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vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um oryggi lyfsins komist fljott 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 tilkynna & aukaverkanir.

1. HEITI LYFS

Zurampic 200 mg filmuhtdadar toflur

2. INNIHALDSLYSING

Hver filmuhudud tafla inniheldur 200 mg lesinurad.

S

Hjélparefni med pekkta verkun: Hver tafla inniheldur 52,92 mg laktésa (sem einhydra%\

3. LYFJAFORM @&
Filmuhtdud tafla (tafla). @

Spordskjulaga, 5,7 x 12,9 mm, bléar toflur. 1b

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

To6flurnar eru med aletruninni ,,LES200% 4 annarri hli@

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR 0\
4.1  Abendingar Qq

Zurampic, asamt Xantinoxidasalgerr&tlaé sem vidbotarmedferd vid pvagsyrudreyra hja
fullordnum sjuklingum med pvadayrugigt (med eda an pvagsyrugigtarhnuta) pegar takmarki
pvagsyrugildis 1 sermi hefyr %rié nad med fullnegjandi skammti af xantinoxidasahemli
eingdngu. %

4.2 Skammtar ongj agjof
Skammtar

\
Réolagd \mmtur af Zurampic er 200 mg einu sinni & s6larhring, ad morgni. betta er einnig
hamarkgahmtur (sja kafla 4.4).

ZIMC toflur verdur ad gefa 4 sama tima og morgunskammt xantinoxidasahemils, p.e. allopurinols
eda febuxostats. Radlagdur lagmarksskammtur allopurinols er 300 mg, eda 200 mg fyrir sjuklinga
med medalskerta nyrnastarfsemi (kreatinintithreinsun 30-59 ml/min.). Ef hlé er gert 4 medferd med
xantinoxidasahemli parf einnig ad gera hl¢ 4 skommtun Zurampic.

Upplysa verdur sjuklinga um ad aukin heetta getur verid a dhrifum a nyru ef pessum leidbeiningum er
ekki fylgt (sja kafla 4.4).

Sjuklingar eiga ad drekka vel af vokva (t.d. 2 litrar af vokva a dag).



Stefnt er ad pvagsyrugildi 1 sermi undir 6 mg/dl (360 pmol/1). Hja sjuklingum med
pvagsyrugigtarhnuta eda vidvarandi einkenni er markmidid ad gildid fari undir 5 mg/dl (300 pmol/1).
bvagsyrugildi i sermi mé kanna strax 4 vikum eftir upphaf Zurampic medferdar.

Til a0 fyrirbyggja pvagsyrugigtarkdst er meelt med colchicini eda bolgueydandi gigtarlyfi sem ekki er
steri (NSAID) i a.m.k. 5 manudi eftir ad medferd hefst (sja kafla 4.4).

Sérstakir hopar

Aldradir (265 ara)
Ekki parf ad adlaga skammta midad vid aldur (sja kafla 5.2), po er liklegra ad aldradir séu med gkerta
nyrnastarfsemi (sja leiobeiningar um skammta fyrir skerta nyrnastarfsemi). Reynsla hja mjog {\
6ldrudum (>75 ara) er takmorkud (sja kafla 4.4).

Skert nyrnastarfsemi \Q
Ekki ma hefja notkun Zurampic hja sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsenaf 6
(kreatinintithreinsun undir 30 ml/min.), sjiklingum med nyrnasjukdom & lokasti Jé sjuklingum {
skilun (sj4 kafla 4.3 og 4.4). Byggt a verkunarhatti er 6liklegt ad lesinurad nyti |
sjuklingum (sja kafla 5.1). Ekki skal hefja medferd med Zurampic hja nyrn

pessum

Ekki parf ad adlaga skammta hja sjiklingum med vegt eda medalske astarfsemi
(kreatininathreinsun 30-89 ml/min.) (sja kafla 4.8, 5.1 og 5.2). notgeaNurampic med varad hja
sjuklingum med kreatinintathreinsun 30 til minna en 45 ml/miﬁ. (sjNgatla 4.4).

Skert lifrarstarfsemi
Ekki parf a0 adlaga skammta hjé sjiklingum med V&@ Oalskerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh

flokkur A og B) (sja kafla 5.2). Zurampic hefur ekki g™ rannsakad hja sjuklingum med verulega
skerta lifrarstarfsemi, pvi er ekki haegt ad radleggjgskaimta.

Born
Ekki hefur enn verid synt fram 4 oryggi Zurampic hja bérmum yngri en 18 ara. Engar
upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagiof ‘\\
Til inntku. \bk

Zurampic a ad taka i a@orgni med mat og vatni.

4.3 Fré%d:@?

¢
Ofnami % a efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Sj% ed axlissundrunarheilkenni eda Lesch-Nyhan heilkenni.

Verulega skert nyrnastarfsemi (kreatininathreinsun undir 30 ml/min.), nyrnasjukdomur 4 lokastigi,
nyrnapegar eda sjuklingar i skilun (sja kafla 4.2).



4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vido notkun

Ahrif 4 nyru

Medferd med lesinurad 200 mg i samsettri medferd med xantinoxidasahemli var tengd aukinni tioni
haekkunar kreatinins 1 sermi, 1 tengslum vid aukinn pvagsyruuatskilnadi um nyru. Aukaverkanir sem
tengjast nyrnastarfsemi geta komio fram eftir ad notkun Zurampic er hafin (sja kafla 4.8). Heerri tidni
kreatininheekkunar 1 sermi og aukaverkana sem tengjast nyrum, p. 4 m. alvarlegar aukaverkanir, kom
fram pegar Zurampic 400 mg var gefid eitt og sér eda i samsettri medferd med xantinoxidasahemli,
flest tilvikin voru pegar Zurampic var gefid sem einlyfjamedferd. Zurampic 4 ekki ad nota sem
einlyfjamedferd eda i skommtum sem eru haerri en radlagdir skammtar.

Takmorkud reynsla er af notkun Zurampic hja sjuklingum med aztlada kreatininathreinsun undjg
45 ml/min., pvi skal geeta vartdar vio notkun Zurampic hja sjiklingum med kreatininuthreinsu
30 ml/min. til 45 ml/min.

byggt a klinisku mati, svo sem 4 nyrnastarfsemi vid upphaf medferdar, blodramma
(volume depletion), samtimis sjukdomum eda lyfjum sem notud eru samhlida. Fyldas) skal vel med

fra einkennum sem geta bent til brads nyrmakvilla af voldum pvagsy . verk 1 sidu, 6gledi eda
uppkostum, og meela kreatinin i sermi tafarlaust. Medferd med Zur:
onnur skyring a 6edlilegu kreatiningildi 1 sermi liggi fyrir. :

Hjarta- og cedasjukomur sem fyrir er
Notkun Zurampic er ekki radlogd hjé sjuklingum med jartadng, hjartabilun af flokki I1I eda
IV samkvemt New York Heart Association (NYHA) sting sem ekki hefur nadst stjorn 4 eda
nylegt hjartadrep, heilaslag eda blodtappa 1 djipurg bla&dum & sidustu 12 manudum, vegna
ofullnagjandi upplysinga. Meta skal hlutfall age g &avinnings reglulega hja sjiklingum med
hjarta- eda adasjukdom i stodugu astandi, t tillit til avinnings pess ad lekka magn
pvagsyrusalta samanborid vid hugsanleggm ukningu 4 hjarta (sja kafla 4.8).

B

Brad pvagsyrugigtarkdst X

bvagsyrugigtarkost geta komid Tigm Pegar medferd med Zurampic er hafin, par sem minnkud
pvagsyra i sermi veldur losu yrusalta Ur forda 1 vodvum. Til ad fyrirbyggja pvagsyrugigtarkost
er meelt med colchicini ed Diamk. 5 manudi eftir ad medferd med Zurampic hefst (sja

kafla 4.2). @

Ekki er naudsynl stodva Zurampic medferd vegna pvagsyrugigtarkasta. Pvagsyrugigtarkost 4 ad
meohondla samhl g einstaklingsbundid eins og vid 4. Samfelld medferd med Zurampic dregur Gr
tidni pva, )@tarkasta.

N

Ahrif QX\P 9 arfgerdar
G@arﬁéar hja sjiklingum sem vitad er ad eru med hag umbrot med tilliti til CYP2C9 par sem
hugsWeg hatta 4 aukaverkunum tengdum nyrum getur verid aukin (sjé kafla 4.8 og 5.2).

Kliniskt mikilveegar milliverkanir vid 6nnur lyf

Hvarfefni CYP3A4

Lesinurad er vegur til i medaloflugur virkir CYP3A (sjé kafla 4.5). Buast ma vid virkjunarahrifum
lesinurads eftir 2 til 3 vikna samfellda samhlidamedferd med Zurampic. Radlagt er ad fylgjast vel med
lipidum og blodprystingi hja sjuklingum sem nota lipidleekkandi lyf (t.d. lovastatin eda simvastatin)
eda blooprystingslaekkandi lyf (t.d. amlodipin, felodipin eda nisoldipin) sem eru naem hvarfefni
CYP3A, par sem dregid geti ur virkni peirra (sja kafla 4.5).



Hormonagetnadarvarnir

Ekki er vist a0 hormonagetnadarvarnir, hvort sem lyfjaformid er til inntdku, stungulyf, um hud eda
vefjalyf, séu 6ruggar pegar Zurampic er gefid samhlida. Kvenkyns sjuklingar & barneignaraldri eiga ad
nota vidbotargetnadarvorn og ekki treysta eingdngu & hormoénagetnadarvérn pegar Zurampic er notad
(sja kafla 4.5 og 4.6).

Mjo6g aldradir sjuklingar (>75 ara)
Klinisk reynsla hja sjuklingum 75 ara og eldri er takmdrkud. Gaeta skal varudar vid notkun Zurampic
hja pessum sjuklingum.

Afleiddur pvagsyrudreyri o
Rannsoknir 4 sjuklingum med afleiddan pvagsyrudreyra hafa ekki verio gerdar (p. 4 m. liffeera ).

Laktdsadpol Q
Zurampic inniheldur laktosa. Sjuklingar med galaktosaopol, laktasaskort eda Vanfraso

glukosa-galaktdsa, sem eru mjog sjaldgeefir arfgengir kvillar, skulu ekki nota lyﬁ(')b

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Lythrifamilliverkanir :

Salicylot

Salicyldt 1 steerri skommtum en 325 mg & solarhring geta dregj ﬁr@}'lrulaekkandi ahrifum
lesinurads 1 sermi og & ekki ad gefa samhlida Zurampic. Pva ekkandi ahrif 1 sermi komu
undantekningalaust fram hja sjuklingum sem fengu litla s af acetylsalicylsyru 1 klinisku
samanburdarrannsOknunum med lyfleysu i samsettri m ed allopurinoli eda febuxostati. Engar
takmarkanir eru 4 gjof salicylata sem eru 325 mg eda i a solarhring (p.e. sem verndandi ahrif &
hjarta og &0ar).

Thiazid pvagreesilyf 0

Fravikalaus pvagsyrulaekkandi ahrif i serpm fram hja sjiklingum sem fengu thiazid pvagraesilyf i
klinisku samanburdarrannsoknunum eysu 1 samsettri medferd med allopurinoli eda

febuxostati. \
>
Lyfjahvarfamilliverkanir $\

Abhrif lesinurads 4 6nnur@

Hvarfefni C YPSA
Vag til i me alla ug virkjun CYP3A fyrir tilstilli lesinurads getur dregid ur ttsetningu fyrir
lyfjum seg eru samhlida og eru neem hvarfefni CYP3A. { rannséknum 4 milliverkunum med
Zuramp1 rfefnum CYP3A sem gerdar voru 4 heilbrigdum einstaklingum, dr6 lesinurad ur
plasm sﬂdenaﬁls og amlodipins. HMG-CoA rediiktasahemlar, sem eru nzem hvarfefni CYP3A,
rkaé vid lesinurad. I klinisku lykilrannsoknunum purfti ad breyta lyfjum, sem tekin voru
sam jé fleiri sjuklingum sem notudu blodfitulekkandi eda blodprystingslekkandi lyf, sem voru
hvarfefm CYP3A pegar peir voru & medferd med Zurampic 200 mg dsamt xantinoxidasahemli
samanborid vi0 sjuklinga sem fengu lyfleysu i samsettri medferd med xantinoxidasahemli (35% & moti
28%, talid 1 somu r6d). Hafa parf 1 huga hugsanlega minnkada virkni lyfja, sem eru notud samhlida,
sem eru hvarfefni CYP3A og fylgjast parf med verkun peirra (t.d. blodprystingi og gildi kolesterdls)
(sja kafla 4.4).

Warfarin

[ ranns6kn 4 milliverkunum sem gerd var & heilbrigdum einstaklingum eftir endurtekna skammta af
Zurampic 400 mg og stakan skammt af warfarini (25 mg) leiddi lesinurad til minnkadrar utsetningar
fyrir R-warfarini (minna virk handhverfan) og hafodi engin &hrif 4 Gtsetningu fyrir S-warfarini (virkari
handhverfan). A9 auki olli lesinurad 6-8% leekkun 4 INR (International Normalised Ratio) og



protrombintima. Fylgjast skal med INR samkvaemt kliniskri venju, engar frekari adgerdir eru
naudsynlegar.

Hormonagetnadarvarnir
Lesinurad er veegur til i medallagi 6flugur virkir CYP3A og getur pvi dregid ur plasmapéttni sumra
hormonagetnadarvarna og dregid pannig ur getnadarvorn (sja kafla 4.4 og 4.6).

Hvarfefni CYP2B6

Byggt 4 in vitro upplysingum geeti lesinurad verid vaegur virkir CYP2B6 en pessi milliverkun hefur
ekki verid rannsokud kliniskt. bvi er maelt med ad fylgst sé med sjuklingum m.t.t. minnkadrar verkun
hvarfefna CYP2B6 (t.d. bupropion, efavirenz) pegar pau eru gefin samhlida Zurampic.

.
Byggt 4 rannsoknum 4 milliverkunum hja heilbrigdum einstaklingum eda sjuklingum med &\
pvagsyrugigt er ekki um kliniskt markteekar milliverkanir ad reeda milli Zurampic og NSAID,
(naproxen og indomethacin), colchicins, repaglinids, tolbutamids, febuxostats og allop ir@
Zurampic dro 1itid eitt ur utsetningu fyrir oxypurinoli (hvarfefni URAT1), adalumbrot

allopurinols, p6 eru pvagsyruleekkandi ahrif i samsetningu med allopurinoli mark 1 en fyrir
hvort efni fyrir sig.

Abhrif annarra lyfia 4 lesinurad &

CYP2C9 hemlar og virkjar Q

Utsetning fyrir lesinuradi eykst pegar pad er gefid asamt CYP2C9 luconazol, sem er
medal6flugur CYP2C9 hemill, eykur AUC (56%) og Ciax (38%0) fyN Tesinurad og magn lesinurads
sem skilst obreytt ut med pvagi. Einnig er gert rad fyrir ad adfy daloflugir CYP2C9 hemlar, eins og
amiodaron, hafi ahrif 4 lyfjahvorf lesinurads 1 svipudum m 1 er meelt med ad nota Zurampic med
varud hja sjuklingum sem nota medaldfluga CYP2C9 =Fuist er vid ad Utsetning fyrir lesinuradi
minnki pegar pad er gefid samhlida CYP2C9 virkjun&{t.& carbamazepini, medaloflugur CYP2C9
virkir). Fylgjast skal med hvort dragi ur virkni beg{Zu ampic er gefid samhlida CYP2C9 virkja.

Rifampin
Rifampin, sem er hemill 4 OATP og CY kir, drd ur utsetningu fyrir lesinuradi og dro litid eitt
ur magni lesinurads sem skilst obreytt W e0 pvagi, an kliniskt mikilvaegra ahrifa. Hugsanlega ma
utskyra skort & synilegum milliver@meé virkjun & CYP2C9 og homlun 4 OATP1B1 og 1B3.

*

Epoxio hydrolasa hemlar \

Hemlar epoxid hydrolasa i frymisdgnum (microsomal) (t.d. valproicsyra, valpromid) geta
truflad umbrot lesinura mpic & ekki a0 gefa med mEH hemlum.

4.6 Frjésemiéﬁganga og brjéstagjof

Medgan

Engar u ar liggja fyrir um notkun lesinurads 4 medgongu.

D“a@n bknir benda hvorki til beinna né 6beinna skadlegra ahrifa a axlun (sja kafla 5.3).

Til 6ryggis tti ad fordast notkun Zurampic & medgdngu. Konur 4 barneignaraldri eiga ekki ad treysta
eingdngu a hormonagetnadarvorn medan 4 medferd med Zurampic stendur (sja kafla 4.4 og 4.5).

Brjostagjof

Fyrirliggjandi upplysingar um lyfhrif og eiturefnafraedi hja rottum syna ad lesinurad skilst ut i mjolk.
Ekki er haegt ad utiloka hattu fyrir nybura/ungbdrm. Zurampic 4 ekki ad nota medan & brjostagjof
stendur.

Frj6semi
Ahrif lesinurads 4 frjosemi hja ménnum hafa ekki verid rannsdkud. Engin ahrif komu 1 1j6s & pdrun og
frjosemi hja rottum vid notkun lesinurads (sja kafla 5.3).



4.7 Ahrif 4 hzefni til aksturs og notkunar véla
Lesinurad hefur engin eda 6veruleg ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 oryggi

Oryggi Zurampic 200 mg var metid i 3. stigs klinisku rannsoknunum 4 samsettri medferd (p.m.t.
framhaldsrannsoknum). Algengustu aukaverkanirnar sem greint er frd medan 4 medferd med
Zurampic 200 mg stendur eru infliensa, maga- vélindis-bakfledissjukdomur, héfudverkur og aukid
kreatinin 1 blodi. Alvarlegu aukaverkanirnar nyrnabilun, skert nyrnastarfsemi og nyrnasteinkvilliyeru
sjaldgzefar (hja faerri en 1 af hverjum 100 sjuklingum) (sja toflu 1). [ kliniskum rannsoknum vo
flestar aukaverkananna vaegar eda medalalvarlegar og gengu til baka vid aframhaldandi med{gr
Zurampic. Algengasta aukaverkunin sem vard til pess ad hatta purfti medferd med Zur\ a

aukio kreatinin i bl6di (0,8%). E
Tafla yfir aukaverkanir 1b

Aukaverkanir eru flokkadir samkvaemt tidni og lifferum. Tidnin er skilgrei
algengar (>1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgaefar (=1/1.000 til <
(=1/10.000 til <1/1.000) og koma orsjaldan fyrir (<1/10.000).

irfarandi hatt: mjog

)y mjog sjaldgeefar

i t6flu 1 eru taldar upp aukaverkanir sem komu fram i kliniskym raMgsbknum hja sjuklingum sem
fengu Zurampic 200 mg einu sinni & s6larhring i samsettri m@ med xantinoxidasahemli,

allopurinoli eda febuxostati. @
Taflal  Aukaverkanir flokkadar eftir lifeerum (rg: ’g;ni
Liffeerakerfi Algengar \ jaldgaefar Mjog sjaldgaefar
Sykingar af voldum sykla  Influensa
og snikjudyra
Oncemiskerfi @Q Ofnemi”
Efnaskipti og neering \ Vokvaskortur
Taugakerfi ngve kur
Meltingarfeeri * vélindis-

\&Efsaissjukdémur
Nyru og pvagfeeri @ Nyrabilun**

Skert nyrnastarfsemi

Nyrnasteinkvilli

Rannsdknan% ursg&r Aukid kreatinin 1 blodi

" Ljosskinppr hotodermatosis), ljésnaemisviobrogd, ofnemishudbolga, kladi og ofsaklaoi.
** Felur N

okin: nyrnabilun, langvinn nyrnabilun og brad nyrnabilun.
Q’@ldum aukaverkunum

Ahrif & nyru

Zurampic eykur utskilnad pvagsyru um nyru sem getur valdid timabundinni aukningu kreatinins 1
sermi, aukaverkunum sem tengjast nyrum og nyrnasteinum. Enda pott adrir skammtar hafi verid
rannsakadir er radlagdur skammtur Zurampic 200 mg einu sinni & s6larhring 1 samsettri medferd med
xantinoxidasahemli.

[ premur 12-manada samanburdarrannséknum med lyfleysu par sem Zurampic i samsettri medferd
med xantinoxidasahemli var borid saman vid xantinoxidasahemil einan og sér (lyfleysa), heekkadi
kreatinin 1 sermi 1,5 til 2-falt midad vid upphafsgildi, hja 3,9% sjuklinga sem fengu Zurampic 200 mg,
hja 10,0% sjiklinga sem fengu Zurampic 400 mg og hja 2,3% sem fekk lyfleysu; meira en 2-fold
haekkun var 4 kreatinini { sermi midad vid upphafsgildi hja 1,8% sjuklinga sem fengu Zurampic



200 mg, hja 6,7% sjuklinga sem fengu Zurampic 400 mg og hja 0% sem fékk lyfleysu. Hekkun
kreatinins 1 sermi gekk yfirleitt til baka og yfirleitt an pess ad gera pyrfti hlé¢ 4 medferd. Greint var fra
aukaverkunum tengdum nyrum hjé sjiklingum sem fengu Zurampic 200 mg (5,7%) og Zurampic
400 mg (11,8%) samanborid vio lyfleysu (4,5%) sem vard til pess a0 medferd var hatt hja 1,2% sem
fengu 200 mg, 3,3% sem fengu 400 mg og 1% sem fengu lyfleysu (sja kafla 4.4). Algengasta
aukaverkunin tengd nyrum var hakkun kreatinins i blodi (4,3% med Zurampic 200 mg og 7,8% meod
Zurampic 400 mg samanborid vid 2,3% med lyfleysu). Hja sjuklingum med medalskerta
nyrnastarfsemi var tidni aukaverkana tengdum nyrum svipud hja 6llum hépunum: Zurampic 200 mg
(12,7%), Zurampic 400 mg (16,3%) og lyfleysa (13,3%). Greint var fra alvarlegum aukaverkunum
tengdum nyrum, t.d. bradri nyrnabilum og skertri nyrnastarfsemi, hja sjiklingum sem fengu lesinurad
400 mg (1%) og lyfleysu (0,4%) og hja engum sjiuklingi sem fékk lesinurad 200 mg. Ad medtdldum
langtimaframhaldsrannsoknunum var tidni alvarlegra aukaverkana tengdum nyrum (p.m.t. brad
nyrnabilun) & hver 100 sjiklingaér utsetningar 0,4 fyrir Zurampic 200 mg og 1,4 fyrir Zurampi

400 mg 1 samsettri medferd med xantinoxidasahemli (sja kafla 4.2 og 4.4). Nidurstodur ur
langtimaframhaldsrannsoknum 1 24 manudi leiddi 1 1j6s 6ryggi me0 tilliti til nyrna sem V&u@ mi
vid pad sem kom fram 1 lykilsamanburdarrannsoknunum med lyfleysu.

[ 6-méanada tviblindri einlyfja samanburdarrannsokn med Zurampic og lyfleysu Va‘@int fra
aukaverkunum tengdum nyrum hja 17,8% sjiklinga sem fengu Zurampic 400 f‘, t og sér og
alvarlegum aukaverkunum tengdum nyrum (p.m.t. bradri nyrnabilun) hja 4 Kemagtfklinga sem fengu
Zurampic 400 mg eitt og sér, og hja engum sem fékk lyfleysu (sja kafla 40q2%.4). A medal
alvarlegra aukaverkana tengdum nyrum var greint fra nyrnabilun hja :E y

og skertri nyrnastarfsemi hja 0,9% sjiklinga sem fengu lesinurad 4 1 einlyfjamedferd og hja
engum sjuklingi sem fékk lyfleysu. Par sem tidni alvarlega aukaver\gna tengdum nyrum jokst
einlyfjamedferd samanborid vid samsetta medferd med xanth idasa hemli, ma ekki nota Zurampic

eitt og sér (sja kafla 4.2 og 5.1). @



Sjuklingar med sogu um nyrnasteina fengu ad taka patt i 12-méanada rannsoknunum med Zurampic i
samsettri medferd med xantinoxidasahemli. I pessum rannsoknum var greint fra nyrnasteinum sem
aukaverkun (algengast var steinn 1 nyra) hja sjiklingum sem fengu Zurampic 200 mg (0,6%),
Zurampic 400 mg (2,5%) og lyfleysu (1,7%).

Oryggi vardandi hjarta og cedar

[ klinisku, slembirodudu tviblindu samanburdarrannséknunum med lyfleysu 4 samhlidamedferd var
endurskodud tioni alvarlegra hjartasjukdoma (daudsfall af voldum hjarta- eda &dasjukdoms,
hjartadrep sem var ekki banvent eda heilaslag sem var ekki banvaent) a hver 100 sjuklingaar
utsetningar: 0,71 (95% CI 0,23; 2,21) fyrir lyfleysu, 0,96 (95% CI 0,36; 2,57) fyrir Zurampic 200 mg
og 1,94 (95% CI1 0,97; 3,87) fyrir Zurampic 400 mg, pegar pad var notad samhlida
xantinoxidasahemli. Ekki hefur verid synt fram 4 orsakasamhengi vid Zurampic. Allir sjuklingagsem
voru medhondladir med Zurampic 200 mg og fengu alvarlegan hjartasjokdém hofou sogu um
hjartabilun, heilablodfall eda hjartadrep. Greining & gdgnum eftir ad rannsokn lauk fra undirhQry
sjuklinga 1 mikilli haettu 4 hjarta- eda ®dasjukdomi vid upphaf rannsdknar (skilgreint sg vinnt
bloopurrdarkast, hjartadng, hjartabilun, hjartadrep, utleegan @dasjikdom og/eda heilas di ad
tioni alvarlegra hjartasjukdoma varl/52 fyrir lyfleysu og 4/53 fyrir Zurampic 200 T pad var
notad samhlida xanthinoxidasahemli. %

Ofnami &Z

Greint hefur verid fra ofnemi (ljésskinnprota, ljésnemisvidbrogoum, of ishudbolgu, klada og
ofsaklada) 1 tengslum vid notkun lesinurads 1 kliniskum ranns6knum er sjaldgeeft. Ekkert
tilvikanna var alvarlegt eda krafdist sjukrahtissinnlagnar. &

AdO0rir sérstakir sjuklingahdpar 7b

)

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

Enginn heildarmunur var 4 6ryggi Zurampic hja sjﬁkli@meé vaegt skerta eda midlungsskerta
nyrnastarfsemi (4etlud kreatininuthreinsun 30-89 ¢l/mth.), samanborid vid sjuklinga meo edlilega
nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2 og 5.2). 0

ist lyfinu
ikllveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
ugt med sambandinu milli a&vinnings og ahettu af notkun

Tilkynning aukaverkana sem grunur er u
Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi

tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgx G
hvaMir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad

lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn €
tengist lyfinu samkvemt fyri agi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sj& Appendix V.

49  Ofskommtun @
Engin sérstok me &er fyrir hendi vid ofskdmmtun og einkenni ofskommtunar hafa ekki verid
stadfest. ViéEfSk tun 4 ad beita einkenna- og studningsmedferd, p.m.t. fullneegjandi vokvagjof.
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5. @AFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
S.Myfhrif

Flokkun eftir verkun: Pvagsyrugigtarlyf, lyf sem auka utskilnad pvagsyru
ATC-flokkur: M0O4ABOS5



Verkunarhattur

Lesinurad er sérteekur hemill &4 endurfrasog pvagsyru sem hamlar pvagsyruflutningsproteini URATI.
Meirihluti endurfrasogs pvagsyru eftir siun 1 nyrnapiplum verdur fyrir tilstilli URAT1. Med pvi ad
hamla URAT1 eykur lesinurad utskilnad pvagsyru og dregur pannig Uir magni pvagsyru i sermi.
Lesinurad hamlar einnig OAT4, pvagsyruflutningsproteini sem er hluti af pvagsyrudreyra af voldum
pvagrasingar.

Lesinurad i samsettri medferd med xantinoxidasahemli eykur ttskilnad pvagsyru og dregur ur
framleidslu pvagsyru sem veldur meiri l&ekkun & pvagsyru i sermi. Lesinurad 4 adeins ad nota i
samsettri medferd medan xantinoxidasahemli vegna pess ad samsetningin dregur ur magni pvagsyru
sem tiltek er til Utskilnadar og dregur Ur heettu 4 dhrifum tengdum nyrum.

.
Lyfhrif G\\
Ahrif a pvagsyru [ sermi og utskilnad pvagsyru med pvagi

Hja heilbrigdum einstaklingum dr6 lesinurad 200 mg ur magni pvagsyru i sermi og jok gt Al
nyru og hlutfallslegan (fractional) ttskilnad pvagsyru. Medallekkun & pvagsyru 1 sermj
Zurampic 200 mg eingdngu var u.p.b. 46% 6 klst. eftir lyfjagjof og 26% 24 klst. eif 210f. Pegar
Zurampic 200 mg var beett vid medferd med xantinoxidasahemli (p.e. febuxostat ram 25%
vidbotarlekkun pvagsyru i sermi 6 klst. eftir lyfjagjof og 19% 24 klst. eftir lyf!%

Ahrif & endurskautun i hjarta
Lesinurad i skommtum allt ad 1.600 mg syndi ekki ahrif & ECG breyt .t. QTc-bil) hja
heilbrigdum einstaklingum.

Verkun og Orygei @

Verkun Zurampic 200 mg og 400 mg einu sinni & s6larhri annsokud 1 premur fjolsetra,
slembudum, tviblindum kliniskum samanburdarranns6 e0 lyfleysu hja 1.537 fullordnum
sjuklingum (13% pessara sjuklinga voru aldradir >654ga¥med pvagsyrudreyra og pvagsyrugigt, i
samsettri medferd med xantinoxidasahemli, allopyflinol"(CLEAR1 og CLEAR?2) eda febuxostati
(CRYSTAL). Allar rannsoknirnar stodu i 12 man g sjuklingarnir fengu fyrirbyggjandi meoferd

vid pvagsyrugigtarkdstum med colchicini e ID fyrstu 5 manudi medferdar med lesinurad.
Byggt 4 pessum rannsoknum er Zurargsg ins radlagt 1 skdommtunum 200 mg einu sinni &
solarhring i samsettri medferd me oxidasahemli (sja kafla 4.2, 4.4 og 4.8).

L g

| hja peim sem svara medferd ofullncegjandi

lingar med pvagsyrugigt 4 stodugum skammti af allopurinoli sem

ef nyrnastarfsemi var medalskert), med pvagsyrugildi 1 sermi heerra en
6,5 mg/dl og hofou gpein™¥a a.m k. tveimur pvagsyrugigtarkdstum 4 sidustu 12 manudum. I badum
rannsOknunum V@ sjuklinga med vagt eda medalskerta nyrnastarfsemi og 19% voru med
pvagsyrugigtarhn 10 upphaf rannsoknanna. Sjuklingar héldu afram & allopurinoli og var
slembiraéaé‘%l og fengu Zurampic 200 mg, Zurampic 400 mg eda lyfleysu einu sinni 4 solarhring.

Zurampic sem viobot vid allo
I CLEARI og CLEAR2 v
var a.m.k. 300 mg (eda

Adale dx‘\tur verkunar 1 bedi CLEARI og CLEAR2 var hlutfall sjuklinga sem nadi markmidum
urmbva péttni i sermi undir 6 mg/dl i manudi 6. { badum rannsoknunum nadist markmid
pvagWAfugildis 1 sermi undir 6 mg/dl  manudi 6 og manudi 12 hja marktekt fleiri sjiklingum sem
fengu Zurampic 200 mg i samsettri medferd med allopurinoli, samanborid vid sjuklinga sem fengu
lyfleysu 1 samsettri medferd med allopurinoli (sja toflu 2).

Synt var fram a stodugleika varanlegrar svorunar pvi a0 fleiri sjiklingar sem fengu Zurampic 200 mg i
samsettri medferd med allopurinoli nadu markmidum pvagsyrugildis 1 sermi 1 hverri heimsokn i

3 ménudi 1 r6d (manudir 4, 5 og 6), samanborid vid sjuklinga sem fengu lyfleysu i samsettri medferd
med allopurinoli (sja téflu 2).



Tafla2  Hlutfall sjuklinga sem n4du markmidi um pvagsyrugildi i sermi(<6 mg/dl) med
Zurampic i samsettri medferd med allopurinoli — Sameinadar nidurstéodur ur
CLEARI1 og CLEAR? rannséknunum

Hlutfall sjuklinga sem nadu markmidi um Hlutfallamismunur
pvagsyrugildi 1 sermi (<6,0 mg/dl) (95% C.L)
N (%)
Timabil Lyfleysa + allopurinol Zurampic 200 mg + Zurampic 200 mg a
allopurinol moti lyfleysu
N=407 N=405
Manudir 4, 5, 6 48 (12%) 155 (38%) 0,26
> (0,21; 0,3
Manudur 6 104 (26%) 222 (55%) 0,29
(0,23,
0
Manudur 12 105 (26% 203 (50%
( 0) ( 0) (Q ” 1)

begar Zurampic var batt vid febuxostat vard tafarlaus lekkun 4 medalgildi pva T)mermj
samanborid vid lyfleysu sem var vidvarandi i langan tima vid aframhaldandi %6 (sja mynd 1).

Mynd 1 Medalgildi pvagsyru i sermi i sameinudum kliniskum ra um med Zurampic i
samsettri medferd med allopurinoli hja sjiklingum m nagjandi svorun (gildi
pvagsyru i sermi >6 mg/dl) vio allopurinoli eingéng

0
7.0 - % E \
\

6.5 - \ 'S
\

Medalgildi (SE) pvagsyru i sermi (mg/dl)

6.0 | ‘\ --------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------
e
\/Gmnngﬂdl 2 3 4 5 6 8 10 12

Timi fra grunngildi { manudum

Meoferdarhopar: --o-- Lyfleysa + Allopurinol, ——*-— Zurampic 200mg + Allopurinol

[ hvorri rannsokn fyrir sig var haerra hlutfall sjuklinga sem fékk Zurampic 200 mg i samsettri medferd
med allopurinoli samanborid vid lyfleysu i samsettri medferd med allopurinoli sem nadi sermisgildi
pvagsyru undir 5 mg/dl i manudi 6 (CLEAR1: 29% & moti 10%; CLEAR2: 35% & moti 5%).



Zurampic [ samsettri medferd med febuxostati vid pvagsyrugigt med pvagsyrugigtarhnutum
CRYSTAL tok til sjiklinga med pvagsyrugigt med malanlega pvagsyrugigtarhnuta. Sjuklingar fengu
febuxostat 80 mg einu sinni 4 solarhring 1 3 vikur og var pa slembiradadar 1:1:1 og fengu Zurampic
200 mg, Zurampic 400 mg eda lyfleysu einu sinni & s6larhring 1 samsettri medferd med febuxostati.
Sextiu og sex prosent sjuklinga voru med vegt eda medalskerta nyrnastarfsemi. Fimmtiu prosent
sjuklinga voru med upphafsgildi pvagsyru 1 sermi >5,0 mg/dl, upphafsgildi var meelt eftir priggja
vikna meodferd med febuxostati eingéngu.

begar Zurampic var batt vid febuxostat vard tafarlaus lekkun 4 medalgildi pvagsyru 1 sermi
samanborid vid lyfleysu sem var vidvarandi i langan tima vi0 aframhaldandi medferd.

Hja undirhopi sjuklinga med upphafsgildi pvagsyru i sermi >5,0 mg/dl, eftir priggja vikna febuxgstat
medferd, nadist marktekur munur i 6llum heimsdéknum rannsdknarinnar med Zurampic 200 m \
samsettri medferd med febuxostati samanborid vid lyfleysu 1 samsettri medferd med febuxos {
toflu 3).

Tafla3  Hlutfall sjuklinga meoé upphafsgildi pvagsyru i sermi >5,0 mg/dl s arkmlél um
pvagsyrugildi i sermi (<5 mg/dl) med Zurampic i samsettri meéfe febuxostati
Hlutfall sjuklinga sem nadu markmidi um allamismunur
pvagsyrugildi 1 sermi (<5,0 mg/dl) (95% C.L)
N(%)
Timabil Lyfleysa + febuxostat Zurampic 200 mg Zuramplc 200 mg 4 moti
80 mg febuxostat 80 @ lyfleysu
N=51 N=2Q
Manudir 4, 5, 6 6 (12%) 23 (3 0,27
) (0,12; 0,42)
Manudur 6 12 (24%) %) 0,21
. (0,03; 0,38)
Manudur 12 12 (24%) \ 27 (46%) 0,22
\ (0,05; 0,39)
Adalendapunktur hja sjuklingum med sk %asmrfseml
[ samraemi vid heildarpydid var hiyf: hnga med vaegt eda medalskerta nyrnastarfsemi (aztlud
kreatinintthreinsun 30-89 ml/m¢n.) adu takmarki pvagsyrugildis 1 sermi 1 manudi 6 56% med

Zurampic 200 mg samanbori i&9% pegar lyfleysu var bett vid allopurinol, og 40% med Zurampic
200 mg samanborid vid 2Q% lyfleysu var beett vio febuxostat hja sjuklingum med upphafsgildi
pvagsyru i sermi >5,0 m,

Kliniskar niourstoomg— pvagsyrugigtarkost sem parfnast medferoar
Ti0ni bvagS}'Irugi@ ta sem porfnudust medferdar var 1ag og samberileg vid lyfleysu sidustu
6 manudi sl o fannsoknanna (eftir pvagsyrugigtarkast var fyrirbyggjandi medferd heatt) par sem
midgildi @ null. I langtimaframhaldsrannséknunum an samanburdar laekkadi tidni

TN asta sem porfnudust medferdar enn frekar hja 60% beirra sem toku patt i
annsoknunum og héldu afram medferd med Zurampic 200 mg asamt allopurinoli eda
iallt ad 1 ar til viobotar.

Kliniskar niourstodur —bati vardandi pvagsyrugigtarhniita og minnkun peirra

[ CRYSTAL var hlutfall peirra sem sem upplifdu algjoran bata (skilgreint sem 100% hjodnun a.m.k.
eins pvagsyrugigtarhnuts og enginn hntitur vard verri) >1 markpvagsyrugigtarhntitar heerra hja
hopnum sem fékk Zurampic 200 mg i samsettri medferd med febuxostati, samanborid vid lyfleysu i
samsettri medferd med febuxostati, enda pott munurinn veeri ekki tolfraedilega marktekur (26%
samanborid vid 21%). Eftir aframhaldandi medferd med Zurampic 200 mg dsamt febuxostati 1 allt ad
24 manudi jokst hlutfall peirra sem upplifou algjoran bata 4 minnst einum markpvagsyrugigtarhnut i
53%.




Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra kréfu um ad lagdar verdi fram nidurstddur Gr rannséknum 4
Zurampic hjé 6llum undirhépum barna vid medferd & og fyrirbyggjandi vid pvagsyrudreyra (sja
upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

52  Lyfjahvérf

Frasog

Nyting lesinurads er u.p.b. 100%. Lesinurad frasogast hratt eftir innt6ku. Eftir innt6ku staks skammts
lesinurads, fastandi eda eftir feduneyslu, var hdmarksplasmapéttni (C,,.x) na0 innan 1 til 4 klst. Cyx
og AUC utsetningar fyrir lesinuradi jukust 1 réttu hlutfalli vid staka skammta af lesinuradi frd 5 mg til
1.200 mg. Eftir feeduneyslu var faldmedaltal Cy fyrir lesinurad 6 pg/ml og AUC 29 pg/klst./mleeftir
stakan 200 mg skammt. Engin sjianleg ahrif fituinnihalds maltidar voru 4 lyfjahvorf lesinurads$¢
kliniskum rannsoknum var Zurampic gefid med mat par sem laekkun pvagsyru 1 sermi var mgrNer

faeduneyslu. \Q

Zurampic er gefid sem 50:50 blanda atropisomera. Hlutfall atropisomer 1 &4 moti er 2 AUC
(0-24) var 44:56 vegna pess ad atropisomer 1 verdur fyrir meiri efnaskiptum en atr mer 2, sem

veldur pvi ad ttsetning atropisomer 1 1 plasma er leegri en atropisomer 2. @
'kn. Ekki er um

Dreifing
breytingu 4 bindingu vi0 plasmaprotein ad raeda sem skiptir mali hja g um med skerta nyrna-
gﬁr\

Lesinurad er mikid préteinbundid 1 plasma (meira en 98%), adallega vid

eda lifrarstarfsemi. Medaldreifingarrimmal lesinurads vid jafnveagi .p.b. 20 1 eftir gjof 1 blazed.
Medalgildi plasma/blod hlutfalls AUC og Cy.y fyrir lesinurad var uR,b. 1,8 sem gefur til kynna ad
geislavirkni var ad mestu leyti 1 plasma og for ekki inn 1 eda ist ad radi i raud blodkorn.

)

Umbrot

Umbrot lesinurads verda med oxun, adallega fyrir til@ékrém P450 (CYP) 2C9 1 milliefni M3c
(greinist ekki in vivo) og umbrotnar svo af Vi’)ldunﬁls i umbrotsefni M4. Umbrot lesinurads eru ad
litlu leyti vegna CYP1A1, CYP2C19 og CYP3A! pisomer 1 umbrotnar toluvert fyrir tilstilli
CYP2C9 medan atropisomer 2 umbrotnar a eyti fyrir tilstilli beedi CYP2C9 og CYP3A4. Ekki
er vist hvort ttsetning fyrir umbrotsefnurges a s¢ orlitil. Ekki er vitad til pess ad umbrotsefni eigi
patt 1 pvagsyraleekkandi dhrifum lesin® '

Brotthvarf ¢ \

Nyrnatthreinsun er 25,6 ml/iN 'WV=56%). Lesinurad er mikid proteinbundio og nyrnaithreinsun er
mikil (samanborid vid deiN n gaukulsiunarhrada hjad ménnum), sem bendir til ad virk seyting
gegni veigamiklu hlutveg vrnautskilnadi lesinurads. Innan 7 daga eftir stakan skammt af
geislamerktu lesinurgadi ndist 63% af gefnum geislamerktum skammti i pvagi og og 32% i
haegdum. Mest gej wkni greindist i pvagi (>60% af skammtinum) fyrstu 24 klst. Obreytt lesinurad
pvagi var u% f skammtinum. Helmingunartimi utskilnadar (t,,) lesinurads var u.p.b. 5 klst.

eftir stakap mt. Lesinurad safnast ekki fyrir eftir gjof endurtekinna skammta.

Linuleg\yMulegt samband
Ef§ e@ekna skammta, sem gefnir voru einu sinni 4 solarhring, benti ekkert til timahadra breytinga
aly orfum og vidhéldust lyfjahvorf 1 réttu hlutfalli vid skammta.

In vitro mat & milliverkunum

Lesinurad umbrotna adallega fyrir tilstilli CYP2C9 og mEH, og i minna meeli fyrir tilstilli CYP1A1,
CYP2C19 og CYP3A. In vitro er lesinurad hemill CYP2CS8 en ekki CYP1A2, CYP2B6, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6, CYP3A4 og mEH. A0 auki er lesinurad virkir CYP2B6 og CYP3A4 gegnum
CAR/PXR in vitro. In vivo er lesinurad hvorki hemill né virkir CYP2C9 og 2C8, en vaegur til 1
medallagi 6flgur virkir CYP3A4. CYP2B6 hefur ekki verid rannsakad in vivo.

Lesinurad er hvarfefni OATP1B1, OAT1, OAT3 og OCT1. In vitro er lesinurad hemill OATP1BI1,
OATI, OAT3, OAT4 og OCT1 vid kliniskt videigandi plasmapéttni. b6 hafoi lesinurad ekki ahrif 4 in



vivo virkni OATP1B1, OATI1, OAT3 og OCT1. Lesinurad er ekki in vitro hemill P-glycoproteina,
BCRP, OATP1B3, MRP2, MRP4, OCT2, MATE1 og MATE2-K.

Sérstakir hopar

Skert nyrnastarfsemi

[ lyfjahvarfagreiningu 4 kliniskum gégnum um pvagsyrugigt hja sjiklinguma sem fengu medferd 1 allt
ad 12 manudi var aukning 4 utsetningu fyrir lesinuradi metin u.p.b. 12%, 31% og 65% hja sjuklingum
med vaegt skerta, medalskerta og verulega skerta nyrnastarfsemi, talid 1 somu r6d, samanborid vid
sjuklinga med edlilega nyrnastarfsemi.

Eftir ad einstaklingar med skerta nyrnastarfsemi h6fou fengid stakan skammt af lesinuradi var Cg,,x 0g
AUC fyrir lesinurad 36% og 30% haerra (200 mg) hja sjuklingum med vaegt skerta nyrnastarfse \
(azetlud kreatininuthreinsun 60 til 89 ml/min.), 20% og 73% harra (200 mg) og 3% og 50%

(400 mg) hja sjuklingum med medalskerta nyrnastarfsemi (aztlud kreatininathreinsun O\@

59 ml/min.) og 13% harra og 113% herra (400 mg) hja sjuklingum med verulega ske

nyrnastarfsemi (azetlud kreatininuthreinsun <30 ml/min.).

Skert lifrarstarfsemi

Eftir ad sjuklingar med vaegt skerta (Child-Pugh flokkur A) eda medalskert -Pugh flokkur B)
lifrarstarfsemi fengu stakan 400 mg skammt af lesinuradi var C, fyrir d svipad, og AUC fyrir
lesinurad var 7% og 33% heerra, talid i soému r60, samanborid vid pa med edlilega
lifrarstarfsemi. Klinisk reynsla er ekki fyrir hendi hja sjoklingum lega skerta (Child-Pugh
flokkur C) lifrarstarfsemi. 7b
Heeg umbrot med tilliti til CYP2C9 @

ast ut fyrir tilstilli umbrota af voldum

CYP2C9. Ahrif CYP2C9 arfgerdar 4 lyfjahvorf lesin voru rannsokud hja 8 heilbrigdum
eftirskammta lesinurads a bilinu 200 mg til
manborid vid einstaklinga med hr6d umbrot med
setning fyrir lesinuradi hja einstaklingum med
medalhr6d umbrot med tilliti til CYP2CY, 9 *1/*3 [N=4], u.p.b. 22% aukning 4 AUC) og hja
einstaklingum med hag umbrot med i P2C9 (CYP2C9 *3/*3 [N=1], u.p.b. 111% aukning a
AUC) dsamt auknum nyrnautskiln éﬁurads, vid 400 mg skammt,. Engu ad sidur voru einstaka
gildi vel innan marka pess sem $4gt h] peim sem eru med hréd umbrot.

Um pad bil helmingur af skammti lesinurads til innté@

einstaklingum og 59 sjuklingum med pvagsyrugi
600 mg daglega, med eda an xantinoxidasaheng
tilliti til CYP2C9 (CYP2C9 *1/*1 [N=41)), ¢

Geeta skal varudar vid not ampic hja sjuklingum sem vitad er eda grunur er um ad peir séu med
haeg umbrot med tilliti tj 2C9, byggt 4 fyrri sdgu eda reynslu eftir onnur CYP2C9 hvarfefni (sja
kafla 4.4).

Adrir serstakjr ho@

Byggt 4 ggerigiMyu 4 lyfjahvorfum hefur aldur, kyn, kynpattur og pjodarbrot ekki klinisk ahrif sem
skipta mg ahvorf lesinurads. Byggt 4 lyfjahvarfalikani er liklegt a0 AUC aukist um um pad bil
200% gakaMborid vid edlilega nyrnastarfsemi og oskerta nyrnastarfsemi hja sjuklingum med

alskéa nyrnastarfsemi og minnkada CYP2C9 virkni (samhlidagjof CYP2C9 hemils eda
einstNAingur med haeg umbrot fyrir tilstilli CYP2C9).

5.3 Forkliniskar upplysingar
Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna

rannsokna 4 lyfjafraedilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfoaefni, krabbameinsvaldandi dhrifum og eiturverkunum 4 exlun og proska.



6. LYFJAGERPARFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Toflukjarni
hyproémellosi
orkristalladur sellulosi
laktosa einhydrat
crospovidon gerd A

magnesiumstearat

T6fluhtid Y
hyproémellosi &\
titantvioxio

triacetin

Indigdkarmin \Q
Brilliant blue FCF 1b6

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

o
6.3 Geymslupol @
3 ar. 1b
6.4  Sérstakar varudarreglur vido geymslu @
Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstedur Qsm@

6.5 Gerd ilats og innihald 0

Gegnse (PVC/PVDC/al) pynna med 4 (dagatalspynna) toflum.
Pakkningar med 10, 28, 30, 98 t6 Pifgétudum pynnum.
Pakkningar med 100 x 1 filmuh{igadr™oflu rifgdtudum stakskammtapynnum.

Ekki er vist ad allar pakkn roir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar Var{éa ostafanir vio forgun

Engin sérstéi fyrl@li um forgun. Onotudu lyfi eda irgangi 4 ad farga i samraemi vid gildandi reglur.

 J
7. &\KADSLEYFISHAF |
GrMa GmbH

Zieglerstr. 6

52078 Aachen
byskaland

Simi.: +49-241-569-0



8. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/15/1080/001 10 filmuhudadar téflur
EU/1/15/1080/002 28 filmuhudadar toflur
EU/1/15/1080/003 30 filmuhudadar toflur
EU/1/15/1080/004 98 filmuhudadar téflur
EU/1/15/1080/005 100x1 filmuhtouo tafla (stakskammtur)

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADPSLEYFIS/ENDURNYJUNAR

MARKADSLEYFIS
.
Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 18. febriar 2016 $
10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS \Q
DD/MM/AAAA b E
Itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu http://ww .europa.cu.

N~
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VIDAUKI IT @
FRAMLEIDENDUR SEM ERU AB@ FYRIR
LOKASAMPYKKT
FORSENDUR FYRIR, EDAJAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG

NOTKUN 0

ADRAR FORSEND SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR@I‘AKMARKAN IR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN TKUN LYFSINS

&
e®



A.  FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Griinenthal GmbH
Zieglerstr. 6
52078 Aachen
byskaland

B. FORSENDUR FYRIR, EDPA TAKMARKANIR A, AFGREIDPSLU OG NOTKUN

| Q
Lyfid er lyfsedilsskylt. *

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS 7b6

. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins ko *i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd um i grein 107¢(7) 1
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppferslum sem birtar eru 1 u lyfjavefgattinni.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6 lyfsins innan 6 ménada fra ttgafu

markadsleyfis. @

D. FORSENDUR EDA TAKMARKANIR @A ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um ahaettustjérnun q

Markadsleyfishafi skal sinna lytjagxl erdum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur 1 aztlun um dhettudgdrndn i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfzerslum 4 dzetlun
um ahattustjornun sem akve roa.

tlun um aheettustjornun:

Leggja skal fram uppfeid}
stofnunar Evrépu.

. A0 beidpi L
. bega '%tustj ornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
=Eppl ar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli &vinnings/ahattu eda
N g

a pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) neest.
. a til adgeroa eftir utgafu markadsleyfis

MarW#sleyfishafi skal ljuka eftirfarandi innan tilgreindra timamarka:

Lysing Timamork
Rannsokn 4 oryggi lyfs, an inngrips, sem gerd er eftir veitingu markadsleyfis Annar
(PASS): Til ad rannsaka heettu 4 hjarta- og edasjukdémum i tengslum vid arsfjoroungur
utsetningu fyrir lesinuradi, adallega hja sjuklingum med s6gu um hjarta- eda 2019
®0asjukdom, skal markadsleyfishafi framkvaema og leggja fram nidurstédur

framsynni dhorfsrannsokn samkvamt sampykktri rannsoknarazetlun.
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A. ALETRANIR



UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM
ASKJA

1. HEITI LYFS

Zurampic 200 mg filmuhtdadar toflur
lesinurad

2. VIRK(T) EFNI |

Hver filmuhudud tafla inniheldur 200 mg lesinurad $

3. HJALPAREFNI : ?‘

Inniheldur laktosa. Sja fylgisedil fyrir nanari upplysingar. @

4.  LYFJAFORM OG INNIHALD ,\"b |
)3

10 filmuhudadar toflur Q

28 filmuhudadar toflur

30 filmuhtdadar toflur %)

98 filmuhudadar toflur

100 x 1 filmuhudadar to6flur

5.  APFERD VIDP LYFJAGJOF OG i@LEID(IR)
J
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
N :

Til inntdku. N\ l

(D
6. SERSTOK VARMMDARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN

HVORKI NAIL NE SJA

\ 9
Geymid @bém hvorki n4 til né sja.

[ 7.9y ONYUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF |
h 4

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING ‘

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI
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10.

SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11.

NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Griinenthal GmbH
Zieglerstr. 6
52078 Aachen
byskaland

12.

N\ 4
MARKADSLEYFISNUMER \%%‘

EU/1/15/1080/001 10 filmuhudadar toflur Q\Q

EU/1/15/1080/003 30 filmuhtidadar toflur

EU/1/15/1080/002 28 filmuhtidadar toflur 1b

EU/1/15/1080/004 98 filmuhudadar t6flur @
EU/1/15/1080/005 100 x 1 filmuhtoud tafla (stakskammtur) &

13. LOTUNUMER 6\'
Lot éb
14. AFGREIPSLUTILHOGUN 6‘\

Lyfsedilsskylt Iyf. qé

O

A J

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEINI
0\ \
‘ 16. UPPLYSINGAR :@P@INDRALETRI

zurampic 200 mg \

[ 17.

$ MT AUDKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

<A pak%lgunni er tvivitt strikamerki med einkvemu audkenni.>

| 18.

EINKVAMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

<PC: {ntmer}
SN: {numer}
NN: {ntimer} >
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ORIFGOTUD PYNNA (10 TOFLUR)
RIFGOTUD STAKSKAMMTAPYNNA
DAGATALSPYNNA (14 TOFLUR)

LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

1. HEITI LYFS

Zurampic 200 mg toflur
lesinurad

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Griinenthal GmbH

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5.  ANNAD

Man. bri. Mi0. Fim. Fos. Lau. Sun. Q

N
\y
e®

S
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Zurampic 200 mg filmuhidadar toflur
lesinurad

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 ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast 1 kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna 4 aukaverkanir.

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

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

- Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum. %
- bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad gety, i
peim skada, jafnvel pott um sdmu sjukdémseinkenni s¢ ad raeda.

- Latid lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einni u@kaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4. ‘%

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar: @
1. Upplysingar um Zurampic og vid hverju pad er notad %

2. Adur en byrjad er ad nota Zurampic \

3. Hvernig nota & Zurampic @

4. Hugsanlegar aukaverkanir @

5. Hvernig geyma & Zurampic

6. Pakkningar og adrar upplysingar éb

1.

Upplysingar um Zurampic og viod hverj{ el notad

Zurampic inniheldur virka efnid lesinurad og g
med pvi ad leekka gildi pvagsyru 1 blodi. Zu
lyf sem kollud eru xantinoxidasahemlar 402N
draga ar magni pvagsyru i blodi. @

til medferdar & pvagsyrugigt hja fullordnum

ginnig notud til medferdar 4 pvagsyrugigt med pvi ad

*
Leaeknirinn avisar Zurampic e \1&st stjorn 4 pvagsyrugigt med nuverandi lyfi. bu verdur ad nota
Zurampic asamt allopuringliE uxostati.

Verkun Zurampic: @
bvagsyrugigt er teguffd liogigtar af voldum uppsdfnunar pvagsyrukristalla 1 kringum 1idi. Med pvi ad
draga ur magni b@u 1 blodi stodvar Zurampic pessa uppsdfnun og gaeti komid i veg fyrir frekari
skemmdir 1 gum.

0\
2. \&\u' en byrjad er ad nota Zurampic
EIM nota Zurampic

- efum er ad reda ofnemi fyrir lesinuradi eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i kafla
6).

- ef pu ert @&xlissundrunarheilkenni — hratt nidurbrot krabbameinsfruma sem getur valdio hau
pvagsyrugildi.

- ef pt ert med Lesch-Nyhan heilkenni — mjog sjaldefur arfgengur kvilli sem byrjar 4 barnsaldri og
lysir sér med of mikilli pvagsyru i blooi.

- efnyrnastarfsemi er mjog skert eda ef pt ert med nyrnasjukdom 4 lokastigi.

- ef pt hefur fengid nyrnaigredslu.

- ef pu ert i nyrnaskilun.
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Ekki 4 ad nota Zurampic ef eitthvad af ofangreindu 4 vid. [ vafatilvikum 4 ad tala vid leekninn eda
lyfjafraeding adur en Zurampic er notad.

Varnadaroro og variudarreglur
Leitid rada hja lekninum eda lyfjafreedingi 4dur en Zurampic er notad.

Verid & vardbergi gagnvart aukaverkunum
Zurampic getur valdi0 alvarlegum nyrnavandamalum (sja kafla 4), sem eru algengari ef Zurampic er
tekid eitt og sér (sja kafla 3). Laeknirinn getur bedid pig um ad lata rannsaka nyrnastarfsemi.

Lattu leekninn vita adur en pt notar Zurampic ef pu ert med eda hefur verid med hjartabilun eda adra
hjartasjikdoma.

Q
Ef pvagsyrugigtin versnar &
Sumir sjuklingar geta fengid fleiri pvagsyrugigtarkost pegar byrjad er ad nota Zurampi 0@'1‘
vikum eda manudum medferdarinnar. Ef pad gerist 4 ad halda toku Zurampic afram o

leekninn eda lyfjafreeding. Lyfid studlar enn ad pvi ad draga ur magni pvagsyru. b 10ur feekkar
pvagsyrugigtarkdstunum ef toku Zurampic er haldid afram samkvaemt radleggingu isins.

Laeknirinn gefur pér hugsanlega énnur lyf eins og colchicin og bolgueydan rlyf (NSAID). Pau
hjélpa til vio ad fyrirbyggja pvagsyrugigtarkdst eda medhondla einkenni g rugigtarkasta
(skyndilegur eda verulegur verkur og proti i lidum). Laeknirinn seg& ol eigi ad taka onnur lyf
samhlida.

Rannso6knir og prof

Leaeknirinn athugar nyrnastarfsemi 4dur en og medan 4 me ed Zurampic stendur. Laknirinn
getur thugad ad hetta medferd med Zurampic ef blodprd a til breytinga 4 nyrnastarfsemi (aukid
magn kreatinins 1 bl6di) eda ef einkenni nyrnavanda oma fram. Laknirinn getur akvedid ad

medferd med Zurampic eigi ad hefja &4 ny pegar n)'Qast rfsemi hefur lagast.
Born og unglingar
Zurampic er ekki &tlad bérnum og ungli gri en 18 ara.

Notkun annarra lyfja samhlidoa @nc

L4tid laekninn eda lyfjafreeding Ya@a uth 611 dnnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud. betta er vegn d Zurampic getur haft dhrif 4 verkun annarra lyfja. Onnur lyf geta
einnig haft ahrif 4 verkun ic

Einkum er mikilveegtger @ita leekninn eda lyfjafreeding vita ef pu notar einhver eftirtalinna lyfja par
sem pau geta millé:é vid Zurampic og leeknirinn verdur ad vita af pvi:

- acetylsa yra — vid hita og verkjum - 1 steerri skommtum en 325 mg a s6larhring
- Iyf m blodprystingi, t.d. amlodipin
-y au gildi kolesterdls, t.d. simvastatin

- QflucoMyzol — vid sveppasykingum
Mdaron — vid hjartslattartruflunum

- valproicsyra, valpromid eda carbamazepin — vid flogum, lyndisrdskunum og til ad koma i veg
fyrir migreni

- sildenafil —vi0 ristruflunum

- getnadarvarnarlyf — notud til ad koma i veg fyrir pungun, p.m.t. getnadarvarnarlyf til inntoku (eins
og pillan), stungulyf, plastrar og vefjalyf

- rifampin — vid berklum

- warfarin — til ad koma 1 veg fyrir og medhdondla blodkekki i fotleggjum, lungum, heila og hjarta.

Ef eitthvad af ofangreindu a vid (eda i vafatilvikum) a ad tala vio lekninn eda lyfjafreeding adur en
Zurampic er notad.
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Medganga og brjostagjof

Fordast & notkun Zurampic 4 medgoéngu og medan 4 brjostagjof stendur.

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

Akstur og notkun véla
Ekki er gert rad fyrir ad Zurampic hafi ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar tekja og véla.

Zurampic inniheldur laktésa
Zurampic toflur innihalda laktosa (tegund sykurs). Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid stadfest skal hafa
samband vi0 leekni adur en lyfid er tekid inn.

0\
3. Hvernig nota 4 Zurampic &

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn eda lyfjafredingur hefur sagt til um. Ef ekki er ljos @g nota a
lyfid skal leita upplysinga hja lekninum eda lyfjafredingi.

Zurampic a alltaf ad taka 4samt morgunskammti af annadhvort allopuripdlj febuxostati. Ef
peim leidbeiningum er ekki fylgt getur pad aukid heettu 4 aukaverkunum a a kafla 4).

Hve mikid 4 ad taka
Rédlagdur skammtur er ein 200 mg tafla einu sinni 4 dag, ad morg@(l taka meira en eina (1) toflu

af Zurampic 4 hverjum degi. :

Taka lyfsins

- 1yfid er tekid ad morgni med mat og vatni

- Zurampic 4 a0 taka 4 sama tima og morgunska tinoxidasahemilsins — allopurinols eda

febuxostats. Ef eingdngu Zurampic er tekid er%el i likur 4 nyrnavandamalum
- drekka 4 vel af vatni yfir daginn. Tveir litr filegt magn.

Ef toku xantinoxidasahemil er haett ve nig ad heetta toku Zurampic. Zurampic ma aldrei
taka an xantinoxidasahemils. Ef peim etningum er ekki fylgt getur pad aukid heettu 4
aukaverkunum a nyru.

L g
Ef tekinn er staerri skamm \naelt er fyrir um

Ef tekinn er sterri skamm &lt er fyrir um 4 ad tala vi0 lekninn eda fara 4 naestu bradamottoku.

Ef skammtur af Z ic gleymist & ekki ad taka tvofaldan skammt til ad baeta upp skammtinn sem

Ef gleymist a0 taka §u1@pic

gleymdist. Bjdid kid neesta skammt af Zurampic med neesta morgunskammti af allopurinoli eda
febuxostaﬁ.@é rada hja lekninum eda lyfjafraedingi ef ekki er vitad hvener eigi ad taka naesta

skammt.&\
El@aé nota Zurampic
EkkiNAAO haetta toku Zurampic nema leeknirinn hafi radlagt pad, jafnvel pott lidanin sé ordin betri.

Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um 61l lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.
Alvarlegar aukaverkanir — Sjaldgzefar — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum

Heetta 4 toku Zurampic og leita tafarlaust til leeknis ef einhver eftirtalinna aukaverkana kemur fram par
sem pad getur bent til nyrnavandamala — pu gaetir purft 4 tafarlausri leknismedferd ad halda:
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- verkur 1 sidu (undir rifjum og fyrir ofan mjadmabein)
- Ogledi, uppkost

- breytingar 4 pvaglatum eda erfidleikar med pvaglat

- preytu- eda vanlidunartilfinning eda lystarleysi.

Adrar aukaverkanir eru medal annars:
Algengar — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum
- flensa (infliiensa)

- hofudverkur

- aukid magn kreatinins { bl6di — kemur fram 1 rannsoknanidurstodum

- brjostsvidi (bakfledi). \
Sjaldgeefar — geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum &

- nyrnasteinar

- vokvaskortur (mikid vokvatap r likamanum). \Q

Mjog sjaldgeefar — geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 1.000 emstakhngumb
- htoviobrogd p.m.t. rodi, kl&di 1 hud, upphleypt utbrot (ofsakladi) og utb ro( rljosi.

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. betta g11d1 um aukaverkanir sem
ekki er minnst & 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna au nir beint samkvemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, SJa Appendix V. vi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsms

5. Hvernig geyma 4 Zurampic @

Geymio lyfid par sem born hvorki na til né sjé&

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetys tilgreind er 4 6skjunni eda pynnu 4 eftir EXP.
Fymingardagsetning er sidasti dagur gagMQarins sem par kemur fram.

Ekki m4 skola lyfjum nidur i fr4¥ \sslagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i apoteki
um hvernig heppilegast er ad %ﬁum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.

6. Pakkningar (ﬁl@ upplysingar
Zurampic ig‘niheﬁ‘

\
Vlrk% dsefnid er lesinurad.

- hvgr\¢®ampic 200 mg filmuhtoud tafla (tafla) inniheldur 200 mg lesinurad.

- qOnnuM§nnihaldsefni eru:

- kjarni: hypromellosi, orkristalladur selluldsi, laktdsa einhydrat (sjé kafla 2), crospovidon,
magnesiumstearat

filmuhtd: hypromellosi, titantvioxid, triacetin, indigékarmin, brilliant blue FCF.

Lysing a utliti Zurampic og pakkningastaerdir

Zurampic 200 mg: bla spordskjulaga 5,7 x 12,9 mm filmuhudud tafla med aletruninni ,,LES200* &
annarri hlidinni.

Zurampic 200 mg toflur eru 1 gegnsaejum Orifgdtudum pynnum med 10, 28, 30 eda 98 to6flum og 100 x
1 toflu 1 rifgdtudum stakskammtapynnum.

Ekki er vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar.
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Markadsleyfishafi og framleidandi
Griinenthal GmbH

Zieglerstral3e 6

52078 Aachen

byskaland

Simi.: +49-241-569-0

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva
S.A. Griinenthal N.V. Griinenthal GmbH
Lenneke Marelaan 8 Tel: +49 241 569-0

Tél/Tel: + 32 (0)2 290 52 00

beinfo@grunenthal.com 6\@

Bovarapus Luxembourg/luxemburg 1b
Griinenthal GmbH S.A. Griinenthal N.V.

Ten.: +49 241 569-0 Lenneke Marelaan 8 &*Z

1932 Sint-Stevens-Woluwe &\
Belgi¢/Belgique/Belgien *

1932 Sint-Stevens-

Ceska republika
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Danmark 0

Griinenthal Denmark ApS Griinenthal GmbH
Arne Jacobsens Allé 7 Q Tel: +49 241 569-0
2300 Kgbenhavn S @

TIf: +45 88883200 \

>
Deutschland $\ Nederland
Griinenthal GmbH % Griinenthal B.V.

Zieglerstr. 6 De Corridor 21K

DE-52078 Aachen NL-3621 ZA Breukelen

Tel: + 49 241 569@ Tel:+31 (0)30 6046370

service@grypenthde€om info.nl@grunenthal.com

\

Eesti ‘\\3 Norge

Griin 1'%mbH Griinenthal Norway AS

Tw 1 569-0 C.J. Hambros Plass 2C
0164 Oslo
TIf: +47 22996054

E)AGda Osterreich

Griinenthal GmbH Griinenthal GmbH

Tni: +49 241 569-0 Campus 21, Liebermannstraie A01/501
2345 Brunn am Gebirge
Tel: +43(0)2236 379 550-0

Espaiia Polska

Griinenthal Pharma, S.A. Griinenthal GmbH

C/Dr. Zamenhof, 36 Tel: +49 241 569-0

29



E-28027 Madrid
Tel: +34 (91) 301 93 00

France

Laboratoires Griinenthal SAS
Immeuble Euréka

19 rue Ernest Renan

CS 90001

F- 92024 Nanterre Cedex
Tél: + 33 (0)1 41 49 45 80

Hrvatska
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Ireland

Griinenthal Pharma Ltd
4045 Kingswood Road,
Citywest Business Park
IRL — Citywest Co., Dublin
Tel: +44 (0)870 351 8960

medicalinformationie@grunenthal.com

Island
Griinenthal GmbH
Simi: +49 241 569-0

Italia
Grinenthal Italia S.r.1.
Tel: +39 02 4305 1

Kvnpog
Griinenthal GmbH
TnA: +49 241 569-0

\1;*\
Latvija Q\b

Griinenthal GmbH
Tel: + 49 241 569 \

QO

Dw eoill var sidast uppfaerour

Q¥
)
BN

Portugal
Griinenthal, S.A.

Alameda Ferndo Lopes, 12-8.° A

P-1495 - 190 Algés

Tel: +351 /214 72 63 00

Romania
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Slovenija
Griinenthal GmbH
Tel: +49 241 569-0

Slovenskg re§

ika

Griinent mbH
Tel: + 569-0

S@Finland
Grinenthal GmbH

Sverige

uh/Tel: + 49 241 569-0

Grunenthal Sweden AB

Frosundaviks allé 15

169 70 Solna

Tel: +46 (0)86434060

United Kingdom
Griinenthal Ltd

1 Stokenchurch Business Park
Ibstone Road, HP14 3FE — UK
Tel: +44 (0)870 351 8960

medicalinformationuk@grunenthal.com

Upplysingar sem hzegt er ad nalgast annars stadar

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