eda 4n matar (sja kafla 5.2).

Heegt er a0 taka 200 mg skammtinn sem annadhvort eina 200 mg t6flu eda tveer 100 mg toflur.
4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1
Medganga og brjostagjof (sja kafla 4.6)

bekkt beinpynning

Blading fra kynfeerum af 6pekktum orsdkum
Tekio skal tillit til frabendinga sem tengjast kvenhormonauppbot ef slik medferd er gefin samhlida

4.4 Sérstok varnadarord og varidarreglur vio notkun

Laknisrannsokn/--skodun

Adur en medferd med Yselti er hafin eda tekin upp aftur verdur ad taka fulla sjukrasdgu(p. 4 m.
fjolskylduségu). Mela parf blooprysting og framkveema laknisskodun med hlidsjon af frabendingum
(sja kafla 4.3) og varnadarordum um notkun (sja kafla 4.4). Medan & medferd stendur skal framkvama
reglubundid eftirlit i samrami vid hefobundnar kliniskar starfsvenjur.

Hzetta parf toku hormoénagetnadarvarna adur en medferd med Yselti hefst. Utiloka verdur pungun adur
en Yselti er gefid eda medferd hafin a4 ny.

Beinpéttni

Tilkynnt var um tap a beinpéttni & bilinu > 3-8% hja sumum konum sem fengu medferd med Yselty og
ho6fou edlilega beinpéttni i upphafi medferdar.

fhuga skal avinning og ahzettu af Yselty hja sjuklingum med ségu um beinbrot vid litinn dverka eda
alra ahettupaetti fyrir beinpynningu eda beingisnun (eins og langvarandi afengis- og/eda
tobaksnotkun, mikla fjolskyldusdgu um beinpynningu og laga likamspyngd), p.m.t. pa sem taka lyf
sem geta haft ahrif 4 beinpéttni (t.d. altekir barksterar, krampastillandi lyf), 40ur en medferd hefst.
Melt er me0 pvi a0 framkveema DXA-beinpéttnimaelingu adur en medferd med Yselty er hafin hja
sjuklingum i pessum ahaettuhopi.

Eins er maelt med DXA-beinpéttnimelingu eftir eins ars medferd hja 6llum konum til ad ganga ur
skugga um ad sjuklingurinn pjaist ekki af 6zskilegu tapi 4 beinpéttni. Eftir pao, allt eftir avisudum
skammti af Yselty, er malt med beinpéttnimalingu arlega (Yselty 100 mg) eda eins oft og viokomandi
leeknir akvardar Ut fra einstaklingsaheettu konunnar og fyrri beinpéttnimaelingum (Yselty 100 mg med
kvenhormoénauppb6t samhlida og Yselty 200 mg med kvenhormoénauppbot samhlida).

Ef dhaetta 4 minnkadri beinpéttni er meiri en hugsanlegur dvinningur af medferd med Yselty, skal
heaetta medferd.



Skert lifrarstarfsemi

Fordast skal notkun Yselty hja konum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh C). Engin
skammtaadlogun er naudsynleg hja konum meo veega eda i medallagi skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh
A e0da B), sja kafla 4.2 og 5.2.

Skert nyrnastarfsemi

Fordast skal notkun Yselty hja konum med i medallagi skerta nyrnastarfsemi (¢GFR = 30-59 ml/min.),
alvarlega skerta nyrnastarfsemi (¢eGFR < 30 ml/min.) eda nyrnasjukdom 4 lokastigi (sja kafla 4.2).
Melt er med pvi ad leknar fylgist med aukaverkunum hja konum med veegt skerta nyrnastarfsemi
(eGFR = 60-89 ml/min., Sja kafla 5.2) p6 ad ekki sé porf & skammtaadlogun (sja kafla 4.2).

Hjarta- og &dasjukdémar/Lenging QT-bils

Linsagolix eykur QT-bilid litillega en syndi engar visbendingar um kliniskt marktaeka heettu a
lengingu QT-bils eda margbreytilegum sleglahrada (sja kafla 5.1). Geeta skal varadar hja sjoklingum
sem hafa pekktan hjarta- og a0asjukdom, eiga sér fjolskyldusdgu um lengingu QT-bils eda
blodkaliumlakkun og samhlida notkun lyfja sem vitad er ad lengja QT-bil. Einnig skal geeta varudar
hja sjuklingum med pekkta sjukdoma sem leida til aukinnar plasmapéttni linsagolix (sja kafla 5.2).

Getnadarvarnir
Ekki hefur verid synt fram a ad linsagé6lix med eda an samhlida kvenhormdnauppbét veitir vorn gegn
getnadi. Konur a barneignaaldri i heettu 4 pungun skulu nota 6rugga getnadarvorn an hormoéna medan a

medferd med Yselty stendur (sja kafla 4.6).

Breyting 4 tidabledingum og minnkud haefni til ad greina medgdngu

Upplysa parf konur um ad medferd med Yselty leidir venjulega til verulegrar minnkunar 4 bleedingum
a tidahring og leidir oft til tidateppu, sem getur dregid ur getu til ad greina medgongu timanlega.
bungunarprof skal framkvamt ef grunur er um pungun og hatta skal medferd sé pungun stadfest (sja
kafla 4.3 og 4.6).

Lifrarensim

Greint hefur verid fra einkennalausum skammvinnum haekkunum & lifrarensimum (sja kafla 4.8).
Sjuklingum skal bent & ad leita tafarlaust til leeknis ef vart verdur vid einkenni eda teikn sem bent geta
til lifrarskada, svo sem gulu. Heetta skal medferd ef gula kemur fram. Brada fravik i lifrarprofi geta
leitt til ad stodva purfa medferd med linsagolix par til lifrarprof verda edlileg a ny.

Konur med 6edlilega lifrarstarfsemi (> 2 edlileg efri mérk, ULN) voru utilokadar fra rannsoknum a
linsagolix. Pess vegna verda grunngildi lifrarprofa ao liggja fyrir hja konum med pekkta dedlilega
lifrarstarfsemi og frekara reglubundid eftirlit skal framkvaemt. Medhondla skal pessa sjuklinga med
varud.

Fituefnamagn

Aukning 4 fitumagni greindist vid medferd med linsagolix (sja kafla 5.1). bPessar hakkanir voru
almennt kliniskt d6markteekar. P6 er meelt med eftirliti med fitumagni hjé konum med pekkta haekkun a
fitumagni.

Lyndisraskanir

Lyndisraskanir, p.m.t. punglyndi, breytingar & skapi og tilfinningaflokt hafa komid fram vid medferd
med GnRH blokkum par 4 medal linsagoélix (sja kafla 4.8). Geaeta skal varadar hja konum med sé6gu um



punglyndi og/eda sjalfsvigshugsanir. Fylgjast skal vel me0 sjuklingum med pekkt punglyndi eda s6gu
um punglyndi medan a medferd stendur. Medferd skal heett ef punglyndi verdur aftur alvarlegt.

CYP2CS8 hvarfefni

Ekki skal nota Yselty hja sjiklingum sem nota lyf sem eru neem hvarfefni CYP2C8 med prongan
leekningalegan studul (t.d. paklitaxel, sorafenib og repaglinid, sja kafla 4.5). Melt er med pvi ad fylgst
sé me0 aukningu aukaverkana sem tengjast 60rum CYP2C8 hvarfefnum pegar pau eru gefin samhlida
Yselty.

Vidvaranir og varadarreglur sem varda kvenhorméonauppbot

Ef samhlida kvenhormonauppbot er avisad skal thuga allar vidvaranir og vartidarreglur sem varda
slika meofero.

Laktoési

Sjuklingar med arfgengt galaktosadpol, algjoran laktasaskort eda glukosa-galaktosa vanfrasog, sem er
mjog sjaldgeeft, skulu ekki nota lyfio.

Natrium
Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri t6flu, p.e.a.s. er sem nast natriumlaust.
4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Lyf sem eru hvarfefni CYP2C8

Synt hefur verid fram a a0 linsagdlix eykur medalutsetningu repaglinids (naems CYP2C8 hvarfefnis)
hja heilbrigdum einstaklingum um pad bil tvofalt. Vegna haettu 4 aukinni plasmapéttni skal fordast
samhlida gjof Yselty og lyfja sem fyrst og fremst hreinsast it med umbroti fyrir tilstilli CYP2CS8 og
hafa prongan leekningalegan studul eins og paklitaxel, sorafenib og repaglinid (sja kafla 4.4). Leknum
er radlagt ad fylgjast med aukningu aukaverkana i tengslum vid 6nnur CYP2C8 hvarfefni pegar pau
eru gefin samhlida Yselty.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Konur 4 barneignaaldri

Ekki hefur verid synt fram a ad linsag6lix med eda an kvenhormonauppb6t veiti getnadarvorn. Konur
a barneignaaldri 1 haettu 4 pungun verda ad nota érugga getnadarvorn an hormona medan 4 medferd
med Yselty stendur.

Medganga

Engar e0a takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun linsagolix 4 medgongu.

Dyrarannsoknir hafa synt ad utsetning fyrir linsagolix snemma 4 medgongu getur aukid haettu a
fosturlati snemma 4 medgongu (sja kafla 5.3). Samkvaemt lyfjafreedilegum ahrifum er ekki haegt ad
utiloka skadleg ahrif 4 medgongu.

Ekki mé nota Yselty 8 medgongu (sja kafla 4.3). Hetta skal medferd sé¢ pungun stadfest.
Brjostagjof

Fyrirliggjandi upplysingar um lyfhrif og eiturefnafreedi hja dyrum syna ad linsagolix skiljast t 1
modurmjolk (sja itarlegri upplysingar i kafla 5.3).



Ekki er pekkt hvort linsagdlix/umbrotsefni skiljast at i brjostamjolk. Ekki er haegt ad ttiloka haettu
fyrir born sem eru a brjosti.

Konur sem hafa barn a brjosti mega ekki nota Yselty (sja kafla 4.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Yselty hefur engin eda 6veruleg ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

Samantekt a oryggi

Yselty var rannsakad hja 1605 sjuklingum i lykilsamanburdarrannséknum i allt a0 6 manudi eda

lengur. A medal patttakenda i bessum rannsoknum voru baedi sjtiklingar med sléttvodvaeexli i legi o

sjuklingar med legslimuvillu sem hafdi stadid yfir til langs og skamms tima.

lysingar sem lyst er i pessum kafla visa til utsetningar fyrir Yselty i fjorum 3. stigs
lykilrannsoknum. Algengustu aukaverkanirnar sem tilkynnt var um i 3. stigs lykilrannséknum hja
sjuklingahopi sem fékk medferd vio sléttvodvazexli 1 legi voru hitakof og hofudverkur. Tilkynnt var
um heerri tioni vio0 sterri skammta og laegri tidni pegar kvenhorménauppbot var gefin samtimis (kallad
,»med kvenhormoénauppbot™). Tilkynnt var um hitakof hja 5,2%, 9,6%, 10,1% og 31% kvenna sem
fengu 100 mg med kvenhorménauppbot, 200 mg med kvenhormoénauppbot, 100 mg og 200 mg, 1
somu r6d. A sama hatt voru fleiri tilkynningar um hofudverk vid steerri skammta og fzerri med
samhlida kvenhormoénauppbot (1,4%, 2,4%, 4% og 6,2% fyrir 100 mg medferd med
kvenhormoénauppboét, 200 mg medferd med kvenhormdnauppbdt, 100 mg og 200 mg, i sému rod).

Algengustu aukaverkanirnar sem voru tilkynntar hja legslimuvilluh6pi sem fékk medferd med
radlogdum 200 mg skammti af kvenhormonauppbot voru m.a. hitakof (6,3%) og hofudverkur (5,7%).

Tafla me0 lista yfir aukaverkanir

Greint er fra aukaverkunum tengdum linsagélix byggt a4 sameinudum gognum ur tveimur 3. stigs
lykilrannsoknum 4 sléttvodvaeexli i legi (sem nadi til 828 sjuklinga sem fengu linsagélix og 209
sjuklinga sem fengu lyfleysu) og tr tveim 3. stigs lykilrannséknum a legslimuvillu (sem nadi til 379
sjuklinga sem fengu linsagolix og 189 sjuklinga sem fengu lyfleysu) i allt a0 6 manudi. Petta er sett
fram i t6flu 1 hér & eftir.

Aukaverkanir sem taldar eru upp i téflu 1 eru flokkadar eftir tioniflokkun og MedDRA-tidniflokkun
eftir liffeerum. Innan hvers tioniflokks eru aukaverkanir taldar upp eftir minnkandi alvarleika. Tidnin
er skilgreind sem mjog algengar (> 1/10), algengar (= 1/100 til < 1/10), sjaldgeefar (= 1/1000 til

< 1/100), mjog sjaldgeefar (> 1/10.000, < 1/1.000), koma orsjaldan fyrir (< 1/10.000) og tidoni ekki
pekkt (ekki haegt ad aetla tioni ut fra fyrirliggjandi gdgnum).



Tafla 1: Aukaverkanir lyfja samkvamt lykilrannséknum

. e Linsagélix 100 mg med . - Linsagélix 200 mg med
Linsagdlix 100 mg kven%mrménaupgpbét Linsagdlix 200 mg kven%mrménaupgpbét
Gedrzen vandamal
Algengar Lyndisraskanir®* Lyndisraskanira/ * Lyndisraskanira/ * Lyndisraskanir®*
Minnkud kynhvot Minnkud kynhvot
Sjaldgeefar Minnkud kynhvot Minnkud kynhvot
Taugakerfi
Algengar | Hofudverkur | Hofudverkur | Hofudverkur Hofudverkur
Adar
Mjog Hitakof Hitakof
algengar
Hitakof Hitakof
Algengar
Sjaldgeefar Héprystingur Héprystingur Héprystingur Héprystingur
Meltingarfeeri
Algengar Ogledi/uppkost Ogledi/uppkost Ogledi/uppkost
Verkir i efri hluta kvidar Hagdatregda
Sjaldgaefar Verkir i efri hluta Verkir i efri hluta Haegoatregoa
kvidar kvidar

Lifur og gall
Algengar | Heaekkud lifrarensim* | Haekkud lifrarensim* | Heaekkud lifrarensim* Haekkud lifrarensim*
Hud og undirhid
Algengar Ofsvitnun Ofsvitnqq

Natursviti
Sjaldgaefar Neetursviti Neetursviti
Stodkerfi og bandvefur
Algengar Lidverkir Beinpéttni minnkar* . Lié\{erk.ir

Beinpéttni minnkar*

. Beinpéttni minnkar* Lioverkir
Sjaldgeefar P Beinpéttni minnkar*
Axlunarfzeri og brjost

Bleding fra Bleding fra Bleding fra Bleding fra
leggdngum®* leggdngum®* leggdngum®* leggdngum®*
Verkir i grindarholi Verkir i grindarholi Verkir i grindarholi Verkir i grindarholi
Algengar . .
Breyting & Skapa- og Breyting &
tidabledingum ¢* leggangapurrkur tidableedingum ¢'*
Skapa- og
. Skapa- o leggangapurrkur Breyting a
Sjaldgeefar leggangabur%kur g%restitr)lg a tiéablae}éinggumd *
tidablaedingum®*
Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad
Algengar brottleysi
Sjaldgaefar brottleysi brottleysi

Kvenhormoénauppbot: estradiol 1 mg og noretisterénasetat 0,5 mg tafla einu sinni & sélarhring
* sja kafla 4.4 og/eda 4.8, Lysing & voldum aukaverkunum, fyrir frekari upplysingar
aLyndisraskanir na yfir tilkynningar um gedsveiflur, gedflokt, tilfinningaflokt, skapstyggd, skapsveiflur, kvida, kvidakdst,
taugaostyrkur, punglyndi og depurd
bBleding fra leggdngum ner yfir tilkynningar um bledingu fra leggdongum, millitidabladinga, asatidir, asa- og
millitidablaedingar og bledingar fra legi
“Breyting 4 tidablaedingum neer yfir tilkynningar um seinkun 4 tidum, 6reglulegar tidir og tidateppu

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Lyndisraskanir




Algengustu lyndisraskanirnar sem tilkynnt var um voru gedsveiflur sem tilkynnt var um hja allt ad
2,5% einstaklinga i 6llum skammtahopum linsagolix. Greint var fra gedflokti og kvida hja 0,6%
einstaklinga sem fengu linsagolix. Adeins var tilkynnt um kvida i hopnum med 200 mg med eda an
kvenhormoénauppbot. Tilkynningar um punglyndi og depurd voru sjaldgeefar. Ekki fleiri en 2
einstaklingar i hverjum medferdarhdpi linsagoélix tilkynnti um punglyndi eda depurd i kliniskum
rannsoknum 4 2. eda 3. stigi. Sértaekar radleggingar er ad finna i kafla 4.4.

Heekkud lifrarensim

Tilkynnt var um einkennalausar hackkanir a lifrarensimum, adallega alanini og aspartat transaminasa
(ALAT og ASAT). Flestar heekkanir voru af ldgu stigi og gengu yfirleitt til baka 1 edlilegt horf medan
4 medfero st0d. Tioni ALAT og/eda ASAT hakkunar hja linsagélix hopunum var innan vid 3%. Hja
u.p.b. 1% einstaklinga jukust ALAT/ASAT gildin i ad minnsta kosti prisvar sinnum ULN, en mesta
haekkunin var tilkynnt med linsagoélix 200 mg eda 200 mg med kvenhormoénauppbot. Engin samtimis
haekkun & gallrauda greindist. Sértekar radleggingar er ad finna i kafla 4.4.

Breytingar a beinpétini

Hopur sem fékk medferd vid sléttvodvaeexli i legi

Ahrif linsagolix 4 beinpéttni voru metin med DXA-beinpéttnimaelingu. | tveimur 3. stigs kliniskum
rannsoknunum, komu fram skammta- og timahadar breytingar 4 beinpéttni. Samtima medferd med
kvenhormoénauppbot dré ur tapi 4 beinpéttni.

Breytingar & beinpéttni voru mest aberandi vid 200 mg skammtinn. Eftir 6 manada medferd sast
medallaekkun fra grunngildi upp 4 >3% og >8% a beinpéttni i lendarhrygg hja 55% og 4% sjuklinga, i
peirri r60.

Eftir 12 manada medferd med linsagolix 100 mg, 100 mg med kvenhormoénauppbot og 200 mg med
kvenhormoénauppbot, sast medalleekkun fra grunngildi upp a >3% og >8% a beinpéttni i lendarhrygg
hja 38% og 7%, 16% og 0% og 27% og 1% sjuklinga, i peirri ro0.

Sjuklingahopur sem fékk medferd vid legslimuvillu:

Eftir 6 manada medferd med radlogdum skammti af linsagélix 200 mg med kvenhormoénauppbot sast
medalleekkun fra grunngildi upp & >3% og > 8% 1 beinpéttni i lendarhrygg hja 14% og 0% sjuklinga, i
peirri r6d. Eftir 12 manada medferd med linsagolix 200 mg med kvenhormonauppbodt sast
medallaekkun fra grunngildi upp &4 >3% og > 8% 1 beinpéttni i lendarhrygg hja 27% og 2% sjuklinga, i
peirri rod (sja toflu 2).

Tafla 2: Hlutfall sjuklinga med breytingar 4 beinpéttni i lendarhrygg midao vio grunngildi
>3% og >8% 6 manudi og eftir 12 manudi af medferd i PRIMROSE 1 og 2 og
EDELWEISS 3 og 6

PRIMROSE 1 og 2 EDELWEISS 3
og 6
Linsagélix Linzagolix Linzagolix
Linsagdlix 100 mg med Linsagdlix 200 mg med 200 mg med
100 mg kvenhorména- 200 mg kvenhormoéna- | kvenhormoéna-
uppbdt uppbdt uppbdt
6 manudir af medferd
Hlutfall einstaklinga
(%)
med beinpéttni 36/3 20/0 5574 26/1 14/0
CfB > 3% />8%
12 manudir af medferd
Hlutfall einstaklinga
(%) 38/7 16/0 x 27/1 27/2
med beinpéttni
CfB > 3% />8%

Kvenhormoénauppboét: estradiol 1 mg og noéretisteronasetat 0,5 mg tafla einu sinni & sélarhring, CfB: breyting fra grunngildi
Kvenhormonauppbot: estradiol 1 mg og noretisteronasetat 0,5 mg tafla einu sinni 4 dag, CfB: breyting fra grunngildi
* Linsag6lix 200 mg var rannsakad i allt ad 6 manudi

A0 6 manudum lidnum eftir ad medferd lauk greindist aukning & beinpéttni baedi i hopi med
legslimuvillu og hopi med sléttvodvazexli 1 legi, sem gefur til kynna ad bati hafi nadst ad hluta.
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Sértackar radleggingar er ad finna i koflum 4.2 og 4.4. Nanari upplysingar um leekkun a beinpéttni er
a0 finna i kafla 5.1.

Bleeding fra leggongum

Greint var fra bledingu fra leggdongum (p.m.t. tilkynningar um bledingu fra leggéngum, bleedingu fra
modurlifi, millitidabledingum, asatidir og asa- og millitidabladinga) medan a medferd med linsagdlix
st60. I rannsoknum 4 sléttvodvazexli i legi voru algengustu aukaverkanirnar blaedingar fra leggongum,
millitidabledingar og asatidir sem tilkynnt var um hja 13 (1,6%), 11 (1,3%) og 5 (0,6%) einstaklinga
sem fengu linsagolix. Oftar var greint fra bleedingu fra leggdngum hja hopum einstaklinga sem fengu
100 mg og 200 mg linsago6lix med kvenhorménauppbot (allt ad 2,4%) samanborid vid hopa an
kvenhormoénauppbotar (1%). Greint var frd millitidabledingum hja 3 (1,5%), 3 (1,4%), 1 (0,5%) og 4
(1,9%) einstaklingum i 100 mg, 100 mg med kvenhormoénauppbot, 200 mg og 200 mg med
kvenhormoénauppbot hépunum 1 peirri rod og greint var fra asatidum hja 1 (0,5%), 1 (0,5%), 2 (1,0%)
og 1 (0,5%) einstaklingi i linsagolix 100 mg, 100 mg med kvenhormoénauppbot, 200 mg og 200 mg
med kvenhormoénauppbot hopunum, i peirri rod.

{ rannséknum 4 legslimuvillu stadfesti 6ryggissnidid ofangreindar nidurstodur.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengio markadsleyfi er mikilvaegt a0 tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Engin tilvik um ofskdmmtun hafa verid tilkynnt.

Ef um ofskdmmtun er ad reda skal fylgjast grannt med sjuklingnum og veita studningsmedferd vid
einkennunum.

Hja konum sem fylgja medferdaraetlun med samhlida medferd med kvenhormonauppbot getur
ofskommtun af estrégeni og progestini valdid horménatengdum einkennum, par med talio en ekki
bundid vid 6gledi, uppkdstum, eymslum i brjostum, kvidverkjum, syfju, preytu og
frahvarfablaeedingum.

5.  LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: And-génadétropinleysandi hormoén, ATC-flokkur: HO1CCO04.

Verkunarhattur

Linsagolix er sértektur vidtakablokki fyrir gonadotropinlosandi hormon sem ekki er peptid (GnRH),
sem hindrar innleeg GnRH raesimerki med pvi ad samkeppnisbindast vid GnRH vidtaka i heiladingli

og breyta pannig undirstuku-heiladinguls-kynkirtla 6xlinum.

Lyfthrif
Ahrif & heiladingul- og eggjastokkahormon
Gjof linsagolix leidir til skammtahadrar baelingar & gulbus- og eggbusstyrihorménum, sem leidir til

minnkunar a styrk estradiols og progesterdns i blodi.

Hopur sem fékk medferd vid sléttvodvaaexli i legi
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f 3. stigs rannsoknum sast algjor baling 4 estradiéli i sermi (midgildi < 20 pg/ml) med linsagdlix

200 mg fra 4 til 24 vikna. Hlutfallsleg bealing greindist vid toku linsagolix 100 mg, 100 mg med
samhlida medferd med kvenhormoénauppbot og 200 mg med kvenhormonauppbot fra 4 til 52 vikna,
med midgildi estradiols 1 sermi & bilinu 20 til 60 pg/ml. Progesteronstyrk var vidhaldid < 3,1 ng/ml hja
83% kvenna sem fengu linsago6lix 200 mg i 24 vikur og 68% kvenna sem fengu linsagélix 100 mg 1 52
vikur og um 90% kvenna sem fengu linsago6lix 100 mg med kvenhormoénauppbot eda 200 mg med
kvenhormonauppbot i 52 vikur.

Hépur sem fékk medferd vid legslimuvillu:
Miodgildi beelingar 4 estradioli 1 sermi hja einstaklingum sem fengu 200 mg med samhlida medferd
med kvenhormoénauppbot var a bilinu 20 til 60 pg/ml.

Raflifedlisfreedi hjartans

Verkun linsagolix a4 QTc-bil var metin 1 itarlegri slembiradadri, stakskammta, opinni vixlrannsokn
med lyfleysu og jakveedum samanburdi. Fjorutiu og atta heilbrigdar konur fengu 200 mg skammt af
linsago6lix (Utsetning fyrir medferdarahrifum), 700 mg skammt af linsagélix (Gtsetning fyrir
ofmeoferd), 400 mg skammt af moxifloxacini (jakveett vidmid) eda lyfleysu med videigandi titskolun
(washout). Vid medferd med linsagolix 1 200 mg og 700 mg skommtum greindust litil ahrif & lengingu
QT-bils, med leidréttingu vegna hjartslattar, haesta medaltal var 8,34 msek (90% CI 6,44 - 10,23) og
9,92 msek ( 90% CI 8,03 - 11,81) 3 klst. eftir toku skammts, talid 1 peirri r6d. Byggt 4 umfangi
QTec-lengingarinnar, péttniahrifalikans (concentration effect modelling) 1 framhaldi og QT-hlutbili
(JTpeakc), teljast ahrifin sem greinst hafa ekki vera kliniskt mikilvaeg. Haesti aesetladi jafnvagisstyrkur
1 QT-rannsokninni var metinn hja heilbrigdum einstaklingum en ekki var gert rad fyrir aukningu 4
obundinni utsetningu fyrir linsagélix vegna fyrirliggjandi sjukdoma (sjé kafla 5.2).

Breytingar a fitugildum

Lipiomagn (HDL, LDL og heildarkolesterdl og priglyserid) 4 fastandi maga var metid a priggja
manada fresti fra upphafi medferdar med linsagoélix og allt ad 3 manudi eftir lok medferdar. Hekkun
vard & LDL kolesteroli, HDL kolesteroli og priglyserioum vid allar skammtstaerdir (yfirleitt innan vid
15% fyrir LDL og innan vid 20% fyrir priglyserid) og almennt var haeekkunin meiri i medferdum med
linsagolix eingéngu. Pessar haekkanir voru augljosar fra 12. viku og fitugildi h6fou yfirleitt nad
jafnveegi eftir 52 vikna medferd. Eftir ad medferd med linsagolix var heett hafdi lipiomagn tilhneigingu
til ad fara aftur 1 grunngildi 12 vikum eftir ad meodferd var hett, en var samt 6rlitid haekkad
samanborid vid grunngildi (sja kafla 4.4).

Verkun og Oryggi

Hopur sem fékk medferd vio sléttvoovaexli i legi:

Virkni Yselty var metin i tveimur 3. stigs, slembir6oudum, tviblindum og lyfleysustyroum
rannséknum, PRIMROSE 1 og PRIMROSE 2, sem nadu til 511 og 501 kvenna i peirri rod.
PRIMROSE 1 var framkvaemd i Bandarikjunum og PRIMROSE 2 var ad mestu framkvamd i Evropu
par sem um 10% einstaklinga voru fra Bandarikjunum. Rannsdknirnar voru i meginatridum par sému
med 52 vikna medferd og 24 vikna eftirliti eftir medferd. Engar upplysingar liggja fyrir um verkun eda
oryggi i medferd umfram 52 vikur.

Heefir sjuklingar h6fou miklar tidablaedingar (> 80 ml tidablédtaps/tidahring) og védvabdlgu med ad
minnsta kosti eitt sléttvoovaaexli > 2 cm sem stadfest var med dmskodun og engin vodvaaexli > 12 cm.
Tidablodtap var meelt med adferd basisks hematins (alkaline hematin method).

Medalaldur kvenna var 42 ar (4 bilinu 20 til 58) og medal likamspyngdarstudull var 29,9 kg/m? (&
bilinu 16,8 til 58,6). Um pad bil 34,5% kvennanna voru svartar, 63,5% voru hvitar og 2% af 6drum
kynpattum. Algengustu einkennin, auk mikilla tidableedinga, voru kvidverkir (67,9% kvennanna),
prystingur i kvidarholi (52,5%), tidir sem voru lengri en venjulega (50,4%), verkir i mjobaki (50,2%),
aukin pvaglat (34,5%) og verkir vid samfarir (27,7%). Medalraimmal legs var 241 cm? (4 bilinu 32 til
2075 cm®) og medalrammal sléttvodvazexlis var 53 cm? (4 bilinu 0 til 1142 cm?). Nastum allar
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konurnar (99,7%) voru med ad minnsta kosti eitt sléttvédvaaexli > 2 cm ad lengd og 97,5% voru med
FIGO flokkun fra 1 til 6.

batttakendum var slembiradad i eina af 5 medferdum: lyfleysu, Yselty 100 mg, Yselty 200 mg, Yselty
100 mg med samhlida kvenhormoénauppboét (estradiol 1 mg/noretisteronasetat 0,5 mg, kallad ,,med
ABT*) eda Yselty 200 mg med kvenhormdnauppbot, allt tekid einu sinni a sélarhring. Einstaklingum
sem var slembiradad i lyfleysu eda 200 mg af Yselty var skipt yfir i Yselty 200 mg med kvenhormona-
uppbot eftir 24 vikur nema i PRIMROSE 1, par sem 50% lyfleysuhopsins toku lyfleysu i 52 vikur.

Adalendapunktur verkunar var svar, skilgreint sem < 80 ml tidablodtaps og > 50% lekkun fra
grunngildum sidustu 28 daga fyrir viku 24. Medferd med Yselty med eda an kvenhormdnauppbotar
leiddi til heerra hlutfalls kvenna med minnkad tidablodtap 1 viku 24 samanborid vid lyfleysu. Hlutfall
svarenda var 56,4%, 66,4%, 71,4%o0g 75,5% me0d Yselty 100 mg, 100 mg med kvenhormonauppbot,
200 mg og 200 mg med kvenhormoénauppbot, i peirri r6d i PRIMROSE 1 og 56,7%, 77,2%, 77,7% og
93,9% 1 peirri r60 1 PRIMROSE 2 (tafla 3). [ viku 52 var hlutfall svarenda 57,4%, 79,9% og 87,9%
med Yselty 100 mg, 100 mg med kvenhorménauppbot og 200 mg med kvenhormonauppbot, 1 peirri
r60 { PRIMROSE 1 og 53,2%, 91,3% og 91,6%, 1 peirri r6d i PRIMROSE 2.

Tafla 3: Svarendur (konur med minnkadar tidablaedingar) eftir 24 vikur

Rannsokn PRIMROSE 1 PRIMROSE 2
Yselty Yselty
Medferd | Lyfleysa | 100 | 90 | 200 | %0 |iyfleysa| 100 | 19 | 200 | 29
mg mg mg mg
Mg | L ABT| ™& |+ ABT Mg 14+ ABT| ™M& |+ ABT
N 103 94 | 107 | 105 | 102 102 97 | 101 | 103 | 98
Hlutfall 350 | 56,40 | 66,40 | 71,40 | 75,50 | 29,40 | 56,70 | 77,20 | 77,70 | 93,90
(95% CI) | (25,80 | (45,80 | (56,60 | (61,80 | (66,00 | (20,80 | (46,30 | (67,80 | (68,40 | (87,10
svarenda2| 4500) | 66,60) | 75,20) | 79,80) | 83,50) | 39,30) |66,70) | 85,00) | 85.30) | 97,70)

! Svarendur voru konur med < 80 ml tidablodtap og > 50% leekkun fra grunngildi

2 Clopper-Pearson 95% CI, p-gildi < 0,003 fyrir likur & hlutfalli vid lyfleysu tir Cochran-Mantel-Haenszel profi med kynpatt
sem lagskiptingarpatt.

ABT: kvenhormonauppbot: estradidl 1 mg/noretisteronasetat 0,5 mg

Medaltalslaeekkun tidablodtabs med timanum er synd 4 Mynd 1. Medferd med Yselty 100 mg nadi
hamarksahrifum med u.p.b. 60% tidablodtabi eftir 4 vikur. Medferd med Yselty 100 mg med
kvenhormoénauppbot eda 200 mg med eda an kvenhormoénauppbot nddi hamarksahrifum med u.p.b.
80 til 95% minnkun 4 tidablootabi eftir 8 vikur. Pessi samdrattur hélst i allt ad 52 vikur.

Mynd 1: Medal présentubreyting 4 tidablédi fyrir hvert 28 daga timabil allt ad viku 52

PRIMROSE 1 PRIMROSE 2

-20%-
-40% |
-60%-

-80%-

-100%

Medalbreyting % (95% Cl) fra grunngildi

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52 0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 44 48 52
Vikur Vikur

O Lyfleysa A YSELTY 100mg A YSELTY 100 mg+ABT
m YSELTY200mg O YSELTY 200mg+ ABT

{ badum 3. stigs lykilrannséknunum saust framfarir i aukaendapunktum eftir 24 vikur i Yselty
skammtahopunum samanborid vid lyfleysu (tafla 4), par med talid aukid hlutfall kvenna sem nadu
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tidateppu, leegra verkjastigi, heerri blodrauda i blodlitlum sjuklingum (< 12 g/dl vid upphafsgildi) og
aukin heilsutengd lifsgaedi. Pessar umbeatur voru meira dberandi hja Yselty 200 mg (med eda an
kvenhormoénauppbot) og Yselty 100 mg med kvenhormonauppbdt samanborid vid Yselty 100 mg.

Umbetur a aukaendapunktum vid 24 vikur héldust almennt eftir 52 vikur i Yselty 100 mg med og an
kvenhormoénauppboét og Yselty 200 mg med kvenhorménauppbdt hopunum. Adeins i Yselty 200 mg
hépnum an kvenhormoénauppbot drost rtaimmal legs og sléttvodvaaxla verulega og stodugt saman eftir
24 vikur. I PRIMROSE 1 og 2, i peirri 168, minnkadi rammal legs um 31% og 43% og rimmal
sléttvoovaeexlis drost saman um 43% og 49%. Medalrammal legs og sléttvodvaaxlis jokst i att ad
grunngildi pegar kvenhormoénauppbot var beett vid eftir 6 manada medferd med Yselty 200 mg an
kvenhormoénauppbot.
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Tafla 4: Aukaendapunktar vio 24 vikur

Rannsokn PRIMROSE 1 PRIMROSE 2
Yselty Yselty
Meofers | YIS | 00 | 190 | 500 | 200 Ipvmeysal 100 | 190 | 200 | 290
a mg | ™8 + mg | M8 + mg | M8 + mg | 8 +
ABT ABT ABT ABT
N 103 | 94 | 107 | 105 | 102 | 102 | 97 | 101 | 103 | 98
Hlutfall kvenna

21,40 | 38,30 | 42,10 | 60,00 | 57,80 | 11,80 | 34,00 | 63,40 | 70,90 | 80,60

glgzie u(95% (13,90 | (28,50 (32,60 (50,00 | (47,70 | (6,20 |(24,70(53,20|(61,10( (71,40
CI! pp ° | 30,50) |48,90)|52,00) | 69,40) | 67,60) | 19,60) |44,30)|72,70)|79,40)|87,90)
Medalbreyting

fra 0,30 1,36 | 1,87 | 2,22 | 2,00 0,38 1,36 | 1.88 | 2,10 | 2,27

upphafsgildum | (1,57, | (1.82, | (1,57, | (1,58, | (1,60, | (1,69, | (1,50, | (1,58, | (1,77, | (1,43,
blodrauda - g/dl | 45) | 42) | 52) | 53) | 50) | 43) | 49) | 45) | 46) | 47)
(SD, n)?

Aztlud
medalbreyting -1,06 | -2,70 | -3,11 | -3,85 | -3,68 | -0,44 | -1,61 | -1,91 | -2,55 | -2,27
fra upphafsgildi | (-1,74, | (-3,38, | (-3,81,| (4,47, | (-4,34,| (-1,14, [(-2,35,|(-2,64,|(-3,25,|(-3,00,
verkjastigs 0,37) | -2,02) | 2,41) | -3,23) | -3,01) | 027) |-0,88) |-1,18) |-1,84) | -1,55)
(95% CIy’
Aztlad
medalhlutfall
midad vid
upphafsgildi a
rammali legs
(95% CI)
Aztlad
medalhlutfall
midad vid 0,95 0,75 | 0,98 | 0,57 | 0,88 1,04 0,85 | 0,93 | 0,51 | 0,79
upphafsgildia | (0,75, | (0,60, | (0,77, | (0,46, | (0,70, | (0,84, | (0,68, | (0,75, | (0,41, | (0,63,
rammali 1,19) | 0,94) | 1,24) | 0,70) | 1,09) | 1,29) | 1,06) | 1,17) | 0,63) | 0,99)
sléttvodvaexlis
(95% CI)
Aztlud
medalbreyting 15,5 26,1 | 37,2 | 35,5 | 342 10,3 20,6 | 22,9 | 30,2 | 30,7
fra upphafsgildi | (9,4, | (20,0, | 31,0, | (29.8, | (28,3, | (4,0, | (14,1, (16,4, | (23,9, | (24,2,
HRQL stigs 21,6) | 32,2) | 43.,5) | 41,1) | 40,1) | 16,6) | 27.2) | 29,5) | 36,5) | 37,1)
(95% CI)*
! Tidateppa var skilgreind sem ekkert tidablod greindist med adferd basisks hematins (fyrir utan blettun eda tidablodtab < 1
til 3 ml) i 35 daga og par til medferd lauk i allt ad 24 vikur

2 Hja konum med blodleysi 1 upphafi (blodraudi < 12 g/dL) tdknar n fjélda kvenna med 611 gdgn (non-missing data) eftir

24 vikur

3 Sarsauki var metinn med pvi ad nota rédunarkvarda fra 0 til 10 (NRS).

4 Heilsutengd lifsgadi (HRQL) eru hluti af stadfesta spurningalistanum Einkenni sléttvodvaeexlis i legi-lifsgeedi (UFS-QoL).

Stigin eru fra 0 til 100, heerra stig gefur til kynna betri heilsutengd lifsgaedi. Grunngildid var um 40.
ABT: kvenhormoénauppbét: estradiol 1 mg/noretisteronasetat 0,5 mg; SD stadalfravik; CI 6ryggisbil

1,02 | 0,83 | 1,06 | 0,69 | 0,92 | 1,04 | 0,85 | 0,88 | 0,57 | 0,80
0,91, | (0,74, | (0,94, | (0,62, | (0,82, | (0,92, | (0,75, (0,77, | (0,50, | (0,71,
1,15) | 0,94) | 1,20) | 0,77) | 1,03) | 1,17) | 0,96) | 0,99) | 0,64) | 0,91)

Beinpéttni

Beinpéttni var metin med pvi a0 nota DXA-myndgreiningu vid upphaf medferdar, medan a4 medferd
sto0 (24. og 52. vika) og 6 manudum eftir ad medferd lauk (vika 76). Einstaklingar i verulegri haettu a
beinpynningu, med ségu um eda pekkta beinpynningu eda annan efnaskipta beinsjikdém voru
utilokadir fra PRIMROSE 1 og PRIMROSE 2 rannséknunum.

Medalhlutfall beinpéttnileekkunar sem kom fram eftir 24 og 52 vikur var skammta- og timahad og
vaegara vid samhlida medferd med kvenhormoénauppbdt (tafla 5).
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Eftir 24 vikur var breyting 4 beinpéttni mest aberandi hja konum sem fengu fulla estradidlbeelingu med
Yselty 200 mg (-3,70%). bessari medferd var ekki vidhaldid i meira en 6 manudi (sja kafla 4.2).
Breytingarnar voru minna aberandi hja konum sem fengu adrar medferdir: -1,99% med Yselty

100 mg, -0,96% Yselty 100 mg med kvenhormdnauppbét og -1,13% med Yselty 200 mg med
kvenhormoénauppbot.

Eftir 52 vikur bentu medaltalsbreytingar fra upphafsgildum til leekkunar & tapi & beinpynningar: -
2,36% med Yselty 100 mg, -0,93% med Yselty 100 mg med kvenhormdénauppbédt og -1,61% med
Yselty 200 mg med kvenhormonauppbot. Umfang taps a beinpéttni af véldum medferdar hja pessum
hopi sem telst hafa kliniska pydingu er ekki stadfest og fer eftir hverri konu fyrir sig en almennt atti
ad skoda tap a beinpéttni upp 4 3% eda meira og fylgja vel eftir. Mikilveegt er ad hafa i huga
grunngildi beinpéttni viokomandi konu, aldur og heildarahettu fyrir beingisnun pegar tap 4 beinpéttni
er metid hja vidkomandi og hver avinningur og ahatta er af aframhaldandi medferd.

24 vikum eftir a0 medferd var haett, hofou flestir sjuklingar nad bata ad fullu eda ad hluta til &
beinpéttni i lendarhrygg: 53%, 52% og 64% fyrir Yselty 100 mg, 100 mg med kvenhormoénauppbot og
200 mg med kvenhormonauppbot, i PRIMROSE 1 og 59%, 80% og 67% fyrir Yselty 100 mg, 100 mg
med kvenhormdnauppbdt og 200 mg med kvenhormoénauppbdt i PRIMROSE 2.

Ekki er vitad um umfang eda hlutfall taps 4 beinpéttni vid medferd kvenna umfram 12 manudi ad svo
stoddu.

Tafla 5: Medaltalsbreyting fra grunngildi (CfB) 4 beinpéttni i lendarhrygg eftir 24. og 52. vikna
medferd i PRIMROSE 1 og 2

Lyfleysa Yselty Yselty Yselty Yselty
100 mg 100 mg + ABT 200 mg* 200 mg + ABT

24 vikna meoferd
Fjoldi
patttakenda 130 121 122 138 127
Medaltalsbreyti 0,46 41,99 20,96 3,70 1,13
ng CfB
95% CI 0,06; 0,85 -2,47; -1,50 -1,45; -0,48 -4,18; -3,22 -1,60; -0,66
52 vikna meoferd
Fjoldi
pétttakenda 19 93 84 i 7
Medaltalsbreyti .
ng CfB -0,83 -2,36 -0,93 - -1,61
95% CI -2,08; 0,42 -3,10; -1,63 -1,40; -0,47 - -2,22;-0,99

* Yselty 200 mg var rannsakad i allt ad 6 manuoi.
** Lyfleysa var notud i allt ad 12 manudi i PRIMROSE 1.

Hoépur sem fékk medferd vid legslimuvillu:

Virkni Yselty var metin 1 einni 3. stigs, slembiradadri, tviblindri og lyfleysustyrdri rannsokn rannsokn,
Edelweiss 3, sem nadi til 484 kvenna sem fengu medferd i allt ad 6 manudi. Af peim héldu 356 konur
afram { Edelweiss 6 framhaldsrannsoknina og fengu 6 manudi af medferd til vidbotar. I 6 manada
lyfjalausri eftirfylgni eftir medferd var lagt mat & varanleika virkni vid langtimamedferd.

bessi rannsokn for var ad mestu framkvemd i Evropu par sem um 10% einstaklinga voru fra
Bandarikjunum.

Heefir sjuklingar voru konur sem ekki h6fou haft tidahvorf, a aldrinum 18 til 49 ara (ad peim medtoldum)
med legslimuvillu i grindarholi sem hafdi verid stadfest med skurdadgerd og med midlungsmikla til
alvarlega verki tengda legslimuvillu (e. endometriosis associated pain, EAP).

Konur voru med medalaldur 34,9 ar og medal likamspyngdarstudull 24,27 kg/m?2 (4 bilinu 17,4 til 52,8).
Um pad bil 98,6% Deirra kvenna sem toku patt voru hvitar.

Medaltal (stadalfravik) tima fra sjukdomsgreiningu a legslimuvillu var 5,20 (4,24) ar. Algengustu
einkennin sem tilkynnt var um, fyrir utan grindarverki, voru sarsauki vid samfarir (88,0%), haegdatregda
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(51,0%) og pvaglatstregda (26%). Vid grunngildi kom fram legslimukirtla- og vodvavilli hja 30%
sjuklinga og endaparms- og leggangahnutar vegna legslimuvillu hja 18,2% sjiklinga.

Meirihluti rannsoknarhopsins i EDELWEISS 3 greindi fra pvi ad hafa gengist undir fyrri
skurdadgerdir/adgerdir sem hluta af medferd vid legslimuvillu fyrir inngéngu i EDELWEISS
rannsoknirnar. Fyrri leknismedferdir samanstodu af verkjalyfjum vid grindarverkjum, par med talid
Opi6idlyfjum. beer adrar lyfjamedferdir sem oftast var tilkynnt um sem hluti af medferd vio legslimuvillu
voru dienogest, hormonagetnadarvarnarlyf til inntéku og GnRH 6rvar.

Einstaklingum var slembiradad i eina af 3 medferdum: lyfleysu (N=162), Yselty 75 mg (N=160), Yselty
200 mg med samhlida kvenhormonauppbot (estradiol 1 mg/noretisteronasetat 0,5 mg, sem visad er til
sem ,,med kvenhormoénauppbot) (N=162), sem i 6llum tilvikum voru tekin einu sinni & sélarhring.
Einstaklingar sem hofu framhaldsrannsoknina 1 6 méanudi til vidbotar halda afram 1 sému
medferdaraetlun og var fyrir 75 mg og 200 mg med kvenhormoénauppbot einstaklingum sem var
slembiradad i lyfleysuhop var slembiradad aftur 1/1 i Yselty 75 mg eda Yselty 200 mg med
kvenhorménauppbét. 1 kjolfarid gengust allir einstaklinganna undir 6 manada lyfjalausa eftirfylgni til
viobotar eftir medferd til ad meta varanleika virkni vid langtimamedferd.

Samhlida adalendapunktar verkunar voru kliniskt pydingarmikil minnkun a tidaverkjum (DYS) og
grindarverkjum an tida (NMPP) sidustu 28 daga af slembiradadri medferd i allt ad 3. manudi dsamt
stodugri eda minni notkun verkjalyfja. betta var skilgreint sem minnkun sem nam 1,10 eda meira fra
verkjum vid grunngildi fyrir tidaverki og minnkun um 0,80 eda meira fra grunngildi fyrir grindarverki
an tida, samkvaemt munnlegum kvarda (e. verbal rating scale, VRS) 4 skalanum 0 (engir verkir) til 3
(miklir verkir) sem skrdd var med rafraenni dagbok.

Meoferd med Yselty 200 mg med kvenhormonauppbot syndi tolfraeedilega marktaeka leekkun 4 badum
samhlida adalendapunktunum, DYS og NMPP, med stodugri eda minni notkun verkjalyfja (sja toflu 6).

Tafla 6: Minnkun 4 DYS og NMPP (VRS) eftir 3 manudi, 6 manudi og 12 manudi -
svorunargreining (Edelweiss 3, FAS og Edelweiss 6, TEAS)

EDELWEISS 3 EDELWEISS 6
Rannsékn
3 manudir 6 manudir 12 méanudir
LGX 200 mg + LGX 200 mg + LGX 200 mg +
Meoferd Lyfleysa kvenhorména- Lyfleysa kvenhormona- kvenhormona-
uppbd6t uppbot uppbot
Nobs 159 156 115 122 111
Svorun fyrir DY'S
Svorunarhlutfall 23,5 72,9 23,5 80,0 91,0
OR samaborid i 8.80 ) 12,98 i
vid lyfleysu
97,5% CI - 4,86; 15,91 - 7,00; 24,06 -
Svorun fyrir NMPP*
Svorunarhlutfall 30,9 47,3 38,5 57,1 67,6
OR samaborid
vid lyfleysu ) 2,01 ) 2,13 )
97,5% CI - 1,18; 3,42 - 1,26; 3,60 -

ABT = kvenhorménauppbdt; DYS = tidaverkir; LGX = linsagolixyNMPP = grindarverkir an tida; VRS = munnlegur kvardi,
Nobs = sjiiklingar skrad gogn 4 pessum timapunkti; OR = likindahlutfall; CI = Oryggisbil.

*Leekkun sem nemur 1,1 (svorun 0,8) fyrir DYS (svorun NMPP) a medalstigafjolda fyrir grindarverki & sidustu 28 dégum
eftir 3 manudi eda eftir ad medferd var hett, og stodug eda minni notkun verkjalyfja vid legslimuvillu innan sému
almanaksdaga.

Tolfreedilega marktek lekkun sast fyrir eftirfarandi aukaendapunkta eftir 6 manudi hja LGX 200
mg+kvenhormoénauppbo6t hopnum samanborid vid lyfleysu: DYS (VRS), NMPP (VRS), hegdatregda
(NRS), heildargrindarverkir, OPP (NRS) og hefni til daglegra athafna maeld med verkjasvioi EHP-30,
sja toflu 7.
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Tafla 7: Samantekt 4 greiningum 4 aukaendapunktum eftir 6 manudi

Lyfleysa LGX 200 mg + kvenhormoénauppbot
Endapunktar g\;j\/} = g\;j\/} = IMunur med PBO

(95% CI) (95% CI) (97,5% CI)
CIB fyrir DYS (VRS) E?6,6769; 20,53) E-lf936; -1,70) (111378 20,97)
CIB fyrir NMPP (VRS) E?6,6767; -0,56) ff?ozx 20,82) 2?6?4163; -0,09)
CfB fyrir hazgdatregdu (NRS) (1 1’4,‘71 1:-1,12) (_-12’,9299; -1,70) E?ifgs; L0,11)
CfB fyrir OPP (NRS) £-22’,1595; 11,84) 33’?794; -3,03) (1 1’}797; -0,62)
CIB fyrir EHP-30 verkjasvid :292",‘676; -16,28) 33522,6703; -32.48) (126 1 }234; -11,02)

CfB = breyting fra grunngildi; DYS = tidaverkir; NMPP = grindarverkir 4n tida; NRS = t6lulegur kvardi; OPP =
heildargrindarverkir; VRS = munnlegur kvardi; EHP-30 = Endometriosis Health Profile-30; LGX = linsagolix;
LSM = minnstu fervik

Stig voru reiknud ut sem medaltal af daglegu mati fyrir sidustu 28 daga par til ad 6 manudum lidnum eda par til
medferd var heett.

Varanleiki virkni var metinn fyrir linsagélix 200 mg med kvenhormoénauppb6t hopnum par sem pessir
einstaklingar héldu &fram a sému skammtadeetlun 4 milli 6. manadar og 12. ménadar.

Minni beinpéttni

Beinpéttni var metin med DXA skanna vid grunngildi, medan & medferd stod (eftir 6 manudi og 12
manudi) og 6 manudum eftir ad medferd lauk. Einstaklingar i marktaekri heettu 4 beinpynningu, sem
eiga sér sogu um beinpynningu eda eru med pekkta beinpynningu eda annan efnaskiptasjukdom i
beinum voru utilokadir fra patttdku 1 pessum rannsoknum.

Fyrir radlagda skammtaaaetlun med linsagolix 200 mg med kvenhormoénauppbot var medaltalsbreyting
fra grunngildi & beinpéttni 1 lendarhrygg eftir 6 manudi -0,79%. Af einstaklingum med tilteka DXA
melingu vid grunngildi og eftir 12 manudi var medaltalsbreyting sem samsvaradi pessu timabili -1,10%
(tafla 8).

Tafla 8: Medaltalsbreyting fra grunngildi (CfB) 4 beinpéttni i lendarhrygg eftir 6 manudi
og 12 manudi
EDELWEISS 3 og 6
Lyfleysa LGX 200 mg + kvenhormona-
N=162 uppbét
N=162

6 manudir af medferd
Fj6ldi einstaklinga 123 132
Medalhlutfall CfB 0,77 -0,79
95% CI 0,40; 1,14 -1,15; -0,43
12 manudir af medferd
Fjoldi einstaklinga - 86
Medalhlutfall CfB - -1,10
95% CI - -1,79; -0,41

LGX = linsago6lix

CfB = breyting fra grunngildi

Ahrif a legslimhiid

Vefjasyni tr legslimhad voru framkveaemd i hluta sjuklinga vid upphafsgildi, i viku 24 og viku 52 sem
hluti af 6ryggismati i 3. stigs rannsoknunum. Nidurstodur voktu engar ahyggjur af 6ryggi.
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Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra krofu um ad lagdar verdi fram nidurstoour ur rannsoknum a
Yselty hja 6llum undirhopum barna vid medferd a legslimuvillu og sléttvodvaaexli i legi (sja
upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Eftir inntoku staks skammts af 100 mg eda 200 mg frasogast linsagdlix hratt og Cmax nast um pad bil
2 klst. eftir gjof. Linsagolix synir skammtahad lyfjahvorf og enga marktaeka uppsoéfnun vid stodugt
astand.

Lyfjagjof meo linsagoélix (200 mg) med fiturikri maltio virtist seinka og draga orlitid ur hamarks
plasmapéttni, i samraemi vid seinkun 4 magatemingu eftir fiturika maltio en hafdi engin ahrif a
umfang utsetningar. bPad er ekki talid hafa marktaeka kliniska pydingu.

Dreifing

Linsagolix var mjog bundid (> 99%) vid plasmaprotein, einkum albimin og for ekki inn i raud
blédkorn. Dreifingarrammal (Vd/F) eftir 7 daga samfellda inntdku linsagolix 100 mg eda 200 mg var
11,067 1 (CV: 20,4%) og 11,178 1 (CV: 11,8%) 1 peirri r60.

Umbrot

Umbrotsefni og magngreining 4 linsag6lixi meaeldu allt ad 7 umbrotsefni 1 plasma, pvagi og saur.
Radandi i plasma manna var obreytt linsagolix. A sama hatt var linsagélix megin pattur i pvagi og einn
adalpétturinn i saur. Oll umbrotsefni i plasma voru til stadar 1 innan vid 10% af heildarttsetningu
tengdum linsagolix.

Brotthvarf

Eftir endurtekna skammta af linsag6lix, var helmingunartimi linsagélix um pad bil 15 klst. Linsagdlix
skilst adallega it med pvagi og um pad bil pridjungur skilst it med haegdum. Eftir gjof endurtekinna
skammta af linsagolix 100 mg og 200 mg, var margfeldismedaltal uthreinsunar linsagolix (CL/F)
0,522 l/klst. (CV: 20,1%) og 0,499 I/klst. (CV: 15,2%), 1 peirri 160.

Sérstakir sjuklingahdpar

bydisgreining a lyfjahvorfum bendir til pess ad aldur hafi ekki marktek ahrif & Gtsetningu fyrir
linsagdlix. Greiningin syndi ad svartir einstaklingar h6fou 22,5% leekkun & CL/F midad vid hvita
einstaklinga; p6 voru 6ryggissnid linsagolix & milli svartra og hvitra einstaklinga svipud.

Byggt 4 pydisgreiningu 4 lyfjahvorfum kom i 1j6s ad pyngd hafdi ahrif 4 lyfjahvorf linsagélix. Aztlad
var ad CL/F hj4 sjuklingum sem vogu 52,7 kg (5. hundradshluti) veri um 19,2% laegra og hja
sjuklingum sem vogu 112 kg (95. hundradshluti) var pad u.p.b. 42% hearra, en hja sjuklingum sem
vogu 70 kg. Samt sem 40ur bentu greiningar undirhdpa 4 gégnum ur 3. stigs lykilrannsoknum ekki til
kliniskt marktaeks munar hvad vardar 6ryggi og verkun og ekki er porf 4 skammtaadldgun.

Skert lifrarstarfsemi

Klinisk rannsokn sem gerd var hja konum me0 skerta lifrarstarfsemi (vaega: Child-Pugh A,
medalskerta: Child-Pugh B og verulega skerta: Child-Pugh C) leiddi ekki i 1jos ahrif &
heildarutsetningu fyrir linsagolix i plasma eftir inntdku staks 200 mg skammts af linsagélix. Hin
obundna hlutun linsagolix hafoi ekki ahrif & vaega og 1 medallagi skerta lifrarstarfsemi; engin
skammtaadlogun 4 Yselty hja sjuklingum med vaga og i medallagi skerta lifrarstarfsemi er
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naudsynleg (sja kafla 4.2). Konur med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh C) attu ekki ad
nota Yselty par sem skrad var tvisvar til prefalt haerri 6bundin utsetning fyrir linsagolix (sja kafla 4.4).

Skert nyrnastarfsemi

Klinisk rannsokn sem gerd var 4 konum med skerta nyrnastarfsemi (veega, miolungs, alvarlega og
nyrnasjukdom & lokastigi) par sem gaukulsiunarhradi (GFR) var metinn med kreatinuthreinsun, leiddi
ekki 1 1j6s ahrif a heildarttsetningu fyrir linsagolix i plasma eftir inntoku & stokum 200 mg skammti af
linsagélix. Obundid plasma linsagodlix Cumaxu, AUCu0.1, 0g AUCu.int jokst um 30%, 32% og 33%, hja
konum med vaegt skerta nyrnastarfsemi samanborid vid heilbrigda einstaklinga med edlilega
nyrnastarfsemi. Par sem ekki er hagt a0 utiloka hugsanlega ahettu vid langtima medferd er meelt med
pvi ad leeknar fylgist med aukaverkunum hja konum med 1 veegt skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 4.4).
Hins vegar er ekki porf 4 skammtaadldgun (sja kafla 4.2). Konur med 1 medallagi skerta
nyrnastarfsemi, alvarlega skerta nyrnastarfsemi eda nyrnasjukdom & lokastigi &ttu ekki ad nota Yselty
par sem um pad bil 1,5 sinnum (i medallagi) og 2 sinnum (i alvarlega skertri nyrnastarfsemi og
nyrnasjukdomi 4 lokastigi) heerri 6bundin linsago6lix medalttsetning greindist (sja kafla 4.4).

5.3 Forkliniskar upplysingar

Eiturverkun a cexlun

Vegna verkunarhatta pess kom linsagdlix i veg fyrir getnad og dro ur bolfestu i frjdsemisrannsoknum
hja rottum og leiddi til dauda fosturvisis og fosturs, dauda allra afkvaeema eda kom 1 veg fyrir pungun i
fosturvisisrannsoknum hjé rottum og kaninum.

Engir vanskopunarvaldar og engin skadleg ahrif 4 proska afkvaemis fyrir og eftir fadingu greindust i
rannsoknum hja rottum.

Synt var fram 4 a0 skammtasterdirnar 100 mg/kg og 3 mg/kg af linsagoélix voru mork fyrir engin
merkjanleg, skadleg ahrif (NOAEL) fyrir eexlunarstarfsemi og proska fosturvisa i adalrannsoéknum a
fosturvisisproun hja rottum og kaninum i peirri r60 (samsvarar 5,9 og 0,004 sinnum hamarks
radlogdum skammti fyrir menn midad vid AUC).

Brjostagjof
Synt var fram 4 ad linsagolix skilst ut 1 brjostamjolk hja rottum. Allt ad 96 klst. eftir gjof var styrkur
geislavirkni laegri i mjolk en i plasma (minna en 0,3 sinnum).

Stokkbreytandi eiginleikar
Engar visbendingar um erfoafraedilegar stokkbreytingar 4 genum eda kliniskt marktakar
erfdaeiturverkanir komu fram i in-vivo og in-vitro préofunarlikonum.

Krabbameinsvaldandi eiginleikar

Krabbameinsvaldandi eiginleikar linsagolix voru metnir i 26 vikna rannsokn & krabbameinsvaldandi
verkun i erfoabreyttum Tg RasH2 musum. Engar visbendingar voru um krabbameinsvaldandi ahrif
linsagolix allt ad staersta skammtinum 500 mg/kg (samsvarar 13,2 sinnum hamarks radlogéum
skammti hja ménnum midad vid AUC).

f tveggja 4ra rannsokn 4 krabbameinsvaldandi verkun hja rottum kom fram aukin tidni
legbolskrabbameins i midlungs- (50 mg/kg) og haskammta (500 mg/kg) hépum (sem samsvarar 6.8 og
9,6 sinnum radlogoum hamarksskammti hja ménnum midad vid AUC) og jadarhaekkun 4 tioni
brjostkirtilskrabbameini sast adeins vid midlungs skammt (50 mg/kg) (6,8 sinnum radlagdur
hamarksskammtur hja ménnum midad vid AUC). Kliniskt mikilvagi pessara nidurstadna er enn ekki
pekkt.

Talid var ad vefjameinafraedilegar nidurstédur sem ekki eru krabbameinsvaldandi, i eggjastokkum og
legi (mus) eda eggjastokkum og brjostkirtli (rottum), tengdust lyfjafraedilegri verkun linsagolix.
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6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Toflukjarni

Laktosa einhydrat

Orkristalladur sellulési

Lagpéttni hydroxypropylselluldsi
Hydroxypropylsellulosi

Vixltengdur natriumkarboxymetylsellulosi
Magnesiumsterat

Filmhudun

Makrogol poly (vinyl alkohol) agraedd fjollioa (E1209)
Talktim (E553Db)

Titantvioxid (E171)

Gult jarnoxio (E172)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

3 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Engin sérstok fyrirmali eru um geymsluadstedur lyfsins.
6.5 Gerd ilats og innihald
PVC-PVDC/alpynnuspjold sem innihalda 14 filmuhadadar téflur i hverri pynnu.

Pakkningasteero 28 filmuhudadar toflur (tveer pynnur med 14 filmuhtidadar téflur) eda 84 filmuhtdadar
toflur (sex pynnur med 14 filmuhudadar t6flur) 1 pappirsoskju.

Ekki er vist a0 allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Theramex Ireland Limited
3rd Floor, Kilmore House,
Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

frlandi

20



8. MARKADSLEYFISNUMER
EU/1/21/1606/001
EU/1/21/1606/002

EU/1/21/1606/003
EU/1/21/1606/004

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 14. jani 2022

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

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

FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A,
AFGREIDSLU OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

Theramex Poland Sp. z 0. o.
Amsterdam Building,

ul. Poleczki 35,

02-822 Warszawa

Pélland

B. FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN

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

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem ger0 er krafa um 1 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 manada fré utgafu
marka0sleyfis.

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

. Azetlun um ahzettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins
og fram kemur i daetlun um ahettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a
dztlun um dhattustjérnun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aztlun um ahattustjornun:

o A9 beidni Lyfjastofnunar Evropu;

o begar ahattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) naest.
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VIDAUKI 11T

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

Pappirsaskja fyrir 100 mg filmuhudadar toflur

1. HEITI LYFS

Yselty 100 mg filmuhudadar toflur
linsagdlix

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 100 mg af linsagolix (sem kolinsalt).

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja nanari upplysingar i fylgiseoli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

28 filmuhudadar toflur
84 filmuhtdadar toflur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesiod 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

10. S’ERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Theramex Ireland Limited
3rd Floor, Kilmore House,
Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

frlandi

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/21/1606/001 28 filmuhudadar toflur
EU/1/21/1606/003 84 filmuhudadar toflur

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEPD BLINDRALETRI

Yselty 100 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

Pynnur fyrir 100 mg filmuhudadar téflur

1. HEITI LYFS

Yselty 100 mg toflur
linsagdlix

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Theramex

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

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

Pappirsaskja fyrir 200 mg filmuhudadar toflur

1. HEITI LYFS

Yselty 200 mg filmuhudadar toflur
linsagdlix

2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 200 mg af linsagolix (sem kolinsalt).

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja nanari upplysingar i fylgiseoli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

28 filmuhudadar toflur
84 filmuhtdadar toflur

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesiod 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

10. S’ERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VIb FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Theramex Ireland Limited
3rd Floor, Kilmore House,
Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

frlandi

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/21/1606/002 28 filmuhudadar toflur
EU/1/21/1606/004 84 filmuhudadar toflur

13. LOTUNUMER

Lot

| 14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Yselty 200 mg

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

Pynnur fyrir 200 mg filmuhudadar téflur

1. HEITI LYFS

Yselty 200 mg toflur
linsagdlix

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Theramex

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjukling

Yselty 100 mg filmuhidadar toflur
linsago6lix

vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vid petta med pvi a0 tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast i kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

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

upplysingar.

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

- Leitid til leeknisins eda lyfjafredings ef porf er & frekari upplysingum.

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

- Latid lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

Upplysingar um Yselty og vio hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Yselty

Hvernig nota 4 Yselty

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Yselty

Pakkningar og adrar upplysingar

QN AL

1. Upplysingar um Yselty og vid hverju pad er notad

Yselty inniheldur virka efnid linsagélix. Pad er notad til ad medhondla:

- 4 midlungs til alvarleg einkenni vegna sléttvodvaaexla i legi (almennt kallad vodvahnutar) sem eru
gookynja &xli 1 legi (mdourlifi).

- einkenni legslimuvillu (e. endometriosis) hja konum sem eiga sér sogu um fyrri lyfjamedferdir eda
skurdadgerdir vegna legslimuvillu (legslimuvilla er kvilli sem er gjarnan sarsaukafullur og felur i
sér a0 vefur sem er likur peim vef sem vanalega er ad finna i slimhud legsins - legslimhud - vex
utan vio legid).

Yselty er notad hja fullordnum konum (eldri en 18 4ra) & barneignaraldri.

Hja sumum konum geta sléttvodvaaexli 1 legi valdid miklum tidablaedingum (blaedingar) og verkjum i
grindarholi (verkir fyrir nedan nafla). Yselty er notad sem medferd vio exlunum til ad draga ur
bledingu og verkjum og 6paegindum i grindarholi i tengslum vid sléttvodvaexli 1 legi.

Konur med legslimuvillu kunna ad finna fyrir verkjum i grindarholi eda nedri hluta kvidar, verki vid
tidir og verki vid samfarir. Yselty er notad sem medferd vio legslimuvillu til ad draga Gr einkennum
vegna tilfeerslu & vef ur slimhud legsins.

Linsagolix hindrar virkni hormoéns, losunarhormoén kynhormoénavaka, sem hjalpar til vid ad stjorna
losun kvenhormoénanna estradiols og progesterons. bPessi hormon stjorna tidahring kvenna (bladingar).
begar virkni peirra er hindrud, minnkar magn estrégen og progesteron hormona i likamanum. Med pvi
ad draga Gr magni peirra stodvar eda minnkar linsagolix tidarbleedingar og dregur r verkjum og
Opeagindum i grindarholi og 6drum einkennum tengdum sléttvodvaaxlum i legi og legslimuvillu.
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2. Adur en byrjad er ad nota Yselty

Ekki ma nota Yselty

Ef bt ert med einhvern peirra sjukdéma sem taldir eru upp hér fyrir nedan:

. ef um er ad reeda ofnaemi fyrir linsagdlix eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6)

. ef pt ert pungud eda grunar ad pu sért pungud eda ef pi ert med barn & brjosti

. ef pt ert med beinpynningu (&stand sem gerir bein vidkvam)

. ef pu ert med bledingar fra leggéngum af 6pekktum orsokum.

Ef Yselty er notad asamt uppbdtarhormonamedferd med estradioli og noretisteronasetati (einnig kallad
uppbotarmedferd) skal fylgja leidbeiningunum i kaflanum ,,Ekki ma nota...* 1 fylgisedlinum fyrir
estradiol og noretisteronasetat.

Varnadarord og varadarreglur
Leitio rada hja lekninum eda lyfjafraedingi adur en Yselty er notad.

Adur en pt byrjar medferd med Yseltu mun laknirinn pinn raeeda vid pig um heilsufars- og
fjolskyldusdgu pina og hugsanlega ahattupaetti. Laknirinn mun einnig purfa ad athuga blooprysting
og ganga ur skugga um ad pu sért ekki pungud. bu geetir lika purft a0 fara i leknisskodun og frekari
rannsoknir 40ur en medferd hefst, svo sem i skanna til ad mela hversu sterk beinin pin eru, sem eru
sértaekar fyrir pinar heilsufarslegu parfir og/eda vandamal.

Heettu toku & Yselty og leitadu tafarlaust laeknis ef pti verdur vor vid:
. merki um lifrarsjukdom:

— gulnun hudar eda augnhvitu (gula).

— 0Ogledi eda uppkdst, hita, mikla preytu.

— dokkt pvag, klada eda verki i efri hluta kvioar.
. ef pti verdur pungud.

Reeddu vid leekninn eda lyfjafreeding adur en pu notar Yselty ef pu hefur:

. skerta lifrar- eda nyrnastarfsemi.
Konur med verulega skerta lifrarstarfsemi eda i medallagi til alvarlega skerta nyrnastarfsemi
eiga ekki ad nota Yselty par sem magn linsagolix i blodi getur ordid of hatt.

. aukio magn lifrarensima i bl6oi.
Timabundin aukning 4 magni lifrarensima i bl6di an einkenna getur att sér stad medan 4
medferd med Yselty stendur.

. hjarta- eda blodrasarvandamal, fjolskyldusdgu um breytingar 4 rafvirkni hjartans sem kallast
»lenging a QT-bili“ eda pu tekur lyf sem breytir rafvirkni hjartans.

. haekkun 4 blodfitu (kolesterdl). Fylgjast skal med pessum gildum medan 4 medferd stendur par
sem Yselty getur leitt til frekari haekkunar.

. fengio beinbrot sem ekki stafadi af meirihattar averka, eda adra heettu 4 beinpynningu eda
minnkada beinpéttni. Yselty getur dregid ur beinpéttni, svo leeknirinn geeti viljad kanna pad fyrir
fram 1 pessu tilfelli.

. adur pjaost af punglyndi, skapsveiflum, hugsunum um sjalfsvig eda synt nokkur
punglyndiseinkenni par sem pessi einkenni hafa verid tilkynnt me0 lyfjum sem verka & svipadan
hatt og Yselty.

. ef pu heldur ad pu sért pungud. Yselty leidir venjulega til verulegrar minnkunar eda getur

jafnvel stodvad tidabladingar (,,bleedingar®) medan a medferd stendur og i nokkrar vikur a eftir,
sem gerir erfitt ad greina pungun. Sja undir ,,Medganga og brjostagjof™.

Ekki hefur verid synt fram a ad Yselty veiti getnadarvorn. Sja undir ,,Medganga og brjostagjof™.
Yselty ma einnig nota asamt 60ru lyfi i tofluformi sem inniheldur horménin estradiol og

noretisteronasetat (einnig pekkt sem uppbotarhormonamedferd). Hafi pvi verid avisad skaltu lesa
fylgisedilinn med lyfinu, sem inniheldur pessi hormon, vandlega sem og pennan fylgisedil.
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Born og unglingar
Born og unglingar yngri en 18 ara eiga ekki ad nota Yselty par sem lyfid hefur ekki verid rannsakad
hja pessum aldurshopi.

Notkun annarra lyfja samhlida Yselty
Latid lekninn eda lyfjafreeding vita um 6l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 verda notud, p.m.t. hormonagetnadarvarnir.

Lattu leekninn eda lyfjafreeding sérstaklega vita ef pu tekur:

. repaglinid (lyf notad vid sykursyki)

. paclitaxel, sorafenib (lyf sem notud eru til ad medhdondla krabbamein)
Ekki er malt med notkun Yselty ef pu notar annad hvort pessara lyfja.

Medganga og brjostagjof
Ekki nota Yselty ef pt ert pungud eda med barn 4 brjosti par sem slikt getur skadad barnid. Vid grun
um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rdda hja leekninum adur en lyfid er notad.

Ef bt verour pungud skaltu haetta ad nota Yselty og hafa samband vi0 leekninn. Vegna pess ad Yselty
dregur ur eda stodvar bledingar gaeti verio erfitt ad greina pungun. Framkvamdu pungunarprof ef

einhverjar likur eru 4 ad pu sért barnshafandi.

Konur sem geetu ordid pungadar verda ad nota drugga getnadarvorn an hormona pegar par nota
Yselty.

Akstur og notkun véla
Yselty hefur engin ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla.

Yselty inniheldur laktésa og natrium

Ef leeknirinn pinn hefur sagt pér ad pu sért med 6pol fyrir sumum sykrum skaltu rddfeera pig vio laekni
adur en pu tekur lyfid inn.

betta lyf inniheldur minna en 1 mmoal (23 mg) af natrium 1 hverri t6flu, p.e.a.s. er sem neest
natriumlaust.

3. Hvernig nota 4 Yselty

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

Sléttvoovaexli i legi:

Laeknirinn mun reikna ut réttan skammt af Yselty fyrir pig. Eftirfarandi skammtastzerdir koma til
greina:

e Annadhvort 100 mg Yselty (ein tafla) eda 200 mg Yselti (tveer toflur med 100 mg), einu sinni
a s6larhring asamt annarri t6flu, einu sinni a solarhring, sem inniheldur hormonin estradiol og
noretisteronasetat (einnig pekkt sem uppbotarmedferd). Ef leeknirinn avisar pessari
uppbotarmedferd er mikilvagt ad taka hana alltaf med Yselty toflunum par sem petta mun
draga r aukaverkunum, p. 4 m. dheettu og umfangi taps 4 beinpéttni.

e Dber konur, sem ekki geta tekid inn estradiol og noretisteronasetat, geta tekid Yselty
skammtinni i einni 100 mg t6flu & sélarhring, p.e. an estradiols og noretisterinasetats.
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e Fyrir skammtima notkun (allt ad 6 manudi) ma gefa eina t6flu Yselty 200 mg & solarhring
(tveer 100 mg toflur) an estradiodls og noretisteronasetats til medferdar vio einkennum er
tengjast storum sléttvodvaexlum eda sterd legs.

Legslimuvilla:

o  Tver toflur af 100 mg Yselty, einu sinni 4 sélarhring asamt 60ru lyfi sem inniheldur horménin
estrogen og progesteron (einnig pekkt sem uppbotarmedferd). Ef leknirinn avisar pessari
uppbotarmedferd er mikilvaegt ad taka hana alltaf med Yselty toflunum par sem petta mun
draga ur aukaverkunum, p. & m. ahettu og umfangi taps a beinpéttni.

Taka skal radlagdan skammt einu sinni 4 s6larhring.
Helst skal byrja ad nota Yselty i fyrstu viku tidahringsins, p.e. 1 vikunni sem pu hefur bledingar.
Gleyptu toflu(rnar) med einu glasi af vatni, me0 eda an matar.

Lengd notkunar

Laeknirinn mun akvarda hve lengi 4 ad halda medferd afram, byggt a haettu 4 beinpynningu. Fyrir
sléttvodvaeexli 1 legi er skal eingdngu avisa skammtinum 200 mg (tver 100 mg toéflur) an
uppbotarmedferdar skemur en 6 manudi.

Laeknirinn mun lata kanna beinpéttnina hja pér med skonnun eftir fyrstu 12 manudi Yselty
medferdarinnar til ad sja hvort halda eigi medferd afram. Ef Yselty meodferd er haldio afram lengur en
eitt ar mun laeknirinn halda 4fram ad fylgjast med beinpéttninni med reglulegu millibili.

Ef notadur er sterri skammtur af Yselty en melt er fyrir um
Lattu leekninn vita ef pu heldur ad pu hafir tekid of mikid af Yselty.

Engar tilkynningar hafa borist um alvarleg skadleg ahrif af pvi a0 taka nokkra skammta af pessu lyfi i
einu. Ef Yselty er notad asamt uppbotarhorménamedferd med estradidli og noretisteronasetati getur
ofskommtun horménanna valdid 6gledi og uppkdstum, eymslum i brjoéstum, magaverkjum, syfju,
preytu og frahvarfsblaedingum.

Ef gleymist ad taka Yselty

Ef skammtur gleymist skaltu taka skammtinn um leid og pi manst eftir pvi og halda sidan afram
venjulegri skammtadetlun naesta dag. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp toflu sem gleymst
hefur ao taka.

Ef haett er ad nota Yselty
Ef pu vilt heetta ad nota Yselty skaltu reeda vio lekninn fyrst. Leeknirinn mun utskyra ahrif pess ad

hatta medferd og raeda vid pig um adra moguleika.

Leiti0 til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og a4 vid um 0611 lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Aukaverkanir geta komid fram med eftirfarandi tidni:
Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum)
. hitako6f

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)
lyndisraskanir, svo sem gedsveiflur, gedflokt, (t.d. skjotar breytingar a gedi), kvidi, punglyndi,
skapstyggo, tilfinningaflokt

. of miklar, oreglulegar eda langvarandi blaedingar fra modurlifi (bledingar fra legi)
. purrkur 1 leggéngum
. verkir i grindarholi
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. lioverkir

. hofudverkur

. minnkud beinpéttni eda styrkleiki beina
. aukid magn lifrarensima 1 blodi

. ogledi, uppkost, magaverkir

. hagdatregda

. minnkadur ahugi 4 kynlifi (kynhvét)
. prottleysi

. aukin svitamyndun

. naetursviti

Sjaldgeefar (geta komio fram hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)
. har blodprystingur

Tilkynning aukaverkana

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

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

Ekki skal nota lyfio eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er a pynnupakkningu og pappirsoskju a
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur méanadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadsteedur lyfsins.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Yselty inniheldur

»  Virka innihaldsefnid er linsag6lix.
Ein tafla af Yselty 100 mg inniheldur 100 mg af linsagoélix.

. Onnur innihaldsefni eru:
Toflukjarni: laktdsaeinhydrat, orkristalladur sellulosi, lagpéttni hydroxypropylsellulosi,
hydroxypropylselluldsi, vixltengdur natriumkarboxymetylselluldsi og magnesiumsterat. Sja
kafla 2 ,,Yselty inniheldur laktésa og natrium®.
Filmuhud: makrogol poly (vinyl alkohol) agraedd fjollida (E1209), talkum (ES53b), titantvioxid
(E171) og gult jarnoxio (E172).

Lysing 4 utliti Yselty og pakkningastaerdir
Yselty 100 mg filmuhudadar toflur eru kringlottar, 10 mm i pvermal, félgular, merktar med ,,100 &

annarri hlidinni og 6merktar a4 hinni hlidinni.

Yselty faest 1 pappirsoskju med 2 eda 6 pynnupakkningum sem innihalda 14 filmuhuodadar toflur
(t6flu) hver.

Pakkningasteerdir: 28 eda 84 filmuhtidadar toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
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Markaosleyfishafi
Theramex Ireland Limited
3rd Floor, Kilmore House,
Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

frlandi

Framleioandi

Theramex Poland Sp. z 0. o.
Amsterdam Building,

ul. Poleczki 35,

02-822 Warszawa

Pélland

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerour i

Upplysingar sem hzaegt er ad nalgast annars stadar
Itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjukling

Yselty 200 mg filmuhidadar toflur
linsago6lix

vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vid petta me0 pvi a0 tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast i kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

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

upplysingar.

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

- Leitid til leeknisins eda lyfjafredings ef porf er & frekari upplysingum.

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

- Latid lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar

Upplysingar um Yselty og vio hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Yselty

Hvernig nota 4 Yselty

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Yselty

Pakkningar og adrar upplysingar

QN AL

1. Upplysingar um Yselty og vid hverju pad er notad

Yselty inniheldur virka efnid linsagélix. Pad er notad til ad medhondla:

- 4 midlungs til alvarleg einkenni vegna sléttvodvaaexla i legi (almennt kallad vodvahnutar) sem eru
gookynja &xli 1 legi (mdourlifi).

- einkenni legslimuvillu (e. endometriosis) hja konum sem eiga sér sogu um fyrri lyfjamedferdir eda
skurdadgerdir vegna legslimuvillu (legslimuvilla er kvilli sem er gjarnan sarsaukafullur og felur i
sér a0 vefur sem er likur peim vef sem vanalega er ad finna i slimhud legsins - legslimhud - vex
utan vio legid).

Yselty er notad hja fullordnum konum (eldri en 18 4ra) & barneignaraldri.

Hja sumum konum geta sléttfrumuzexli 1 legi valdid miklum tidableedingum (blaedingar) og verkjum i
grindarholi (verkir fyrir nedan nafla). Yselty er notad sem medferd vid exlunum til ad draga ur
bledingu og verkjum og 6paegindum i grindarholi i tengslum vid sléttvodvaexli 1 legi.

Konur med legslimuvillu kunna ad finna fyrir verkjum i grindarholi eda nedri hluta kvidar, verki vid
tidir og verki vid samfarir. Yselty er notad sem medferd vio legslimuvillu til ad draga Gr einkennum
vegna tilfeerslu & vef ur slimhud legsins.

Linsagolix hindrar virkni hormoéns, losunarhormoén kynhormoénavaka, sem hjalpar til vid ad stjorna
losun kvenhormoénanna estradiols og progesterons. bPessi hormon stjorna tidahring kvenna (bladingar).
begar virkni peirra er hindrud, minnkar magn estrégen og progesteron hormona i likamanum. Med pvi
ad draga Gr magni peirra stodvar eda minnkar linsagolix tidarbleedingar og dregur r verkjum og
Opeagindum i grindarholi og 6drum einkennum tengdum sléttvodvaaxlum i legi og legslimuvillu.
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2. Adur en byrjad er ad nota Yselty

Ekki ma nota Yselty

Ef bt ert med einhvern peirra sjukdéma sem taldir eru upp hér fyrir nedan:

. ef um er ad reeda ofnaemi fyrir linsagdlix eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6)

. ef pt ert pungud eda grunar ad pu sért pungud eda ef pi ert med barn & brjosti

. ef pt ert med beinpynningu (&stand sem gerir bein vidkvam)

. ef pu ert med bledingar fra leggéngum af 6pekktum orsokum.

Ef Yselty er notad asamt uppbotarhormonamedferd med estradidli og noretisteronasetati (einnig kallad
uppbotarmedferd) skal fylgja leidbeiningunum i kaflanum ,,Ekki ma nota...* 1 fylgisedlinum fyrir
estradiol og noretisteronasetat.

Varnadarord og vartdarreglur
Leitio rada hja lekninum eda lyfjafraedingi adur en Yselty er notad.

Adur en pt byrjar medferd med Yseltu mun laknirinn pinn raeeda vid pig um heilsufars- og
fjolskyldusdgu pina og hugsanlega ahattupaetti. Laknirinn mun einnig purfa ad athuga blodprysting
og ganga Ur skugga um ad pu sért ekki pungud. bu geetir lika purft a0 fara i leknisskodun og frekari
rannsoknir 40ur en medferd hefst, svo sem i skanna til ad mela hversu sterk beinin pin eru, sem eru
sértaekar fyrir pinar heilsufarslegu parfir og/eda vandamal.

Heettu toku & Yselty og leitadu tafarlaust laeknis ef pti verdur vor vid:
. merki um lifrarsjukdom:

— gulnun hudar eda augnhvitu (gula).

— 0Ogledi eda uppkdst, hita, mikla preytu.

— dokkt pvag, klada eda verki i efri hluta kvioar.
. ef pt verdur pungud.

Reeddu vid leekninn eda lyfjafreeding adur en pu notar Yselty ef pu hefur:

. skerta lifrar- eda nyrnastarfsemi.
Konur med verulega skerta lifrarstarfsemi eda i medallagi til alvarlega skerta nyrnastarfsemi
eiga ekki ad nota Yselty par sem magn linsagolix i blodi getur ordid of hatt.

. aukio magn lifrarensima i bl6oi.
Timabundin aukning 4 magni lifrarensima i bl6di an einkenna getur att sér stad medan 4
medferd med Yselty stendur.

. hjarta- eda blodrasarvandamal, fjolskyldusdgu um breytingar a rafvirkni hjartans sem kallast
»lenging a QT-bili* eda pu tekur lyf sem breytir rafvirkni hjartans.

. haekkun 4 blodfitu (kolesterdl). Fylgjast skal med pessum gildum medan 4 medferd stendur par
sem Yselty getur leitt til frekari haekkunar.

. fengio beinbrot sem ekki stafadi af meirihattar averka, eda adra heettu 4 beinpynningu eda
minnkada beinpéttni. Yselty getur dregid ur beinpéttni, svo laeknirinn geeti viljad kanna pad fyrir
fram 1 pessu tilfelli.

. adur pjaost af punglyndi, skapsveiflum, hugsunum um sjalfsvig eda synt nokkur
punglyndiseinkenni par sem pessi einkenni hafa verid tilkynnt med lyfjum sem verka & svipadan
hatt og Yselty.

. ef pu heldur ad pu sért pungud. Yselty leidir venjulega til verulegrar minnkunar eda getur

jafnvel stodvad tidabladingar (,,bleedingar®) medan a medferd stendur og i nokkrar vikur & eftir,
sem gerir erfitt ad greina pungun. Sja undir ,,Medganga og brjostagjof™.

Ekki hefur verid synt fram a ad Yselty veiti getnadarvorn. Sja undir ,,Medganga og brjostagjof™.
Yselty ma einnig nota asamt 60ru lyfi i tofluformi sem inniheldur hormoénin estradiol og

noretisteronasetat (einnig pekkt sem uppbotarhormonamedferd). Hafi pvi verid avisad skaltu lesa
fylgisedilinn med lyfinu, sem inniheldur pessi hormon, vandlega sem og pennan fylgisedil.
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Born og unglingar
Born og unglingar yngri en 18 ara eiga ekki ad nota Yselty par sem lyfio hefur ekki verid rannsakad
hja pessum aldurshopi.

Notkun annarra lyfja samhlida Yselty
Latid lekninn eda lyfjafreeding vita um 6ll 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 verda notud, p.m.t. hormonagetnadarvarnir.

Lattu lekninn eda lyfjafreeding sérstaklega vita ef pu tekur:

. repaglinid (lyf notad vid sykursyki)

. paclitaxel, sorafenib (lyf sem notud eru til ad medhdondla krabbamein)
Ekki er malt med notkun Yselty ef pu notar annad hvort pessara lyfja.

Medganga og brjostagjof
Ekki nota Yselty ef pti ert pungud eda med barn 4 brjosti par sem slikt getur skadad barnid. Vid grun
um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rdda hja leekninum adur en lyfid er notad.

Ef pt verour pungud skaltu haetta ad nota Yselty og hafa samband vi0 leekninn. Vegna pess ad Yselty
dregur ur eda stodvar bledingar gaeti verio erfitt ad greina pungun. Framkvaemdu pungunarprof ef
einhverjar likur eru 4 ad pu sért barnshafandi.

Konur sem geetu ordid pungadar verda ad nota drugga getnadarvorn an hormona pegar par nota
Yselty.

Akstur og notkun véla
Yselty hefur engin ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla.

Yselty inniheldur laktésa og natrium
Ef leeknirinn pinn hefur sagt pér ad pu sért med 6pol fyrir sumum sykrum skaltu rddfeera pig vio lekni
adur en pu tekur lyfid inn.

betta lyf inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium 1 hverri t6flu, p.e.a.s. er sem neest
natriumlaust.
3. Hvernig nota 4 Yselty

Notid lyfio alltaf eins og leeknirinn eda lyfjafreedingur hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost hvernig nota a
lytid skal leita upplysinga hja leekninum eda lyfjafredingi.

Sléttvoovaexli i legi:
Leeknirinn mun reikna Gt réttan skammt af Yselty fyrir pig. Eftirfarandi skammtastzerdir koma til
greina fyrir Yselty 200 mg toflur:

e FEin tafla af 200 mg Yselty einu sinni & solarhring asamt 6dru lyfi 1 téfluformi, einu sinni &
solarhring, sem inniheldur hormonin estradiol og noretisteronasetat (einnig pekkt sem
uppbotarmedferd). Ef leknirinn pinn avisar pessari uppbotarmedferd er mikilvaegt ad taka hana
alltaf med Yselty toflunum par sem petta mun draga ur aukaverkunum, p. 4 m. dhaettu og
umfangi taps a beinpéttni.

e  Fyrir skammtima notkun (allt ad 6 manudi) ma gefa eina t6flu af Yselty 200 mg 4 s6larhring an
estradiols og noretisteronasetats til medferdar vid einkennum er tengjast storum

sléttvodvazexlum eda stero legs.

bad skal tekid fram ad hagt er ad nota 100 mg skammt af Yselty ef porf er 4 minni skammti.
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Legslimuvilla:

e Ein tafla af 200 mg Yselty, einu sinni a s6larhring asamt 60ru lyfi sem inniheldur horménin
estrogen og progesteron (einnig pekkt sem uppbotarmedferd). Ef laeknirinn avisar pessari
uppbotarmedferd er mikilvaegt ad taka hana alltaf med Yselty toflunum par sem petta mun
draga r aukaverkunum, p. 4 m. dheettu og umfangi taps 4 beinpéttni.

Taka skal radlagdan skammt einu sinni a sélarhring.
Helst skal byrja a0 nota Yselty i fyrstu viku tidahringsins, p.e. i vikunni sem p0 hefur blaedingar.
Gleyptu toflu(rnar) med einu glasi af vatni, med eda an matar.

Lengd notkunar

Laeknirinn mun akvarda hve lengi & ad halda medferd afram, byggt 4 hattu & beinpynningu. Fyrir
sléttvodvaeexli 1 legi er skal eingdngu avisa skammtinum 200 mg &an uppbdtarmedferdar skemur en

6 manuoi.

Laeknirinn mun lata kanna beinpéttnina hja pér med skonnun eftir fyrstu 12 manudi Yselty
medferdarinnar til ad sja hvort halda eigi medferd med estradioli og noretisteronasetati afram. Ef pt
heldur Yselty medferd afram lengur en eitt &r mun leeknirinn halda 4fram a0 fylgjast med beinpéttninni
med reglulegu millibili.

Ef notadur er sterri skammtur af Yselty en melt er fyrir um
Lattu leekninn vita ef pu heldur ad pu hafir tekid of mikid af Yselty.

Engar tilkynningar hafa borist um alvarleg skadleg ahrif af pvi a0 taka nokkra skammta af pessu lyfi i
einu. Ef Yselty er notad asamt uppbotarhormonamedferd med estradioli og noretisteronasetati getur
ofskommtun horménanna valdid 6gledi og uppkdstum, eymslum i brjoéstum, magaverkjum, syfju,
preytu og frahvarfsbledingum.

Ef gleymist ad taka Yselty

Ef skammtur gleymist skaltu taka skammtinn um leid og pti manst eftir pvi og halda sidan afram
venjulegri skammtadetlun naesta dag. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp téflu sem gleymst
hefur ad taka.

Ef haett er ad nota Yselty
Ef pu vilt heetta ad nota Yselty skaltu reeda vid lakninn fyrst. Laeknirinn mun utskyra ahrif pess ad

haetta medferd og raeda vid pig um adra moguleika.

Leiti0 til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og a4 vid um 611 lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Aukaverkanir geta komid fram med eftirfarandi tidni:
Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum)
. hitakof

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)
lyndisraskanir, svo sem gedsveiflur, gedflokt, (t.d. skjotar breytingar a gedi), kvidi, punglyndi,
skapstyggo, tilfinningaflokt

. of miklar, 6reglulegar eda langvarandi bleedingar fra modurlifi (bleedingar fra legi)
. purrkur 1 leggéngum

. verkir i grindarholi

. lioverkir

. hofudverkur

. minnkud beinpéttni eda styrkleiki beina

. auki0 magn lifrarensima i bl601
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. ogledi, uppkost, magaverkir

. hagdatregda

. minnkadur ahugi & kynlifi (kynhvét)
. prottleysi

. aukin svitamyndun

. naetursviti

Sjaldgeefar (geta komio fram hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)
. har bl6oprystingur

Tilkynning aukaverkana

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

5. Hvernig geyma a Yselty

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & pynnupakkningu og pappirsoskju 4
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur méanadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadsteedur lyfsins.
Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i

apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem haett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Yselty inniheldur
. Virka innihaldsefnid er linsagolix.

Ein tafla af Yselty 200 mg inniheldur 200 mg af linsagoélix.
. Onnur innihaldsefni eru:

Toflukjarni: laktdsaeinhydrat, 6rkristalladur sellulosi, lagpéttni hydroxypropylsellulosi,
hydroxypropylsellulosi, vixltengdur natriumkarboxymetylsellulosi og magnesiumsterat. Sja
kafla 2 ,,Yselty inniheldur laktésa og natrium®.

Filmuhud: makrogdl poly (vinyl alkohol) agraedd fjollida (E1209), talkim (E553b), titantvioxio
(E171) og gult jarnoxio (E172).

Lysing a qtliti Yselty og pakkningastaerodir
Yselty 200 mg filmuhudadar toflur eru ilangar (19 x 9 mm), folgular, merktar med ,,200° & annarri

hlidinni og d6merktar 4 hinni hlidinni.

Yselty faest 1 pappirsoskju med 2 eda 6 pynnupakkningum sem innihalda 14 filmuhuodadar toflur
(t6flu) hver.

Pakkningasteerdir: 28 eda 84 filmuhtidadar toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
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Markadosleyfishafi
Theramex Ireland Limited
3rd Floor, Kilmore House,
Park Lane, Spencer Dock,
Dublin 1

D01 YE64

frlandi

Framleioandi

Theramex Poland Sp. z 0. o.
Amsterdam Building,

ul. Poleczki 35,

02-822 Warszawa

Pélland

bessi fylgisedill var sidast uppfaerour i

Upplysingar sem hagt er ad nalgast annars stadar
Itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu
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