BILAGA I

PRODUKTRESUME



V Detta lakemedel ar foremal for utdkad Gvervakning. Detta kommer att géra det mojligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje
misstankt biverkning. Se avsnitt 4.8 om hur man rapporterar biverkningar.

1. LAKEMEDLETS NAMN

Lytgobi 4 mg filmdragerade tabletter

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje filmdragerad tablett innehaller 4 mg futibatinib.

Hjalpdmne med kénd effekt
Varje filmdragerad tablett innehaller 5,4 mg laktosmonohydrat.

For fullstandig forteckning éver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Filmdragerad tablett (tablett).

Rund (6 mm), vit filmdragerad tablett, priaglad med "4MG” pa ena sidan och ”FBN” pa den andra.

4.  KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Lytgobi ar indicerat som monoterapi for behandling av vuxna patienter med lokalt framskridet eller
metastaserande kolangiokarcinom med fusion eller omarrangemang av
fibroblasttillvaxtfaktorreceptor 2 (fibroblast growth factor receptor 2, FGFR2), som har progredierat
efter minst en tidigare linje av systemisk behandling.

4.2 Dosering och administreringssatt

Behandlingen ska inledas av en lakare med erfarenhet av diagnos och behandling av patienter med
gallvagscancer.

Forekomst av fusioner eller omarrangemang av FGFR2-genen ska bekraftas med ett [ampligt
diagnostiskt test innan behandling med Lytgobi pabarijas.

Dosering
Rekommenderad startdos ar 20 mg futibatinib som tas oralt en gang dagligen.

Om en dos av futibatinib missas med mer an 12 timmar eller om krakning intraffar efter att en dos
tagits, ska ingen ytterligare dos administreras. Behandlingen ska aterupptas med nasta schemalagda
dos.

Behandlingen bor fortga fram till sjukdomsprogression eller oacceptabel toxicitet.

Hos alla patienter rekommenderas kostrestriktioner som begransar fosfatintaget som en del av
hanteringen av hyperfosfatemi. En fosfatsankande behandling ska paborjas nar serumfosfatnivan ar
> 5,5 mg/dl. Om serumfosfatnivan ar > 7 mg/dl ska dosen futibatinib &dndras baserat pa varaktigheten
och svérighetsgraden av hyperfosfatemin (se tabell 2). Langvarig hyperfosfatemi kan orsaka



mineralisering av mjukvévnad, inklusive kutan férkalkning, vaskulér forkalkning och myokardiell
forkalkning (se avsnitt 4.4).

Om behandlingen med Lytgobi avbryts eller serumfosfatnivan sjunker under normalt intervall,
ska fosfatsankande behandling och kost avbrytas. Svar hypofosfatemi kan manifestera sig som
forvirring, krampanfall, fokala neurologiska fynd, hjértsvikt, andningssvikt, muskelsvaghet,
rabdomyolys och hemolytisk anemi.

Dosjustering pa grund av lakemedelsinteraktion

Samtidig anvandning av futibatinib och starka CYP3A/P-gp-hdmmare

Samtidig administrering av futibatinib och starka CYP3A4/P-gp-hdmmare, sdsom itrakonazol, bor
undvikas (se avsnitt 4.4 och 4.5). Om detta inte & mojligt, ska en dosminskning av futibatinib, baserat
pa noggrann évervakning av tolerabilitet, till nasta lagre niva dvervagas.

Samtidig anvandning av futibatinib och starka eller mattliga CYP3A/P-gp-inducerare

Samtidig administrering av futibatinib och starka eller mattliga CYP3A4/P-gp-inducerare, sasom
rifampicin, bor undvikas (se avsnitt 4.4 och 4.5). Om detta inte &r mojligt ska en gradvis 6kning av
futibatinibdosen baserad pa noggrann évervakning av tolerabilitet Gvervagas.

Hantering av toxiciteter
Dosjusteringar eller avbrytande av dosering ska dvervagas for hantering av toxicitet. De
dosminskningsnivaer som rekommenderas anges i tabell 1.

Tabell 1: Rekommenderade dosminskningsnivaer for futibatinib
Dos Dosminskningsnivaer
20 mg som tas oralt en gang Forsta Andra
dagligen 16 mg som tas oralt en gang 12 mg som tas oralt en gang
dagligen dagligen

Behandlingen ska avbrytas permanent om patienten inte tolererar 12 mg futibatinib en gang dagligen.

Dosjusteringar vid hyperfosfatemi anges i tabell 2.

Tabell 2: Dosjusteringar vid hyperfosfatemi
Biverkning Dosjustering av futibatinib
Serumfosfat e Initiera fosfatsankande behandling och dvervaka serumfosfat varje
>5,5mg/dl - <7 mg/dl vecka.
e Futibatinibbehandlingen ska fortsatta med nuvarande dos.
Serumfosfat ¢ Initiera/intensifiera fosfatsdénkande behandling och 6vervaka
> 7 mg/dl - <10 mg/di serumfosfat varje vecka OCH

¢ Minska dosen futibatinib till nasta lagre dos.

—  Om serumfosfatnivan sjunker till < 7,0 mg/dl inom 2 veckor
efter dosminskningen, fortsatt med denna minskade dos

—  Om serumfosfatnivéan inte ar < 7,0 mg/dl inom 2 veckor, minska
dosen futibatinib ytterligare till nasta lagre dos

— Om serumfosfatnivan inte &r < 7,0 mg/dl inom 2 veckor efter den
andra dosminskningen ska futibatinib sattas ut tills
serumfosfatnivan ar < 7,0 mg/dl, varefter dosen fore utsattning
ska aterupptas.

Serumfosfat ¢ Initiera/intensifiera fosfatsdnkande behandling och dvervaka

> 10 mg/dl serumfosfat varje vecka OCH

e Sitt ut futibatinib tills fosfatnivan dr < 7,0 mg/dl och ateruppta
futibatinib vid nasta lagre dos.

e Sitt ut futibatinib permanent om serumfosfatnivan inte ar
< 7,0 mg/dl inom 2 veckor efter tva dosminskningar.




Dosjusteringar vid exudativ nathinneavlossning anges i tabell 3.

Tabell 3:

Dosjusteringar vid exudativ nathinneavlossning

Biverkning

Dosjustering av futibatinib

Asymtomatisk

» Fortsatt med futibatinib vid nuvarande dos.
Overvakning ska utfdras enligt beskrivningen i
avsnitt 4.4.

Mattlig forsamring av synskarpan (basta
korrigerade synskarpa 20/40 eller béttre eller
< 3 linjer med nedsatt syn fran baslinjen);
som begrénsar funktionella
vardagsaktiviteter.

e Satt ut futibatinib. Om forbéattring konstateras
vid efterfoljande understkning ska behandlingen
med futibatinib aterupptas vid nasta lagre
dosniva.

e  Om symtomen aterkommer, kvarstar eller om
undersdkningen inte visar pa nagon forbattring
ska permanent utsattning av futibatinib
Overvagas, baserat pa klinisk status.

Markant forsdmring av synskarpan (basta
korrigerade synskarpa samre &n 20/40 eller

> 3 linjer med nedsatt syn fran baslinjen upp
till 20/200); som begrénsar vardagsaktiviteter

o Sétt ut futibatinib tills symtomen har upphort.
Om forbattring konstateras vid efterfoljande
understkning kan behandlingen med futibatinib
aterupptas med tva dosnivaer lagre.

e  Om symtomen aterkommer, kvarstar eller om
undersdkningen inte visar pa nagon forbéttring
ska permanent utséttning av futibatinib
dvervagas, baserat pa klinisk status.

Synskarpan ar samre an 20/200 i paverkat
0ga; begransar vardagsaktiviteter.

¢ Permanent utsattning av futibatinib ska
évervagas baserat pa Klinisk status.

Dosjusteringar vid 6vriga biverkningar anges i tabell 4.

Tabell 4:

Dosjusteringar vid dvriga biverkningar

Ovriga Grad 3? .

biverkningar

Satt ut futibatinib tills toxicitet avtar till grad 1 eller till

utgangslaget och ateruppta sedan futibatinib

— for hematologiska toxiciteter som upphdr inom 1 vecka,
vid dosen fore utséttning.

— for dvriga biverkningar, vid nésta lagre dos.

Grad 4°

Sétt ut futibatinib permanent.

3 Svarighetsgrad enligt National Cancer Institute Common Terminology Criteria for Adverse Events (NCI

CTCAE version 4.03).

Sarskilda populationer

Aldre

Inga sérskilda dosjusteringar krévs for dldre patienter (> 65 ar) (se avsnitt 5.1).

Nedsatt njurfunktion

Ingen dosjustering rekommenderas for patienter med lindrigt eller mattligt nedsatt njurfunktion
(kreatininclearance [CLcr] 30-89 ml/min uppskattad med Cockcroft-Gaults formel). Det finns inga
data for patienter med svart nedsatt njurfunktion (CLcr < 30 ml/min) eller for patienter med
njursjukdom i slutstadiet som far intermittent hemodialys och darfor kan ingen

doseringsrekommendation ges (se avsnitt 5.2).

Nedsatt leverfunktion

Ingen dosjustering krévs vid administrering av futibatinib till patienter med lindrigt (Child-Pugh
klass A), mattligt (Child-Pugh klass B) eller svart (Child-Pugh klass C) nedsatt leverfunktion. Det
finns dock inga sakerhetsdata for patienter med svart nedsatt leverfunktion (se avsnitt 5.2).




Pediatrisk population
Sakerheten och effekten for futibatinib for barn under 18 ar har inte faststallts. Inga data finns
tillgangliga.

Administreringssatt
Lytgobi &r avsett for oral anvéndning. Tabletterna ska tas med eller utan mat vid ungefér samma
tidpunkt varje dag. Tabletterna ska svaljas hela for att sakerstélla att hela dosen administreras.

4.3 Kontraindikationer
Overkéanslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjalpizmne som anges i avsnitt 6.1.

4.4 Varningar och forsiktighet

Hyperfosfatemi
Hyperfosfatemi &r en farmakodynamisk effekt som forvantas vid administrering av futibatinib (se

avsnitt 5.1). Langvarig hyperfosfatemi kan orsaka mineralisering av mjukvavnad, inklusive kutan
forkalkning, vaskular forkalkning och myokardiell forkalkning, anemi, hyperparatyreos och
hypokalcemi som kan orsaka muskelkramper, forlangning av QT-intervallet och arytmier (se
avsnitt 4.2).

Rekommendationer for hantering av hyperfosfatemi inkluderar fosfatbegrénsad kost, administrering
av fosfatsankande behandling och dosjustering vid behov (se avsnitt 4.2).

Fosfatsankande behandling anvandes av 83,4 % av patienterna under behandling med futibatinib (se
avsnitt 4.8).

Exudativ ndthinneavlossning

Futibatinib kan orsaka exudativ nathinneavlossning, som kan visa sig med symtom som dimsyn,
flytande flackar i synfaltet eller fotopsi (se avsnitt 4.8). Detta kan ha mattlig effekt pa formagan att
framfora fordon och anvénda maskiner (se avsnitt 4.7).

Oftalmologisk undersokning ska utforas innan behandlingen paborjas, sex veckor darefter och akut
vid synsymtom. Vid symtom pa exudativ nathinneavlossning ska riktlinjerna for dosjustering foljas
(se avsnitt 4.2).

Under genomforandet av den kliniska studien forekom ingen rutinmassig 6vervakning, inklusive
optisk koherenstomografi (OCT), for att upptécka asymtomatisk exudativ nathinneavlossning.
Incidensen av asymtomatisk exudativ nathinneavlossning med futibatinib ar darfor okéand.

Noggrann hansyn ska tas till patienter som har kliniskt signifikanta medicinska dgonsjukdomar,
sasom retinala sjukdomar, inklusive men inte begransat till, central seros retinopati,
makuladegeneration/retinal degeneration, diabetesretinopati och tidigare nathinneavlossning.

Torra 6gon
Futibatinib kan orsaka torra 6gon (se avsnitt 4.8). Patienter bor anvéanda smdérjande 6gonmedel for att

forebygga eller behandla torra dgon efter behov.

Embryofetal toxicitet

Baserat pa verkningsmekanismen och resultaten fran en djurstudie (se avsnitt 5.3) kan futibatinib
orsaka fosterskada nar det ges till en gravid kvinna. Gravida kvinnor ska informeras om den
potentiella risken for fostret. Fertila kvinnor, och man med fertila kvinnliga partners, ska anvanda en
effektiv preventivmetod under behandling med Lytgobi och i en vecka efter avslutad behandling.
Barridarmetod ska anvéndas som en andra form av preventivmedel for att undvika graviditet (se
avsnitt 4.6). Ett graviditetstest ska genomforas innan behandlingen pabdrjas for att utesluta graviditet.

Kombination med starka CYP3A/P-gp-hdmmare
Samtidig anvéndning av starka CYP3A/P-gp-hdammare bor undvikas eftersom det kan 6ka




plasmakoncentrationen av futibatinib (se avsnitt 4.2 och 4.5).

Kombination med starka eller mattliga CYP3A/P-gp-inducerare
Samtidig anvandning av starka eller mattliga CYP3A/P-gp-inducerare bér undvikas eftersom det kan
minska plasmakoncentrationen av futibatinib (se avsnitt 4.2 och 4.5).

Laktos
Lytgobi innehaller laktos. Patienter med nagot av foljande séllsynta arftliga tillstand bor inte anvanda
detta lakemedel: galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-galaktosmalabsorption.

Natrium
Detta lakemedel innehaller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per tablett, d.v.s. ar nast intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och dvriga interaktioner

Inverkan av andra lakemedel p3 futibatinib

CYP3A/P-gp-hdmmare

Samtidig administrering av flera doser av 200 mg itrakonazol, en stark CYP3A/P-gp-hdmmare, dkade
Cmax for futibatinib med 51 % och AUC med 41 % efter en oral engangsdos pa 20 mg futibatinib.
Dérfor kan samtidig anvandning av starka CYP3A/P-gp-hammare (t.ex. klaritromycin, itrakonazol)
Oka plasmakoncentrationen av futibatinib och bdr undvikas. Om detta inte & mojligt ska en
minskning av futibatinib-dosen till nasta lagre dosniva, baserat pa observerad tolerabilitet, Gvervéagas
(se avsnitt 4.2 och 4.4).

CYP3A-/P-gp-inducerare

Samtidig administrering av flera doser av 600 mg rifampin, en stark CYP3A/P-gp-inducerare,
minskade Crmax for futibatinib med 53 % och AUC med 64 % efter en oral engangsdos pa 20 mg
futibatinib. Darfor kan samtidig anvandning av starka och mattliga CYP3A/P-gp-inducerare (t.ex.
karbamazepin, fenytoin, fenobarbital, efavirenz, rifampin) minska plasmakoncentrationen av
futibatinib och bér undvikas. Om detta inte ar mojligt ska en gradvis 6kning av futibatinibdosen
baserat pa noggrann dvervakning av tolerabilitet Gvervagas (se avsnitt 4.2 och 4.4).

Protonpumphdmmare

Futibatinibs geometriska medelkvoter for Cnax 0ch AUC var 108 % respektive 105 % vid samtidig
administrering till friska frivilliga med lansoprazol (en protonpumphédmmare) jamfort med enbart
futibatinib. Samtidig administrering av en protonpumphammare (lansoprazol) ledde inte till nagon
kliniskt betydelsefull forandring av exponeringen for futibatinib.

Effekter av futibatinib p& andra likemedel

Effekt av futibatinib pd CYP3A-substrat

Midazolams (ett CYP3A-kénsligt substrat) geometriska medelkvoter fér Cmax och AUC var 95 %
respektive 91 % vid samtidig administrering till friska frivilliga med futibatinib jamfoért med enbart
midazolam. Samtidig administrering av futibatinib hade ingen kliniskt signifikant inverkan pa
exponeringen for midazolam.

Effekt av futibatinib pd P-gp- och BCRP-substrat

In vitro &r futibatinib en hdmmare av P-gp och BCRP. Samtidig administrering av futibatinib och P-
gp (t.ex. digoxin, dabigatran, kolkicin) eller BCRP-substrat (t.ex. rosuvastatin) kan 6ka deras
exponering.

Effekt av futibatinib pd CYP1A2-substrat

In vitro-studier tyder pa att futibatinib kan inducera CYP1A2. Samtidig administrering av futibatinib
med CYP1A2-kansliga substrat (t.ex. olanzapin, teofyllin) kan minska deras exponering och kan
darfor paverka deras aktivitet.




Hormonella preventivmedel

Det ar for ndrvarande okant om futibatinib kan minska effekten av systemiskt verkande hormonella
preventivmedel. Darfor bor kvinnor som anvéander systemiskt verkande hormonella preventivmedel
lagga till en barriarmetod under Lytgobi-behandling och i minst en vecka efter den sista dosen (se
avsnitt 4.6).

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertila kvinnor/Preventivmedel fér m&n och kvinnor

En effektiv preventivmetod ska anvéandas av fertila kvinnor och av man med fertila kvinnliga partner
under behandling med Lytgobi och i en vecka efter avslutad behandling. Eftersom paverkan av
futibatinib pa metabolismen och effekten av hormonella preventivmedel inte har undersokts, ska dven
barridrmetoder anvandas som ett extra skydd for att undvika graviditet.

Graviditet

Det finns inga eller begransad méangd data fran anvandning av futabatinib i gravida kvinnor.
Djurstudier har visat embryonal/fetal toxicitet (se avsnitt 5.3). Lytgobi skall anvandas under graviditet
endast da den potentiella fordelen for kvinnan rattfardigar den potentiella risken for fostret.

Amning

Det ar okant om futibatinib/metaboliter utséndras i brostmjolk. En risk for det nyfédda
barnet/spadbarnet kan inte uteslutas. Amning ska avbrytas under behandling med Lytgobi och i en
vecka efter den sista dosen.

Fertilitet

Det finns inga data om effekten av futibatinib pa fertilitet hos manniska. Inga fertilitetsstudier pa djur
har utforts med futibatinib (se avsnitt 5.3). Baserat pa futibatinibs farmakologi kan nedsatt fertilitet
hos mén och kvinnor inte uteslutas.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Futibatinib har mattlig effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner. Patienter ska
radas att vara forsiktiga nar de framfor fordon eller anvander maskiner, om de upplever trétthet eller
synrubbningar under behandlingen med Lytgobi (se avsnitt 4.4).

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

De vanligaste (> 20 %) biverkningarna var hyperfosfatemi (89,7 %), nagelsjukdomar (44,1 %),
forstoppning (37,2 %), alopeci (35,2 %), diarré (33,8 %), muntorrhet (31,0 %), trétthet (31,0 %),
illamaende (28,3 %), torr hud (27,6 %), forhjt ASAT (26,9 %), buksmaérta (24,8 %), stomatit

(24,8 %), krakningar (23,4 %), palmoplantart erytrodysestesisyndrom (22,8 %), artralgi (21,4 %) och
minskad aptit (20,0 %).

De vanligaste allvarliga biverkningarna var tarmobstruktion (1,4 %) och migréan (1,4 %).

Permanent utséttning pa grund av biverkningar rapporterades hos 7,6 % av patienterna. Den
vanligaste biverkningen som ledde till utsattning var stomatit (1,4 %), alla andra biverkningar var
enstaka forekomster.

Lista dver biverkningar i tabellformat

Tabell 5 sammanfattar biverkningarna som forekom hos 145 patienter som behandlades i den
indikerade populationen i studie TAS-120-101. Medianvaraktigheten for exponering for futibatinib
var 8,87 manader (minst: 0,5, hogst: 31,7). Biverkningar listas enligt MedDRA:s klassificering av
organsystem. Frekvenskategorierna dr mycket vanliga (>1/10) och vanliga (>1/100, <1/10). Inom
varje frekvensgrupp presenteras biverkningarna enligt fallande svarighetsgrad.




Tabell 5: Biverkningar observerade i den indikerade populationen i TAS-120-101-studien
(N = 145) —frekvens rapporterad efter incidens av behandlingsrelaterade handelser

Organsystemklass Frekvens Biverkningar
Metabolism och nutrition Mycket vanliga | Hyperfosfatemi
Minskad aptit
Hyponatremi
Hypofosfatemi
Centrala och perifera Mycket vanliga | Dysgeusi
nervsystemet Vanliga Migrén
Ogon Mycket vanliga | Torra 6gon
Vanliga Exudativ nathinneavlosshing®
Magtarmkanalen Mycket vanliga | Stomatit
Diarré
[llaméaende
Forstoppning
Muntorrhet
Krakningar
Buksmaérta
Vanliga Tarmobstruktion
Hud och subkutan vévnad Mycket vanliga | Palmoplantart erytrodysestesisyndrom (hand-
fot-syndrom)
Nagelsjukdomar®
Torr hud
Alopeci
Muskuloskeletala systemet och | Mycket vanliga | Myalgi
bindvav Artralgi
Allmanna symtom och/eller Mycket vanliga | Trotthet (fatigue)
symtom vid
administreringsstéllet
Undersokningar Mycket vanliga | Forhojda transaminaser

& Omfattar exudativ nathinneavlossning, avlossning av nathinnans pigmentepitel, subretinal vétska,
korioretinopati, makulabdem och makulopati. Se nedan ”Exudativ nathinneavlossning”.

b Omfattar nageltoxicitet, 5mhet i nagelbadden, missfargning av nageln, nageldystrofi, nagelhypertrofi,
nagelinfektion, nagelpigmentering, onykalgi, onykoklasi, onykolys, onykomades, onykomykos och paronyki.

Beskrivning av utvalda biverkningar

Hyperfosfatemi
Hyperfosfatemi rapporterades hos 89,7 % av patienterna som behandlades med futibatinib och for

27,6 % av patienterna rapporterades handelser av grad 3, definierade som serumfosfat > 7 mg/dl och
< 10 mg/dl oavsett kliniska symtom. Mediantiden till uppkomst av hyperfosfatemi av nagon grad var
6,0 dagar (intervall: 3,0 till 117,0 dagar).

Ingen av reaktionerna var grad 4 eller grad 5 i svarighetsgrad, eller ledde till utséttning av futibatinib.
Doseringsavbrott forekom hos 18,6 % av patienterna och dosminskning hos 17,9 % av patienterna.
Hyperfosfatemi var hanterbar med kostmaéssig fosfatrestriktion och/eller administrering av
fosfatsankande behandling och/eller dosjustering.

Rekommendationer for hantering av hyperfosfatemi finns i avsnitt 4.2 och 4.4.

Exudativ nathinneavlossning

Exudativ nathinneavlossning férekom hos 6,2 % av alla patienter som behandlades med futibatinib.
Reaktionerna var alla av grad 1 eller grad 2 i svarighetsgrad. Doseringsavbrott forekom hos 2,1 % av
patienterna och dosminskning hos 2,1 % av patienterna. Ingen av reaktionerna ledde till utsattning av
futibatinib. Exudativ nathinneavlossning var i allméanhet hanterbar.




Rekommendationer for behandling av exudativ nathinneavlossning finns i avsnitt 4.2 och 4.4.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det 4r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Det finns ingen information om dverdosering av futibatinib.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: antineoplastiska medel, proteinkinashammare, ATC-kod: LO1 ENO04

Verkningsmekanism

Konstitutiv fibroblasttillvaxtfaktorreceptor (FGFR) -signalering kan stddja spridning och éverlevnad
av maligna celler. Futibatinib ar en tyrosinkinashammare som irreversibelt hammar FGFR 1, 2, 3
och 4 genom kovalent bindning. Futibatinib uppvisade in vitro-hdmmande aktivitet mot FGFR2-
resistensmutationer (N550H, V5651, E566G, K660M).

Farmakodynamisk effekt

Serumfosfat
Futibatinib 6kade serumfosfatnivan till féljd av FGFR-hamning. Fosfatsankande behandling och
dosjusteringar rekommenderas for hantering av hyperfosfatemi: se avsnitt 4.2, 4.4 och 4.8.

Klinisk effekt och sékerhet

TAS-120-101 var en Oppen, enarmad multicenterstudie for att utvéardera effekt och séakerhet av
futibatinib hos tidigare behandlade patienter med lokalt framskridet eller metastaserande
intrahepatiskt kolangiokarcinom. Patienter med tidigare FGFR-riktad behandling exkluderades.
Effektpopulationen bestar av 103 patienter som hade progredierat pa eller efter minst en tidigare
gemcitabin- och platinabaserad kemoterapi och hade FGFR2-fusion (77,7 %) eller omorganisering
(22,3 %), enligt vad som faststéllts genom tester utforda pa centrala eller lokala laboratorier.

Patienterna fick futibatinib oralt en gang dagligen med en dos pa 20 mg fram till sjukdomsprogression
eller oacceptabel toxicitet. De primara resultatmatten for effekt var objektiv responsfrekvens (ORR),
enligt beslut av oberoende granskningskommitté (IRC) enligt utvarderingskriterierna vid solida
tumorer (RECIST) v1.1, med varaktighet for respons (DoR) som viktigt sekundart resultatmatt.

Medianaldern var 58 ar (intervall: 22 till 79 ar), 22,3 % var > 65 ar, 56,3 % var kvinnor och 49,5 %
var kaukasier. Alla (100 %) patienter hade en funktionsstatus enligt skalan Eastern Cooperative
Oncology Group (ECOG) vid baslinjen pa 0 (46,6 %) eller 1 (53,4 %). Alla patienter hade fatt minst
en tidigare linje med systemisk behandling, 30,1 % hade fatt tva tidigare linjer med behandling och
23,3 % hade fatt tre eller fler tidigare linjer med behandling. Alla patienter hade tidigare fatt
platinabaserad behandling, inklusive 91 % som tidigare fatt gemcitabin/cisplatin.

Effektresultaten sammanfattas i tabell 6. Mediantiden till respons var 2,5 manader (intervall
0,7-7,4 manader).

Tabell 6: Effektresultat

Population utvarderingsbar for
effekt



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

(N =103)
ORR (95 % KI)® 42 % (32; 52)
Partiell respons (N) 42 % (43)
Medianvaraktighet for respons (manader) (95 % KI)® 9,7 (7,6; 17,1)
Kaplan-Meier-uppskattningar av varaktighet for respons
(95 % KI)
3 manader 100 (100, 100)
6 manader 85,1 (69,8; 93,1)
9 manader 52,8 (34,2; 68,3)
12 manader 37,0 (18,4; 55,7)

ORR (overall rate of response [objective responsfrekvens]) = CR (complete response [fullstdndig respons]) +
PR (partial response [partiell respons])

KI = Konfidensintervall

Anmarkning: Data &r fran IRC enligt RECIST v1.1, och fullstandiga och partiella responser dr bekraftade.
295 9% KI berdknades med Clopper-Pearson-metoden.

b 95 % KI konstruerades baserat pé ett log-log-transformerat Kl for 6verlevnadsfunktionen.

Utover den primara analys som presenteras har genomfoérdes en interimanalys utan planer att stoppa
studien. Resultaten fran bada analyserna var enhetliga.

Den primara analysen for varaktighet av respons (Duration of Response, DoR) inkluderade
censurering for ny cancerbehandling, progressiv sjukdom eller dodsfall efter tva eller flera uteblivna
tumorbedomningar, eller minst 21 dagar efter behandlingens avbrytande.

Aldre patienter
I den kliniska studien av futibatinib var 22,3 % av patienterna 65 ar och aldre. Ingen skillnad i effekt

upptéacktes mellan dessa patienter och patienter < 65 ar.

Pediatrisk population

Europeiska lakemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran kravet att skicka in studieresultat for
Lytgobi for alla grupper av den pediatriska populationen for behandling av kolangiokarcinom.
Information om pediatrisk anvandning finns i avsnitt 4.2.

Villkorat godk&nnande

Detta likemedel har godkénts enligt reglerna om”villkorat godkénnande for forséljning”. Detta
innebdr att det ska inkomma ytterligare evidens for detta lakemedel. Europeiska
lakemedelsmyndigheten gar igenom ny information om detta lakemedel minst varje ar och uppdaterar
denna produktresumé nar sa behovs.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Farmakokinetiken for futibatinib utvarderades hos patienter med framskriden cancer som
administrerades 20 mg en gang dagligen om inte annat anges.

Futibatinib uppvisar linjar farmakokinetik i dosintervallet 4-24 mg. Steady state uppnaddes efter den
forsta dosen med en geometrisk genomsnittlig ackumuleringskvot pa 1,03. Det geometriska
medelvardet for AUCss vid steady state var 790 ng-h/ml (44,7 % gCV) och Caxss var 144 ng/ml
(50,3 % gCV) vid den rekommenderade dosen pa 20 mg en gang dagligen.

Absorption
Mediantiden for att uppna maximal plasmakoncentration (tmax) var 2 timmar (intervall:

1,2-22,8 timmar).

Inga kliniskt betydelsefulla skillnader i farmakokinetiken for futibatinib observerades efter
administrering av en fettrik och kaloririk maltid (900-1 000 kalorier dar cirka 50 % av den totala
kalorihalten i maltiden kom fran fett) hos friska frivilliga.

Distribution
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Futibatinib binds till cirka 95 % till humana plasmaproteiner, framst till albumin och
al-syraglykoprotein. Den uppskattade skenbara distributionsvolymen var 66,1 1 (17,5 %).

Metabolism

Futibatinib metaboliseras huvudsakligen via CYP3A (40-50 %) samt glutationskonjugering

(50-60 %) in vitro. Efter oral administrering av en engangsdos pa 20 mg radiomarkt futibatinib, till
friska vuxna manliga frivilliga i en human [**C] massbalansstudie, utgjorde oférandrad futibatinib den
huvudsakliga lakemedelsrelaterade delen i plasma (59,19 % av den totala radioaktiviteten i provet),
foljt av en inaktiv metabolit, ett cysteinylglycinkonjugat TAS-06-22952 (> 10 % av dosen).

Eliminering
Den genomsnittliga halveringstiden for eliminering (t.2) av futibatinib var 2,94 timmar (26,5 % CV)
och den geometriska genomsnittliga skenbara clearance (CL/F) var 19,8 I/h (23,0 %).

Utsdndring
Efter en oral engangsdos pa 20 mg radiomarkt futibatinib till friska vuxna manliga frivilliga aterfanns

64 % av den radioaktiva dosen i feces och 6 % i urinen. Utsondringen av futibatinib i oférandrad form
var forsumbar i saval urin som feces.

Lakemedelsinteraktioner

Effekt av futibatinib pa CYP-enzymer

In vitro-studier tyder pa att futibatinib inte hammar CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6 eller CYP3A och inte inducerar CYP2B6 eller CYP3A4 vid kliniskt relevanta
koncentrationer.

Effekt av futibatinib pa lakemedelstransportorer

In vitro-studier tydde pa att futibatinib hammade P-gp och BCRP, men inte hammade OAT1, OAT3,
OCT2, OATP1B1, OATP1B3, MATEL eller MATEZ2K vid kliniskt relevanta koncentrationer.
Futibatinib &r ett substrat for P-gp och BCRP in vitro. Hdmning av BCRP forvéntas inte leda till
kliniskt relevanta férandringar i exponeringen for futibatinib.

Sérskilda populationer

Inga kliniskt betydelsefulla skillnader i systemisk exponering (mindre an 25 % skillnad i AUC) for
futibatinib observerades baserat pa alder (18-82 ar), kon, ras/etnicitet, kroppsvikt (36-152 kg), lindrigt
till mattligt nedsatt njurfunktion eller nedsatt leverfunktion. Effekten av svart nedsatt njurfunktion och
njurdialys vid njursjukdom i slutstadiet pa futibatinibexponering ar okand (se avsnitt 4.2).

Nedsatt leverfunktion

Jamfort med patienter med normal leverfunktion var systemisk exponering efter en engangsdos
futibatinib liknande hos patienter med latt (Child-Pugh klass A), mattligt (Child-Pugh klass B) eller
svart (Child-Pugh klass C) nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.2).

Forhallande mellan exponering och respons
Dosberoende 6kning av fosfatnivaerna i blodet observerades efter futibatinib i dosintervallet 4-24 mg
en gang dagligen.

Inga statistiskt signifikanta exponerings-/effektforhallanden observerades for ORR inom det
exponeringsintervall som erhalls vid futibatinib 20 mg en gang dagligen.

5.3 Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Toxicitet vid upprepad dos

De huvudsakliga toxikologiska fynden efter administrering av futibatinib i upprepad dos till bade ratta
och hund var relaterade till futibatinibs farmakologiska aktivitet som en irreversibel h&mmare av
FGFR, inklusive 6kad oorganisk fosfor och kalcium i plasma, ektopisk mineralisering i olika organ
och vavnader, lesioner i ben/brosk vid futibatinibexponeringar lagre &n den humana exponeringen vid
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den kliniska dosen pa 20 mg. Hornhinnelesioner hittades endast hos ratta. Dessa effekter var
reversibla med undantag for ektopisk mineralisering.

Gentoxicitet

Futibatinib var inte mutagent in vitro i bakteriell omvéand mutationsanalys (Ames test). Det var
positivt i in vitro-kromosomavvikelsetestet i odlad lungcell fran kinesisk hamster (CHL/IE) men
negativt i benmargsmikrokarnanalys hos ratta och orsakade inte DNA-skada i kometanalys hos ratta.
Futibatinib ar féljaktligen generellt icke-genotoxiskt.

Karcinogenicitet
Karcinogenicitetsstudier med futibatinib har inte genomforts.

Nedsatt fertilitet

Sarskilda fertilitetsstudier med futibatinib har inte utforts. | toxicitetsstudier med upprepad dos ledde
oral administrering av futibatinib inte till nagra dosrelaterade fynd som sannolikt skulle orsaka nedsatt
fertilitet i manliga eller kvinnliga reproduktionsorgan.

Utvecklingstoxicitet

Oral administrering av futibatinib till draktiga rattor under organogenesen resulterade i 100 % forlust
efter implantation vid 10 mg/kg per dag (cirka 3,15 ganger den humana exponeringen av AUC vid
rekommenderad klinisk dos). Vid 0,5 mg/kg per dag (cirka 0,15 ganger den humana exponeringen av
AUC vid den rekommenderade kliniska dosen) observerades minskad genomsnittlig fostervikt, en
Okning av fosterskelett- och viscerala missbildningar inklusive storre variationer i blodkarl.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Tablettkérna

Mannitol (E421)

Majsstérkelse
Laktosmonohydrat
Natriumlaurilsulfat
Mikrokristallin cellulosa
Krospovidon
Hydroxipropylcellulosa (E463)
Magnesiumstearat

Filmdragering
Hypromellos (E464)

Makrogol
Titandioxid (E171)

Smarjmedel
Magnesiumstearat

6.2 Inkompatibiliteter
Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

43r.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar
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Inga sérskilda forvaringsanvisningar.
6.5 Fdrpackningstyp och innehall

PVC-/PCTFE-laminerade blister med baksida av aluminiumfolie med en tablett per kavitet.
Varje blister innehaller ett 7-dagarsbhehov av filmdragerade tabletter forslutna i en vikbar
pappforpackning i féljande tre dosférpackningar:

e 20 mg daglig dos: Varje planboksforpackning innehaller 35 tabletter (5 tabletter en gang
dagligen).

e 16 mg daglig dos: Varje planboksforpackning innehaller 28 tabletter (4 tabletter en gang
dagligen).

e 12 mg daglig dos: Varje planboksférpackning innehaller 21 tabletter (3 tabletter en gang
dagligen).

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar for destruktion.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Taiho Pharma Netherlands B.V.
Barbara Strozzilaan 201

1083 HN Amsterdam
Nederlanderna

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Lytgobi 4 mg tabletter
EU/1/23/1741/001
EU/1/23/1741/002
EU/1/23/1741/003

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 04 juli 2023

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska Lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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BILAGA I

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN
SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV
LAKEMEDLET

SARSKILD SKYLDIGHET ATT VIDTA ATGARDER

EFTER GODKANNANDE FOR FORSALJNING FOR
VILLKORAT GODKANNANDE FOR FORSALJNING
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

PCI Pharma Services (Millmount Healthcare Limited)
Block 7, City North Business Campus

Stamullen, Co. Meath, K32 YDG60

Irland

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Lakemedel som med begrénsningar lamnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJINING
. Periodiska sékerhetsrapporter

Kraven for att lamna in periodiska sakerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den
forteckning Over referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i
direktiv 2001/83/EG och eventuella uppdateringar och som finns pa Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats.

Innehavaren av godkannande for forsaljning ska lamna in den forsta periodiska sakerhetsrapporten for
detta lakemedel inom 6 manader efter godkannandet.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkannandet for forséljning ska genomféra de erforderliga
farmakovigilansaktiviteter och -atgarder som finns beskrivna i den éverenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godké&nnandet
for forséljning samt eventuella efterféljande Gverenskomna uppdateringar av
riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska l&mnas in:
+ pa begaran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,
* ndr riskhanteringssystemet andras, sarskilt efter att ny information framkommit som kan leda
till betydande &ndringar i lakemedlets nytto-/riskprofil, eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.

E. SARSKILDA VILLKOR SOM SKA KOMPLETTERA ATAGANDEN EFTER
GODKANNANDE FOR FORSALJNING FOR DET VILLKORADE GODKANNANDET
Da detta ar ett “villkorat godkénnande for forsiljning” enligt artikel 14-a i férordning (EC) nr

726/2004, ska innehavaren av godkannandet for forsaljning, inom den faststallda tidsfristen, fullgéra
foljande atgarder:
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Beskrivning

Forfallodatum

For att bekrafta effekten och sékerheten for futibatinib hos vuxna patienter med
lokalt framskridet eller metastaserande kolangiokarcinom med FGFR2-
fusioner eller omarrangemang som har progredierat efter minst en tidigare linje
av systemisk behandling, ska innehavaren av godkénnandet for forsaljning
lamna in resultaten av FOENIX-CCA4 (TAS-120-205), en fas 2-studie av
futibatinib vid en startdos pa 20 mg en gang dagligen (Grupp A) och 16 mg en
gang dagligen (Grupp B).

Oktober 2027
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BILAGA II1

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

PLANBOKSFORPACKNING FOR BLISTER

‘ 1. LAKEMEDLETS NAMN

Lytgobi 4 mg filmdragerade tabletter
futibatinib

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje filmdragerad tablett innehaller 4 mg futibatinib.

‘ 3.  FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Innehaller laktos. Se bipacksedeln for ytterligare information.

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

21 tabletter
28 tabletter
35 tabletter

5.  ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG(AR)

Las bipacksedeln fére anvandning.
Oral anvandning

12 mg daglig dos
16 mg daglig dos
20 mg daglig dos

Ta tre tabletter en gang dagligen
Ta fyra tabletter en gang dagligen
Ta fem tabletter en gang dagligen

Dag 1
Dag 2
Dag 3
Dag 4
Dag 5
Dag 6
Dag 7

Tryck ut tabletten till andra sidan.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.
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‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Taiho Pharma Netherlands B.V.
Barbara Strozzilaan 201
1083HN Amsterdam
Nederléanderna

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/23/1741/001 21 tabletter
EU/1/23/1741/002 28 tabletter
EU/1/23/1741/003 35 tabletter

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Lytgobi 4 mg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN

21




UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER

1. LAKEMEDLETS NAMN

Lytgobi 4 mg
futibatinib

‘ 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

3. UTGANGSDATUM

EXP

4.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5.  OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

Lytgobi 4 mg filmdragerade tabletter
futibatinib

V Detta ldkemedel ar foremal for utdokad dvervakning. Detta kommer att gora det mojligt att snabbt
identifiera ny sékerhetsinformation. Du kan hjalpa till genom att rapportera de biverkningar du
eventuellt far. Information om hur du rapporterar biverkningar finns i slutet av avsnitt 4.

Lé&s noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar ta detta lakemedel. Den innehaller

information som ar viktig for dig.

« Spara denna information, du kan behdva l&sa den igen.

«  Om du har ytterligare fragor, vand dig till lakare eller apotekspersonal.

+ Detta lakemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, dven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

«  Om du far biverkningar, tala med lakare eller apotekspersonal. Detta galler dven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande

Vad Lytgobi ar och vad det anvands for

Vad du behdver veta innan du tar Lytgobi

Hur du tar Lytgobi

Eventuella biverkningar

Hur Lytgobi ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

IZEEN NS

1. Vad Lytgobi &r och vad det anvands for

Lytgobi innehaller den aktiva substansen futibatinib, som tillhér en grupp cancerlakemedel som kallas
tyrosinkinashdmmare. Det blockerar effekten av ett protein i cellen som kallas
fibroblasttillvaxtfaktorreceptor (FGFR) som hjalper till att reglera celltillvéxt. Cancerceller kan ha en
onormal variant av detta protein. Genom att blockera FGFR kan futibatinib forhindra tillvéxten av
sadana cancerceller.

Lytgobi anvands ensamt (monoterapi) for att behandla vuxna med gallgangscancer (aven kallat
kolangiokarcinom), om cancertuméren:

e har en viss typ av onormal "FGFR” och

o har spridit sig eller inte kan avlagsnas genom kirurgi.
Lytgobi anvands till patienter som har fatt annan cancerbehandling tidigare.

2. Vad du behéver veta innan du tar Lytgobi

Ta inte Lytgobi om du &r allergisk mot futibatinib eller nagot annat innehallsamne i detta lakemedel
(anges i avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet

Tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskdterska innan du tar Lytgobi, om du har:

- fatt veta att du har hoga fosfatnivaer i blodet (ett tillstind som kallas hyperfosfatemi).

+  syn- eller gonproblem sasom problem med nathinnan (ljuskéansliga lager av nervvavnad pa
baksidan av 6gat).

Ogonundersokningar rekommenderas:

+ innan behandling med Lytgobi pabdrjas
« sex veckor darefter eller om syn- eller 6gonproblem uppstar.
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Lytgobi kan orsaka ser6s nathinneavlossning (nathinnan drar sig bort fran sin normala position).
Symtomen inkluderar dimsyn, ljusblixtar i synfaltet (fotopsi) och sma mérka former som ror sig i
synfaltet (floaters). Tala omedelbart om for din lakare om du far nagra synrelaterade problem.

Lytgobi kan ge hdga nivaer av fosfat i blodet och kan leda till en ansamling av mineraler, sasom
kalcium, i olika vavnader i kroppen. Din lékare kan ordinera &ndringar i din kost, fosfatsankande
behandling eller andra dosen av Lytgobi vid behov. Eventuellt méste behandlingen med Lytgobi
avbrytas. Beratta omedelbart for din lakare om du far smartsamma hudférandringar, muskelkramper,
kanselbortfall eller pirrningar runt munnen eller en onormal puls.

Lytgobi kan skada ett foster. Om du &r en fertil kvinna, eller om din partner &r en fertil kvinna, maste
du anvénda ett effektivt preventivmedel under behandlingen och i minst en vecka efter den sista dosen
av Lytgobi. Eftersom det inte &r ként om Lytgobi minskar effekten av hormonella preventivmedel (p-
piller), ska en barriarmetod (t.ex. kondom eller pessar) anvandas i tillagg till sddana lakemedel for att
undvika graviditet.

Barn och ungdomar

Lytgobi ska inte ges till barn eller ungdomar under 18 ar. Det ar inte kant om lakemedlet ar sakert och
effektivt i denna aldersgrupp.

Andra lakemedel och Lytgobi
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan téankas ta andra
lakemedel.

Du ska sarskilt tala om for din lakare om du tar nagot av foljande lakemedel, sa att lakaren kan avgora
om din behandling behdver andras:

+ itrakonazol: ett lakemedel mot svampinfektioner

» klaritromycin: lakemedel for att behandla vissa infektioner

» rifampicin: ett lakemedel mot tuberkulos eller vissa andra infektioner
» karbamazepin, fenytoin, fenobarbital: lakemedel mot epilepsi

» efavirenz: lakemedel mot HIV-infektion

» digoxin: ett lakemedel for behandling av hjartsjukdom

« dabigatran: ett lakemedel for att forebygga blodproppar

» kolkicin: ett lakemedel for behandling av giktanfall

» rosuvastatin: ett lakemedel for behandling av hdgt kolesterol

« teofyllin: ett lakemedel fér behandling av andningsproblem

+ olanzapin: ett lakemedel for att hantera symtom pa psykisk ohalsa.

Graviditet och amning
Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare
eller apotekspersonal innan du anvander detta lakemedel.

- Graviditet/preventivmedel — information till kvinnor
Du ska inte bli gravid under behandlingen med Lytgobi eftersom detta lakemedel kan skada ditt
barn. Ett graviditetstest ska utforas innan behandlingen pabarijas, och kvinnor som kan bli gravida
maste anvanda effektiva preventivmedel under behandlingen och i en vecka efter den sista dosen
av Lytgobi. Barridarmetoder (tex kondom eller pessar) ska anvindas som en andra form av
preventivmedel for att undvika graviditet. Tala med ldkare om det lampligaste preventivmedlet
for dig.

«  Preventivmedel - information fér mén
Du ska inte gora nagon gravid under behandling med Lytgobi, eftersom detta lakemedel kan
skada barnet. Du maste anvanda effektiva preventivmedel under behandlingen och i minst en
vecka efter den sista dosen av Lytgobi.

+  Amning
Amma inte under behandling med Lytgobi och i minst en vecka efter den sista dosen. Detta beror
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pa att det inte ar kant om Lytgobi kan passera 6ver i brostmjolk och pa sé sétt skada ditt barn.

Korformaga och anvandning av maskiner
Lytgobi kan orsaka biverkningar som trétthet eller synstérningar. Kor inte bil och anvand inte
maskiner om detta intréffar.

Lytgobi innehaller laktos och natrium

Detta lakemedel innehaller laktos (finns i mjolk eller mejeriprodukter). Om du inte tal vissa
sockerarter, bor du kontakta din lakare innan du tar denna medicin.

Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per tablett, d.v.s. ar nast intill
“natriumfritt”.

3. Hur du tar Lytgobi

Behandling med Lytgobi ska inledas av lakare med erfarenhet av diagnos och behandling av
gallgangscancer. Ta alltid detta lakemedel enligt lakarens eller apotekspersonalens anvisningar.
Radfraga lakare eller apotekspersonal om du ar oséker.

Rekommenderad dos ar
5 tabletter Lytgobi 4 mg (20 mg futibatinib totalt) som tas via munnen en gang dagligen. Din lakare
kommer att justera dosen eller avbryta behandlingen om det behdvs.

Anvandning
Svilj tabletterna hela med ett glas vatten vid samma tidpunkt varje dag. Lytgobi kan tas tillsammans
med mat eller mellan maltider. Tabletterna ska svaljas hela for att sékerstélla att hela dosen tas.

Behandlingstid
Ta Lytgobi sa lange som lakaren ordinerat det.

Om du har tagit for stor mangd av Lytgobi
Tala omedelbart om for din ldkare om du har tagit storre méngd av Lytgobi an vad du borde ha gjort.

Om du har glémt att ta Lytgobi:

« Om du missar en dos av Lytgobi med 12 timmar eller mindre ska du ta den missade dosen sa snart
du kommer ihag.

« Om du missar en dos Lytgobi med mer &n 12 timmar ska du hoppa 6ver den missade dosen. Ta
sedan ndsta dos vid den vanliga tidpunkten.

« Tainte en dubbel dos Lytgobi om du har krédkningar. Ta nésta dos av Lytgobi vid den vanliga
tidpunkten enligt schemat.

- Tainte dubbel dos for att kompensera fér glémd dos.

Om du slutar att ta Lytgobi
Sluta inte att ta Lytgobi utan att diskutera det med din lékare, eftersom detta kan minska framgangen
med behandlingen.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta lakare, apotekspersonal eller sjukskéterska.

4, Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behover inte fa
dem.

Allvarliga biverkningar

Om du upplever nagon av de allvarliga biverkningar som anges nedan, ska du omedelbart tala
om det for din lakare. Dessa biverkningar &r vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av
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10 anvandare).
e Migrén
e Tarmvred (stopp i tarmen)

Andra biverkningar
Tala med din lakare om du far nagra andra biverkningar. Dessa kan forekomma med féljande
frekvenser:

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler &n 1 av 10 anvandare)
 hoga eller 1aga fosfatnivaer i blodprover

« laga natriumnivaer som ses i blodprover

« naglar som lossnar fran nagelbadden, dalig nagelbildning, andrad farg pa naglarna
» forstoppning

« diarré

* muntorrhet

» krékningar

*  buksmérta

 haravfall (alopeci)

* k&nna sig trott eller svag

+ torr hud

« hdga nivaer av leverenzym som ses i blodprover

« illamaende

» inflammation i munslemhinnan (stomatit)

* minskad aptit

* torradgon

* rodnad, svullnad, fjéllning eller 6mhet, framst pa hander eller fotter (hand-fot”-syndrom)
» forandring av smaksinne

* muskelsmarta

* ledsmérta.

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvandare)

e Ogonproblem, inklusive inflammation i 6gonen eller hornhinnan (6gats framre del), dimsyn,
plotslig uppkomst av sma morka former som ror sig i synfaltet (floaters) och ljusblixtar i synféltet
(fotopsi).

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller dven

eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar

direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar
kan du bidra till att 6ka informationen om det hér lakemedlets sakerhet.

5. Hur Lytgobi ska férvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvands fore utgangsdatum som anges pa kartongen och blisterkartan efter EXP. Utgangsdatumet ar
den sista dagen i angiven manad.

Inga sdrskilda forvaringsanvisningar.

Lakemedel ska inte kastas i avlopp eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvands. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar
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Innehallsdeklaration
» Den aktiva substansen ar futibatinib.
Varje filmdragerad tablett innehaller 4 mg futibatinib.

«  Ovriga innehallsamnen &r:
Tablettkarna: majsstarkelse, krospovidon, hydroxipropylcellulosa, laktosmonohydrat,
magnesiumstearat, mannitol, mikrokristallin cellulosa och natriumlaurilsulfat (se avsnitt 2,
”Lytgobi innehéller laktos och natrium”)
Filmdragering: hypromellos, makrogol och titandioxid
Smorjmedel: magnesiumstearat

Lakemedlets utseende och férpackningsstorlekar
Lytgobi 4 mg ar runda, vita, filmdragerade tabletter mérkta med ”4MG” pa ena sidan och ”FBN” pa
den andra sidan.

Lytgobi tabletter ar forpackade i en blisterkarta forseglad i en vikbar planboksforpackning som

innehaller ett 7-dagarshehov enligt foljande:

« 20 mg daglig dos: Varje planboksforpackning innehaller 35 tabletter (5 tabletter en gang
dagligen).

« 16 mg daglig dos: Varje planboksforpackning innehaller 28 tabletter (4 tabletter en gang
dagligen).

« 12 mg daglig dos: Varje planboksforpackning innehaller 21 tabletter (3 tabletter en gang
dagligen).

Innehavare av godkédnnande for forsaljning
Taiho Pharma Netherlands B.V.

Barbara Strozzilaan 201

1083HN Amsterdam

Nederlanderna

Tillverkare

PCI Pharma Services (Millmount Healthcare Limited)
Block 7, City North Business Campus

Stamullen, Co. Meath, K32 YD60

Irland

Denna bipacksedel dndrades senast {(MM/AAAA}

Detta likemedel har godkénts enligt reglerna om "villkorat godkénnande for forsédljning”.

Detta innebdr att det vantas komma fler uppgifter om lakemedlet.

Europeiska lakemedelsmyndigheten gar igenom ny information om detta lakemedel minst varje ar och
uppdaterar denna bipacksedel nar sa behovs.

Ovriga informationskéllor
Yiterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.

Denna bipacksedel finns pa samtliga EU-/EES-sprak pa Europeiska lakemedelsmyndighetens
webbplats.
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