BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Vizimpro 15 mg filmdragerade tabletter
Vizimpro 30 mg filmdragerade tabletter
Vizimpro 45 mg filmdragerade tabletter

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Vizimpro 15 mg filmdragerade tabletter
Varje filmdragerad tablett innehaller dakomitinibmonohydrat motsvarande 15 mg dakomitinib.

Hjélpdmnen med kdnd effekt
Varje filmdragerad tablett innehaller 40 mg laktosmonohydrat.

Vizimpro 30 mg filmdragerade tabletter
Varje filmdragerad tablett innehaller dakomitinibmonohydrat motsvarande 30 mg dakomitinib.

Hjdlpdmnen med kdnd effekt
Varje filmdragerad tablett innehaller 81 mg laktosmonohydrat.

Vizimpro 45 mg filmdragerade tabletter
Varje filmdragerad tablett innehaller dakomitinibmonohydrat motsvarande 45 mg dakomitinib.

Hjdilpdmnen med kdnd effekt
Varje filmdragerad tablett innehaller 121 mg laktosmonohydrat.

For fullstindig forteckning 6ver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Filmdragerad tablett (tablett).
Vizimpro 15 mg filmdragerade tabletter

BI4, filmdragerad, rund, bikonvex tablett, diameter 6,35 mm, med ”Pfizer” praglat pa ena sidan och
”DCB15” pé andra sidan.

Vizimpro 30 mg filmdragerade tabletter
BIl4, filmdragerad, rund, bikonvex tablett, diameter 7,5 mm, med “Pfizer” priglat pa ena sidan och
”DCB30” pa andra sidan.

Vizimpro 45 mg filmdragerade tabletter
BIl4, filmdragerad, rund, bikonvex tablett, diameter 9,0 mm, med “Pfizer” priglat pa ena sidan och
”DCB45” pé andra sidan.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer
Vizimpro, som monoterapi, dr indicerat for forsta linjens behandling av vuxna patienter med lokalt

avancerad eller metastaserad icke-smécellig lungcancer (NSCLC) med epidermal
tillvaxtfaktorreceptoraktiverande (EGFR-aktiverande) mutationer.



4.2 Dosering och administreringssitt

Behandling med Vizimpro ska sdttas in och 6vervakas av likare med erfarenhet av anvéndning av

cancerldkemedel.

EGFR-mutationsstatus ska faststillas innan behandling med dakomitinib sétts in (se avsnitt 4.4).

Dosering

Rekommenderad dos Vizimpro dr 45 mg peroralt en gang dagligen fram till sjukdomsprogression eller

ej acceptabel toxicitet.

Patienterna ska uppmanas att ta dosen vid ungefar samma tid varje dag. Om patienten kréks eller
missar en dos ska ingen extra dos tas. Nista ordinerade dos ska tas vid vanlig tid nésta dag.

Dosjusteringar

Dosjusteringar kan behdvas beroende pé individuell sékerhet och tolerabilitet. Om dosminskning ér
nddvindig ska Vizimpro-dosen minskas enligt beskrivning i tabell 1. Riktlinjer for dosjustering och
hantering av specifika biverkningar finns i tabell 2 (se avsnitt 4.4 och 4.8).

Tabell 1. Rekommenderade dosjusteringar vid biverkningar av Vizimpro
Dosniva Dos (en ging dagligen)
Rekommenderad startdos 45 mg
Forsta dosminskningen 30 mg
Andra dosminskningen 15 mg

Tabell 2. Dosjusteringar och hantering av biverkningar av Vizimpro

Biverkning

Dosjustering

Interstitiell .
lungsjukdom
(ILD/pneumonit) .

Gor uppehall med dakomitinib under utredning av ILD/pneumonit-
diagnos.
Sétt ut dakomitinib permanent om ILD/pneumonit konstateras.

Diarré °

Vid diarré av grad 1 behdvs ingen dosjustering. Sétt in behandling med
lakemedel mot diarré (t.ex. loperamid) vid forsta diarrétillfallet.
Uppmana patienten att dricka tillrickligt med vétska under diarrén.

Vid diarré av grad 2 som inte forbéttrats till grad < 1 inom 24 timmar
trots anvandning av lakemedel mot diarré (t.ex. loperamid) och ett
adekvat vétskeintag, gor uppehall med dakomitinib. Efter dterhdmtning
till grad < 1, ateruppta dakomitinib med samma dos eller 6vervig att
sdnka dosen 1 steg.

Vid diarré av grad > 3, gér uppehéll med dakomitinib. Behandla med
lakemedel mot diarré (t.ex. loperamid), samt adekvat peroralt vétskeintag
eller intravendsa vétskor eller elektrolyter efter behov. Efter
aterhdmtning till grad < 1, dteruppta dakomitinib med nirmast ldgre dos.

Hudrelaterade °
biverkningar

Vid hudutslag eller erytematosa hudforandringar av grad 1 behovs ingen
dosjustering. Sétt in behandling (t.ex. antibiotika, topikala steroider och
mjukgorande produkter).

Vid exfoliativa hudforéndringar av grad 1 behovs ingen

dosjustering. Sétt in behandling (t.ex. orala antibiotika och topikala
steroider).

Vid hudutslag, erytematdsa eller exfoliativa hudférandringar av grad 2
behovs ingen dosjustering. Sétt in behandling eller ge ytterligare
behandling (t.ex. orala antibiotika och topikala steroider).




Biverkning Dosjustering

e Om hudutslag, erytematdsa eller exfoliativa hudférandringar av grad 2
kvarstar trots 72 timmars behandling, gor uppehall med dakomitinib.
Efter dterhdmtning till grad < 1, ateruppta dakomitinib med samma dos
eller 6vervag att sanka dosen ett steg.

e Vid hudutslag, erytematdsa eller exfoliativa hudférandringar av grad > 3,
g6r uppehall med dakomitinib. Satt in eller fortsétt behandling och/eller
ge ytterligare behandling (t.ex. orala eller intravendsa
bredspektrumantibiotika och topikala steroider). Efter dterhdmtning till
grad < 1, dteruppta dakomitinib med nirmast ldgre dos.

Ovriga e Vid toxicitet av grad 1 eller 2 behovs ingen dosjustering.

Vid toxicitet av grad > 3 gors uppehall med dakomitinib tills symtomen
gétt tillbaka till grad < 2. Efter dterhdmtning, dteruppta dakomitinib med
nérmast légre dos.

Sarskilda patientgrupper

Nedsatt leverfunktion

Ingen justering av startdosen behdvs nér Vizimpro ges till patienter med lindrig (Child—Pugh klass A)
eller méttlig (Child—Pugh klass B) leverfunktionsnedséttning. Startdosen av Vizimpro ska justeras till
30 mg en gang dagligen for patienter med grav (Child-Pugh klass C) leverfunktionsnedséttning. Dosen
kan Okas till 45 mg en gang dagligen beroende pé individuell sidkerhet och tolerabilitet efter minst

4 veckors behandling (se avsnitt 5.2).

Nedsatt njurfunktion

Ingen justering av startdosen behdvs nér Vizimpro ges till patienter med latt till mattligt nedsatt
njurfunktion (kreatininclearance [CrCl] > 30 ml/min). Data &r begridnsade nir det géller patienter med
gravt nedsatt njurfunktion (CrCl < 30 ml/min). Data saknas for patienter som kréver hemodialys. For
dessa patientpopulationer kan dérfor inga dosrekommendationer ges (se avsnitt 5.2).

Aldre population
Ingen justering av startdosen av Vizimpro kravs for dldre patienter (> 65 ér) (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population
Sékerhet och effekt for Vizimpro for den pediatriska populationen (< 18 ar) har inte faststéllts. Inga
data finns tillgéngliga.

Administreringssatt

Vizimpro &r avsett for oral anvéindning. Tabletterna ska svéljas med vatten och kan tas med eller utan
mat.

4.3 Kontraindikationer
Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjélpimne som anges i avsnitt 6.1.
4.4 Varningar och forsiktighet

Analys av EGFR-mutationsstatus

For analys av patientens EGFR-mutationsstatus ér det viktigt att vélja en vél validerad och robust
metod for att undvika falskt negativa eller falskt positiva resultat.



Interstitiell lungsjukdom (ILD)/pneumonit

ILD/pneumonit, som kan vara dodlig, har rapporterats hos patienter som fatt Vizimpro (se avsnitt 4.8).
Patienter med ILD i anamnesen har inte studerats.

En noggrann utredning av alla patienter med akut debut av eller oforklarligt forsdmrade lungsymtom
(t.ex. dyspné, hosta, feber) ska utforas for att utesluta ILD/pneumonit. Behandlingen med dakomitinib
ska avbrytas tills symtomen har utretts. Om ILD/pneumonit faststélls ska dakomitinib sittas ut
permanent och ldmplig behandling inledas efter behov (se avsnitt 4.2).

Diarré

Diarré, dven allvarlig diarré, har rapporterats som en mycket vanlig biverkning under behandling med
Vizimpro (se avsnitt 4.8). Diarré kan leda till uttorkning med eller utan nedsatt njurfunktion, vilket
utan adekvat behandling kan fa dodlig utging.

Proaktiva atgérder mot diarré ska inledas vid forsta tecknet pa diarré, sérskilt under de tvé forsta
veckorna med dakomitinib, bestdende av adekvat vitskeintag och lakemedel mot diarré tills patienten
varit fri fran diarré i 12 timmar. Lakemedel mot diarré (t.ex. loperamid) ska anvindas och vid behov
oOkas till hogsta rekommenderade godkénda dos. Det kan bli nédvéndigt att avbryta behandlingen med
dakomitinib och/eller minska dosen. Patienterna ska dricka ordentligt och patienter som blir uttorkade
kan behdva intravends tillforsel av vitska och elektrolyter (se avsnitt 4.2).

Hudrelaterade biverkningar

Hudutslag, erytem och exfoliativa hudfordandringar har rapporterats hos patienter som behandlas med
Vizimpro (se avsnitt 4.8).

For att forhindra torr hud, sétt in behandling med aterfuktande produkter. Vid hudutslag ska
behandling med topikala antibiotika, mjukgoérande produkter och topikala steroider sittas in. Inled
behandling med orala antibiotika och topikala steroider till patienter som far exfoliativa
hudférindringar. Overvig att ligga till orala eller intravendsa bredspektrumantibiotika om nigot av
dessa tillstand forvarras till grad 2 eller allvarligare. Hudutslag, erytematdsa och exfoliativa
hudférdndringar kan upptrada eller forvérras pd omrdden som exponeras for sol. Rekommendera
patienterna att anvdnda skyddande klédsel och solskyddspreparat fore solexponering. Det kan bli
nddvandigt att avbryta behandlingen med dakomitinib och/eller minska dosen (se avsnitt 4.2).

Hepatotoxicitet och forhojda transaminaser

Forhojda transaminaser (forhojt alaninaminotransferas, forhojt aspartataminotransferas, forhdjda
transaminaser) har rapporterats under behandling med Vizimpro (se avsnitt 4.8). Bland NSCLC-
patienter som behandlats med dakomitinib 45 mg dagligen har det kommit enstaka rapporter om
hepatotoxicitet hos 4 (1,6 %) patienter. Under hela dakomitinibprogrammet avled en patient av
leversvikt. Déarfor rekommenderas regelbundna kontroller av levervardena. For patienter som fér
kraftigt forhojda transaminaser medan de tar dakomitinib ska behandlingen avbrytas (se avsnitt 4.2).

Likemedel som metaboliseras av cytokrom P450 (CYP)2D6

Vizimpro kan 6ka plasmanivaer (eller minska plasmanivéder av aktiva metaboliter) av andra ldkemedel
som metaboliseras av CYP2D6. Samtidig anvindning av ldakemedel som framst metaboliseras av
CYP2D6 ska undvikas om inte anvindningen anses nodvéndig (se avsnitt 4.5).

Andra former av interaktioner

Samtidig anvidndning av protonpumpshdmmare (PPI) och dakomitinib ska undvikas (se avsnitt 4.5).



Laktos

Detta ladkemedel innehéller laktos. Patienter med nagot av foljande séllsynta &rftliga tillstdnd bor inte
ta detta 1&kemedel: galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukosgalaktosmalabsorption.

Natrium

Detta ladkemedel innehéller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per tablett, d.v.s. dr nést intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra likemedel och dvriga interaktioner

Samtidig administrering av dakomitinib och medel som hojer gastriskt pH

Dakomitinibs 16slighet i vatten dr pH-beroende. Lagt (surt) pH leder till hogre 16slighet. Data fran en
studie pa 24 friska forsokspersoner visade att samtidig administrering av en engangsdos om 45 mg
dakomitinib och protonpumpshdmmaren rabeprazol 40 mg en gang dagligen i 7 dagar, minskade Ciax,
AUC.96h (area under kurvan koncentration—tid fran 0 till 96 timmar) och AUCins (AUC fran 0 till
odndlighet) (n=14) for dakomitinib med cirka 51 %, 39 % och 29 %, jamfort med vid administrering
av enbart en engangsdos om 45 mg dakomitinib. PPI ska undvikas medan patienten behandlas med
dakomitinib (se avsnitt 4.4).

Baserat pé data fran observationer av 8 patienter fran studie A7471001 hade administrering av lokala
antacida ingen uppenbar effekt pd Cmax och AUCi,r for dakomitinib. Baserat pa sammanslagna
patientdata hade histamin-2 (H2)-receptorantagonister ingen uppenbar effekt pa dalkoncentrationen av
dakomitinib vid steady state (geometrisk medelkvot 86 % (90 % KI: 73; 101). Lokala antacida och
H2-receptorantagonister kan anvéndas vid behov. Dakomitinib ska administreras 2 timmar fore eller
minst 10 timmar efter intag av H2-receptorantagonister.

Samtidig administrering av dakomitinib och CYP2D6-substrat

Samtidig administrering av en peroral engéngsdos om 45 mg dakomitinib 6kade den genomsnittliga
exponeringen (AUCs; och Ciax) for dextrometorfan, ett CYP2D6-probsubstrat, med 855 % respektive
874 % jamfort med vid administrering av enbart dextrometorfan. Dessa resultat tyder pa att
dakomitinib kan 6ka exponeringen for andra likemedel (eller minska exponeringen for aktiva
metaboliter) som framst metaboliseras av CYP2D6. Samtidig anvéndning av ldkemedel som framst
metaboliseras av CYP2D6 ska undvikas (se avsnitt 4.4). Om samtidig anvéndning av sddana
lakemedel anses nodvéandiga ska anvisningar for dosrekommendationer for respektive ldkemedel vad
géller administrering samtidigt med starka CYP2D6-hdmmare f6ljas.

Effekt av dakomitinib pa liakemedelstransportorer

Baserat pa in vitro data kan dakomitinib eventuellt himma aktiviteten hos P-glykoprotein (P-gp) (i
magtarmkanalen), brostcancerresistensprotein (BCRP) (systemiskt och i magtarmkanalen) och
organisk katjontransportor (OCT)1 vid kliniskt relevanta koncentrationer (se avsnitt 5.2).

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Fertila kvinnor/preventivmedel

Fertila kvinnor ska informeras om att graviditet ska undvikas under tiden de behandlas med Vizimpro.
Fertila kvinnor som fér detta ldkemedel ska anvdnda adekvata preventivmetoder under behandlingen
och i minst 17 dagar (fem halveringstider) efter avslutad behandling.



Graviditet

Det finns inga data fran anvéndningen av dakomitinib till gravida kvinnor. Data fran djurstudier har
visat begriansade reproduktionstoxikologiska effekter (ldgre viktokning och fodointag hos moderdjuret
hos rétta och kanin, och légre fostervikt och hdgre incidens av bristande benbildning i metatarsaler hos
ratta enbart) (se avsnitt 5.3). Baserat pd lakemedlets verkningsmekanism kan dakomitinib orsaka
fosterskador om det ges till en gravid kvinna. Dakomitinib ska inte anvdndas under graviditet.
Kvinnliga patienter som tar dakomitinib under graviditeten eller blir gravida medan de tar dakomitinib
ska informeras om de potentiella riskerna for fostret.

Amning

Det &r oként om dakomitinib och dess metaboliter utsondras i brostmjolk. Eftersom ménga ldkemedel
utsondras 1 brostmjolk och eftersom exponering for dakomitinib medfor en potentiell risk for allvarliga
biverkningar hos spaddbarn som ammas, ska médrar rekommenderas att inte amma medan de tar detta
lakemedel.

Fertilitet

Inga fertilitetsstudier av dakomitinib har utforts. Icke-kliniska sdkerhetsstudier visade reversibel
epitelatrofi i cervix och vagina hos ratta (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Vizimpro har mindre effekt p& formégan att framfora fordon och anvidnda maskiner. Patienter som
drabbas av trotthet eller far synbiverkningar medan de tar dakomitinib ska iaktta forsiktighet vid
framforande av fordon och anviandning av maskiner.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofilen

I det sammanslagna datasetet faststélldes mediandurationen for Vizimpro-behandling till 66,7 veckor.

De vanligaste (> 20 %) biverkningarna hos patienter som fick dakomitinib var diarré (88,6 %),
hudutslag (79,2 %), stomatit (71,8 %), nagelforandringar (65,5 %), torr hud (33,3 %), minskad aptit
(31,8 %), konjunktivit (24,7 %), viktnedgang (24,3 %), haravfall (23,1 %), klada (22,4 %), forhojda
transaminaser (22,0 %) och illamaende (20,4 %).

Allvarliga biverkningar rapporterades hos 6,7 % av patienterna som behandlades med dakomitinib. De
allvarliga biverkningar som oftast rapporterades (> 1 %) hos patienter som fick dakomitinib var diarré
(2,0 %), interstitiell lungsjukdom (1,2 %), hudutslag (1,2 %) och minskad aptit (1,2 %).

Allvarliga biverkningar som ledde till dosminskning rapporterades hos 52,2 % av patienterna som
behandlades med dakomitinib. De oftast rapporterade (> 5 %) skélen till dosminskning p& grund av
biverkningar hos patienter som fick dakomitinib var hudutslag (32,2 %), nagelforéndringar (16,5 %)
och diarré (7,5 %).

Allvarliga biverkningar som ledde till permanent behandlingsavbrott rapporterades hos 6,7 % av
patienterna som behandlades med dakomitinib. De oftast rapporterade (> 0,5 %) skilen till permanent
behandlingsavbrott i samband med biverkningar hos patienter som fick dakomitinib var hudutslag
(2,4 %), interstitiell lungsjukdom (2,0 %) och diarré (0,8 %).

Tabell §ver biverkningar

Biverkningar av Vizimpro redovisas i tabell 3. Biverkningarna redovisas per organsystem. Inom varje
organsystem redovisas biverkningarna efter frekvens med de vanligaste forst, enligt foljande: mycket



vanliga (>1/10), vanliga (>1/100, <1/10), mindre vanliga (=1/1 000, <1/100) och sillsynta (=1/10 000,

<1/1 000). Inom varje frekvensgrupp presenteras biverkningarna efter fallande allvarlighetsgrad.

Tabell 3.  Biverkningar rapporterade i kliniska studier av dakomitinib (N=255)
Organsystem Mycket vanliga Vanliga
Metabolism och nutrition | Nedsatt aptit Dehydrering
Hypokalemi®
Centrala och perifera Dysgeusi
nervsystemet
Ogon Konjunktivit® Keratit
Andningsvégar, brostkorg Interstitiell
och mediastinum lungsjukdom™*©
Magtarmkanalen Diarré*
Stomatit!
Krékningar
[llamaende
Hud och subkutan vivnad | Hudutslag® Hudfjillning'
Palmar-plantar erytrodysestesi-syndrom | Hypertrikos

Hudfissurer

Torr hud’

Pruritus®
Nagelforandringar”
Alopeci

Allménna symtom
och/eller symtom vid
administreringsstillet

Trotthet
Asteni

Undersdkningar och
provtagningar

Forhojda transaminaser’
Viktnedgéng

Sammanslagna data for 255 patienter som fick Vizimpro 45 mg en gang dagligen som forsta
linjens behandling av NSCLC med EGFR-aktiverande mutationer i kliniska studier.

* Fall med dodlig utgang rapporterades.
* Hypokalemi innefattar f6ljande rekommenderade termer: sénkt blodkalium, hypokalemi.

b

infektios konjunktivit.

Konjunktivit omfattar f6ljande rekommenderade termer: blefarit, konjunktivit, torra 6gon, ej

¢ Interstitiell lungsjukdom omfattar foljande rekommenderade termer: interstitiell lungsjukdom,

pneumonit.

Stomatit omfattar foljande rekommenderade termer: aftost sar, keilit, muntorrhet,

slemhinneinflammation, munsar, oral smérta, orofaryngeal smérta, stomatit.

¢ Hudutslag (dven kallat Hudutslag och erytematdsa hudforandringar) omfattar foljande
rekommenderade termer: akne, akneiform dermatit, erytem, erythema multiforme, hudutslag,
erytematost hudutslag, generaliserat hudutslag, makulért hudutslag, makulopapulért hudutslag,

papulart hudutslag.

Torr hud omfattar foljande rekommenderade termer: torr hud, xerosis cutis.

¢ Pruritus omfattar f6ljande rekommenderade termer: pruritus, pruritiskt hudutslag.

h

Nagelforandringar omfattar foljande rekommenderade termer: nageltrang, blodning i

nagelbiddden, inflammation i nagelbddden, missfargning av nageln, nagelfordndring,
nagelinfektion, nageltoxicitet, onychoclasis, onykolys, onykomades, paronyki.

termer: exfoliativt hudutslag, hudfjéllning.
1 Forhojda transaminaser omfattar foljande rekommenderade termer: forhojt
alaninaminotransferas, forhdjt aspartataminotransferas, férhdjda transaminaser.

Hudfjéllning (dven kallat Exfoliativa hudfordndringar) omfattar f6ljande rekommenderade




Beskrivning av valda biverkningar

Mycket vanliga biverkningar som intraffade hos minst 10 % av patienterna i studien ARCHER 1050
sammanfattas i tabell 4 indelade efter svarighetsgrad enligt National Cancer Institute-Common
Toxicity Criteria (NCI-CTC-kriterier).

Tabell 4. Mycket vanliga biverkningar i fas 3-studien ARCHER 1050 (N=451)

Dakomitinib Gefitinib
(N =227) (N =224)
Biverkning® Alla Grad 3 Grad 4 | Alla grader | Grad 3 Grad 4
grader % % % % %
%

Metabolism och nutrition

Nedsatt aptit 30,8 3,1 0,0 25,0 0,4 0,0

Hypokalemi® 10,1 4,0 0,9 5,8 1,8 0,0
Ogon

Konjunktivit® | 233 | 00 | 00 | 89 [ 00 | 00
Magtarmkanalen

Diarré? 87,2 8,4 0,0 55,8 0,9 0,0

Stomatit® 69,6 4,4 0,4 33,5 0,4 0,0

Illaméende 18,9 1,3 0,0 21,9 0,4 0,0
Hud och subkutan vivnad

Hudutslag" 77,1 2472 0,0 57,6 0,9 0,0

Palmar-plantar 14,5 0,9 0,0 3,1 0,0 0,0

erytrodysestesi-

syndrom

Torr hud® 29,5 1,8 0,0 18,8 0,4 0,0

Pruritus® 20,3 0,9 0,0 14,3 1,3 0,0

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

Alopeci 23,3 0,4 0,0 12,5 0,0 0,0
Allmdnna symtom och/eller symtom vid administreringsstdllet

Asteni | 128 | 22 | o0 | 125 [ 13 | 00
Undersékningar och provtagningar

Forhojda 23,8 0,9 0,0 40,2 9,8 0,0

transaminaser’

Viktnedgéng 25,6 2,2 0,0 16,5 0,4 0,0

* Endast biverkningar som férekom med > 10 % incidens i dakomitinibarmen ar inkluderade.

® Hypokalemi omfattar foljande rekommenderade termer: sinkt blodkalium, hypokalemi.

¢ Konjunktivit omfattar foljande rekommenderade termer: blefarit, konjunktivit, torra 6gon, ej
infektios konjunktivit.

4 En fatal hindelse rapporterades i dakomitinibarmen.

¢ Stomatit omfattar f6ljande rekommenderade termer: aftost sar, keilit, muntorrhet,
slemhinneinflammation, munsar, oral sméirta, orofaryngeal smérta, stomatit.

! Hudutslag omfattar foljande rekommenderade termer: akne, akneiform dermatit, erytem, hudutslag,
erytematdst hudutslag, generaliserat hudutslag, makulért hudutslag, makulopapulért hudutslag,
papulért hudutslag.

¢ Torr hud omfattar foljande rekommenderade termer: torr hud, xerosis cutis.

b Pruritus omfattar foljande foredragna termer: pruritus, pruritiskt hudutslag.

I Nagelforandringar omfattar foljande rekommenderade termer: nageltring, missférgning av nageln,
nagelforiandring, nagelinfektion, nageltoxicitet, onychoclasis, onykolys, onykomades, paronyki.

J Forhojda transaminaser omfattar foljande rekommenderade termer: Foérhojt alaninaminotransferas,
forhojt aspartataminotransferas, forhdjda transaminaser.

Interstitiell lungsjukdom (ILD)/pneumonit
Biverkningar i form av ILD/pneumonit rapporterades hos 2,7 % av patienterna som fick Vizimpro.



ILD/pneumonit av grad > 3 rapporterades hos 0,8 % varav en héndelse fick dodlig utgang (0,4 %) (se
avsnitt 4.4).

Mediantiden till den forsta episoden av ILD/pneumonit, oavsett grad, var 16 veckor och mediantiden
till den svéraste episoden av ILD/pneumonit var 16 veckor hos patienter som fick dakomitinib.
Mediandurationen for ILD/pneumonit oavsett grad var 13 veckor och for grad > 3 var den 1,5 veckor
(se avsnitt 4.4).

Diarré

Diarré var den oftast rapporterade biverkningen hos patienter som fick Vizimpro (88,6 %) och diarré
av grad > 3 rapporterades hos 9,4 % av patienterna. I en klinisk studie intraffade ett fall (0,4 %) med
dodlig utgéng (se avsnitt 4.4).

Mediantiden till den forsta episoden av diarré, oavsett grad, var 1 vecka och mediantiden till den
svéraste episoden av diarré var 2 veckor hos patienter som fick dakomitinib. Mediandurationen for
diarré oavsett grad var 20 veckor och for grad > 3 var den 1 vecka (se avsnitt 4.4).

Hudrelaterade biverkningar

Hudutslag, erytematdsa och exfoliativa hudforédndringar rapporterades hos 79,2 % respektive 5,5 % av
patienterna som fick Vizimpro. Hudrelaterade biverkningar var av grad 1-3. Hudutslag och
erytematdsa hudbiverkningar var de vanligaste grad 3-biverkningarna (25,5 %). Exfoliativa
hudférdndringar av grad 3 rapporterades hos 0,8 % av patienterna (se avsnitt 4.4).

Mediantiden till den forsta episoden av hudutslag och erytematdsa hudférandringar, oavsett grad, var
2 veckor och mediantiden till den svéraste episoden av hudutslag och erytematdsa hudfoéréindringar var
7 veckor hos patienter som fick dakomitinib. Mediandurationen for hudutslag och erytematdsa
hudforiandringar oavsett grad var 53 veckor och for grad > 3 var den 2 veckor. Mediantiden till den
forsta episoden av exfoliativa hudforandringar, oavsett grad, var 6 veckor och mediantiden till den
svéraste episoden av exfoliativa hudfordndringar var 6 veckor. Mediandurationen for exfoliativa
hudf6riandringar oavsett grad var 10 veckor och for grad > 3 var den 2 veckor.

Férhojda transaminaser

Forhgjda transaminaser (forhojt alaninaminotransferas, forhgjt aspartataminotransferas, forhdjda
transaminaser) rapporterades hos 22,0 % av patienterna som fick Vizimpro och var av grad 1-3, de
flesta av grad 1 (18,4 %) (se avsnitt 4.4).

Mediantiden till den forsta episoden av forhdjda transaminaser, oavsett grad, var cirka 12 veckor och
mediantiden till den svaraste episoden av forhdjda transaminaser var 12 veckor hos patienter som fick
dakomitinib. Mediandurationen for forhdjda transaminaser oavsett grad var 11 veckor och for grad > 3
var den 1 vecka.

Rapportering av missténkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera misstéinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gér det mdjligt
att kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskférhéllande. Hilso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstinkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

De biverkningar som observerades vid doser dverstigande 45 mg en géng dagligen var framst
gastrointestinala, dermatologiska och konstitutionella (t.ex. trétthet, sjukdomskénsla och viktnedgang).

Det finns ingen kénd antidot mot dakomitinib. Behandling av §verdosering av dakomitinib ska besté
av symtomatisk behandling och allménna understddjande insatser.
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5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Antineoplastiska medel, proteinkinashdimmare, ATC-kod: LOIEBO7

Verkningsmekanism

Dakomitinib &r en pan-human epidermal tillvixtfaktorreceptor (HER) (EGFR/HER1, HER2 och
HERA4) - himmare, med aktivitet mot muterat EGFR med deletioner i exon 19 eller L858R-
substitution i exon 21. Dakomitinib binder selektivt och irreversibelt till mélen inom HER-familjen
och ger ddirmed en forlangd hamningseffekt.

Klinisk effekt

Vizimpro som forsta linjens behandling av NSCLC-patienter med EGFR-aktiverande mutationer
(ARCHER 1050)

Effekten och sdkerheten for Vizimpro studerades i en fas 3-studie (ARCHER 1050) pa patienter med
lokalt avancerad eller metastaserad NSCLC med aktiverande EGFR-mutationer, som inte var lamplig
for kurativ kirurgi eller stralbehandling, for att demonstrera att dakomitinib var dverldgset gefitinib.
Totalt randomiserades 452 patienter i forhallandet 1:1 till dakomitinib eller gefitinib i en
multinationell, randomiserad oppen fas 3-studie pa flera studiecentra.

Behandlingen gavs peroralt dagligen fram till sjukdomsprogression, inséttning av ny
cancerbehandling, intolerabel toxicitet, patienten tog tillbaka sitt samtycke, dodsfall, eller enligt
provarens beslut med syftet att f6lja studieprotokollet, beroende pé vilket som intréaffade forst.
Stratifieringsfaktorer vid randomiseringen var etniskt ursprung (japansk resp. frén kinesiska fastlandet
resp. Ostasiatisk resp. icke-Ostasiatisk, enligt uppgift fran patienterna) och EGFR-mutationsstatus
(exon 19-deletion resp. L858R-mutation i exon 21). EGFR-mutationsstatus faststdlldes med ett
standardiserat och kommersiellt tillgdngligt test.

Primart effektmatt i studien var progressionsfri 6verlevnad (PFS) faststédlld vid en blindad granskning
av oberoende stralningscentrum (IRC). Sekundéra huvudeffektmétt var objektiv tumorrespons (ORR),
responsens varaktighet (DoR) och totaloverlevnad (OS).

Demografiska karaktdristika for hela studiepopulationen var 60 % kvinnor, medianélder vid
rekrytering var 62 ar varav 10,8 % var > 75 &r. Vid baslinjen hade 30 % av patienterna ECOG (Eastern
Cooperative Oncology Group) funktionsstatus (PS) 0 och 70 % hade ett ECOG-PS pa 1. Exon 19-
deletion forekom hos 59 % och L858R-mutation i exon 21 hos 41 %. Etniskt ursprung var 23 %
kaukasier, 77 % asiater och 1 % svarta. Patienter med hjarnmetastaser eller leptomeningeal sjukdom
eller ECOG-PS pa > 2 exkluderades fran studien.

En statistiskt signifikant forbattring av PFS enligt IRC:s beddmning sags hos patienter som
randomiserats till dakomitinib vid jémforelse med hos patienterna som randomiserats till gefitinib, se
tabell 5 och figur 1. Subgruppsanalyser av PFS enligt IRC-granskning baserat pa baslinjekaraktaristika
Overensstimde med resultaten fran den priméra analysen av PFS. Riskkvot (HR) for PFS enligt IRC-
granskning for asiatiska och icke-asiatiska patienter var 0,509 (95 % KI: 0,391; 0,662) och 0,889

(95 % KI: 0,568; 1,391). Hos asiatiska patienter var median PFS 16,5 ménader fér dakomitinibarmen
och 9,3 manader for gefitinibarmen. Hos icke-asiatiska patienter var median PFS 9,3 manader for
dakomitinibarmen och 9,2 méanader for gefitinibarmen.

Resultat avseende OS i den slutliga analysen (brytdatum for datainsamling 17 februari 2017) nér

48,7 % av dodsfall hade intraffat visade en riskkvot HR pa 0,760 (95 % KI: 0,582; 0,993) och en
median OS forlangd med 7,3 manader (median OS: 34,1 ménader [95 % KI: 29,5; 37,7] respektive
26,8 manader [95 % KI: 23,7; 32,1] i dakomitinib- respektive gefitinibarmen). Dock avbrots analysen
vid testning av ORR 1 enlighet med den hierarkiska testningsmetod som anvéndes eftersom den
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statistiska signifikansen for totaloverlevnad inte uppnaddes. Darfor kunde den statistiska signifikansen
for forbattring av OS inte bedomas formellt.

Tabell 5. Effektresultat i ARCHER 1050 for patienter med tidigare obehandlad NSCLC
med EGFR-aktiverande mutationer — ITT-population

Dakomitinib Gefitinib
N=227 N=225

Progressionsfri dverlevnad (enl. IRC)

Antal patienter med dodsfall, n (%) 136 (59,9 %) 179 (79,6 %)

Median PFS i manader (95 % KI) 14,7 (11,1; 16,6) 9,2 (9,1;11,0)

HR (95 % KI)® 0,589 (0,469; 0,739)

2-sidigt p-virde® <0,0001
Objektiv tumdrrespons (enl. IRC)

Objektiv tumdrrespons % (95 % KI) 74,9 % (68,7; 80,4) | 71,6 % (65,2; 77,4)

2-sidigt p-virde® 0,3883
Responsvaraktighet hos responders (enl. IRC)

Antal responders enl. IRC-granskning, 170 (74,9) 161 (71,6)

n (%)

Median DoR i manader (95 % KI) 14,8 (12,0; 17,4) 8,3(7,4;9,2)

HR (95 % KI)* 0,403 (0,307; 0,529)

2-sidigt p-virde® <0,0001

*Data baseras pa brytdatum for datainsamling 29 juli 2016.

Forkortningar: KI=konfidensintervall, EGFR=epidermal tillvixtfaktorreceptor, HR=riskkvot,

IRC=oberoende stralningscentrum, ITT=intent-to-treat, IWRS=interaktivt webbresponssystem,

N/n=totalt antal, NSCLC=icke-smacellig lungcancer, PFS=progressionsfri 6verlevnad,

DoR=responsens varaktighet.

a. Enligt stratifierad Cox-regression. Stratifieringsfaktorer var etniskt ursprung (japansk resp.
fran kinesiska fastlandet resp. Ostasiatisk resp. icke-Ostasiatisk) och EGFR-mutationsstatus
(exon 19-deletion resp. L858R-mutation i exon 21) vid randomiseringen enligt IWRS.

b. Baserat pé stratifierat log-rank-test. Stratifieringsfaktorer var etniskt ursprung (japansk resp.
frén kinesiska fastlandet resp. Ostasiatisk resp. icke-Ostasiatisk) och EGFR-mutationsstatus
(exon 19-deletion resp. L858R-mutation i exon 21) vid randomiseringen enligt IWRS.

c. Baserat pa stratifierat Cochran-Mantel-Haenszel-test. Stratifieringsfaktorer var etniskt
ursprung (japansk resp. fran kinesiska fastlandet resp. Ostasiatisk resp. icke-0stasiatisk) och
EGFR-mutationsstatus (exonl19-deletion resp. L858R-mutation i exon 21) vid
randomiseringen enligt IWRS.
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Figur 1. ARCHER 1050 - Kaplan-Meier-kurva éver PFS enligt IRC-granskning —
ITT-population

. + + + + Censurerad
0,9 “4—h—a Dakomitinib: (N=227, hindelser=136)

Median 14,7, 95 % KI (11,1;16.6)
0,8 o e -h--4 Gefitinib: (N=225, handelser=179)

Median 9,2, 95 % K1 ( 9.1;11,0)

HR-referensgrupp: Gefitinib

Stratifierat HR-0,589 (95 % KI: 0,469; 0,739)
Stratifierat log-rank-p-varde (2-
0,5 4 : sidigt)< 0,0001
*w”‘ Stratifierat log-rank-p-varde (1-
G sidigt)< 0,0001

PFS-6verlevnadsdistribution Funktion

T
0 6 12 18 24 30 36 42 48

Progressionsfri overlevnad (manader)

Antal patienter i riskzonen
Dakomitinib 22 154 106 3 20
sefitini 5 155 7

Forkortningar: KI=konfidensintervall, HR=riskkvot, IRC=oberoende stralningscentrum,
ITT=intent-to-treat, N=totalt antal, PFS=progressionsfri éverlevnad.

Pediatrisk population

Europeiska ldkemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran kravet att skicka in studieresultat for
dakomitinib for alla grupper av den pediatriska populationen for NSCLC (information om pediatrisk
anvindning finns i avsnitt 4.2).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Efter administrering av en engangsdos om 45 mg dakomitinibtabletter &r den genomsnittliga orala
biotillgéngligheten for dakomitinib 80 % (rdckvidd: 65 % till 100 %) jamfort med intravends
administrering, med uppnddd Cpax 5 till 6 timmar efter den perorala dosen. Efter daglig administrering
av 45 mg dakomitinib uppnaddes steady state inom 14 dagar. Foda fordndrar inte biotillgdngligheten i
nagon kliniskt betydelsefull omfattning. Dakomitinib dr substrat till membrantransportproteinerna P-
gp och BCRP. Baserat pé den orala biotillgéingligheten pa 80 % har dessa membrantransportproteiner
sannolikt inte ndgon inverkan pa absorptionen av dakomitinib.

Distribution

Dakomitinib distribueras i stor utstrackning i kroppen och har en genomsnittlig distributionsvolym vid
steady state pa 27 I/kg (hos en patient pa 70 kg) [variationskoefficient (CV): 18 %] efter intravends
administrering. I plasma binder dakomitinib till albumin och surt a;-glykoprotein. Den obundna
fraktionen utgor cirka 2 % in vitro och ex vivo hos friska forsokspersoner.

Metabolism

Hos ménniska ér de viktigaste metabola nedbrytningsvigarna for dakomitinib oxidering och
glutationkonjugering. Efter peroral administrering av en engéngsdos om 45 mg ['*C]-dakomitinib, var
den frdmsta metaboliten O-desmetyldakomitinib. Denna metabolit uppvisade farmakologisk aktivitet
in vitro som var jamforbar med dakomitinibs aktivitet in vitro i biokemiska analyser. I faeces var de
viktigaste lakemedelsrelaterade komponenterna dakomitinib, O-desmetyldakomitinib, ett
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cysteinkonjugat av dakomitinib och en mono-oxygenerad metabolit av dakomitinib. /n vitro-studier
visade att CYP2D6 var den viktigaste CYP-isozymen som medverkade i bildandet av O-
desmetyldakomitinib, medan CYP3A4 bidrog till bildandet av andra mindre oxidativa metaboliter.
O-desmetyldakomitinib stod for 16 % av radioaktiviteten i human plasma och bildas framst av
CYP2D6 och i mindre utstrickning av CYP2C9. Hamning av CYP2D6 medforde omkring 90 % ldgre
exponering for metaboliter och omkring 37 % hogre exponering for dakomitinib.

Ovrig information om likemedelsinteraktioner

Effekt av dakomitinib och O-desmetyldakomitinib pa CYP-enzymer

In vitro har dakomitinib och dess metabolit O-desmetyldakomitinib 1ag potential att himma aktiviteten
hos CYP1A2, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19 och CYP3A4/5 vid kliniskt relevanta
koncentrationer. /n vitro har dakomitinib 1ag potential att inducera CYP1A2, CYP2B6 och CYP3A4
vid kliniskt relevanta koncentrationer.

Effekt av dakomitinib pd likemedelstransportérer

In vitro har dakomitinib 1ag potential att hAmma aktiviteten hos P-gp-transportproteiner (systemiskt),
organiska anjontransportorer (OAT)1 och OAT3, OCT2, organisk anjontransporterande polypeptid
(OATP)1BI1, samt OATP1B3, men kan himma aktiviteten hos P-gp (i magtarmkanalen), BCRP
(systemiskt och i magtarmkanalen) och OCT1 vid kliniskt relevanta koncentrationer.

Effekt av dakomitinib pd UGT-enzymer
In vitro har dakomitinib 1ag potential att himma uridin-difosfatglukuronosyltransferas (UGT)1 A4,
UGT1A6, UGT1A9, UGT2B7 och UGT2B15.

Eliminering

Halveringstiden i plasma for dakomitinib varierar mellan 54 och 80 timmar. Clearance av dakomitinib
var 20,0 I/h med en variabilitet mellan individer pa 32 % (CV %). Hos 6 friska manliga
forsokspersoner som fick en peroral engéngsdos av radiomirkt ['*C]-dakomitinib &terfanns i median
82 % av den totala administrerade radioaktiva dosen inom 552 timmar. Den frimsta utsondringsvéigen
var via faeces (79 % av dosen), medan 3 % av dosen aterfanns i urinen varav < 1 % av den
administrerade dosen var ofordndrat dakomitinib.

Sarskilda patientgrupper

Alder, etniskt ursprung, kén och kroppsvikt

Baserat pa populationsfarmakokinetiska analyser har inte patientens élder, etniska ursprung (asiatiskt
eller icke-asiatiskt), kon eller kroppsvikt ndgon kliniskt relevant effekt pa forutsedd exponering for
dakomitinib vid steady state.

Cirka 90 % av patienterna som ingar i denna analys var asiatiska eller kaukasier.

Nedsatt leverfunktion

I en studie sdrskilt inriktad pé nedsatt leverfunktion var exponeringen for dakomitinib (AUCinr och
Cnmax) efter en peroral engéngsdos om 30 mg Vizimpro ofdréndrad hos patienter med litt nedsatt
leverfunktion (Child—Pugh klass A; N=8) och reducerad med 15 % respektive 20 % hos patienter med
mattligt nedsatt leverfunktion (Child—Pugh klass B; N=9) vid jamfoérelse med forsdokspersoner med
normal leverfunktion (N=8). I en andra studie sérskilt inriktad pa nedsatt leverfunktion var
exponeringen for dakomitinib efter en peroral engédngsdos om 30 mg Vizimpro ofoérindrad for AUCiqr
och 6kad med 31 % for Cmax hos patienter med gravt nedsatt leverfunktion (Child—Pugh klass C; N=8)
vid jamforelse med forsokspersoner med normal leverfunktion (N=8). Baserat pa en
populationsfarmakokinetisk analys med data fran 1 381 patienter, varav 158 patienter hade litt nedsatt
leverfunktion enligt kriterier frdn National Cancer Institute (NCI) [totalt bilirubin < 6vre
normalgriansen (ULN) och aspartataminotransferas (ASAT) > ULN, eller totalt bilirubin > 1,0 till

1,5 x ULN oavsett ASAT; N=158], hade litt nedsatt leverfunktion ingen effekt pa dakomitinibs
farmakokinetik. Antalet patienter i gruppen med mattlig nedséttning [totalt bilirubin > 1,5 till 3 x ULN
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oavsett ASAT; N=5] var litet och det finns dérfor inga belédgg for en forédndring av dakomitinibs
farmakokinetik.

Nedsatt njurfunktion

Inga kliniska studier har utforts pa patienter med nedsatt njurfunktion. Baserat pa
populationsfarmakokinetiska analyser férdndrade inte en litt (60 ml/min < CrCl < 90 ml/min; N=590)
eller mattligt (30 ml/min < CrCl < 60 ml/min; N=218) nedsatt njurfunktion dakomitinibs
farmakokinetik jaimfort med hos forsdkspersoner med normal njurfunktion (CrCl > 90 ml/min;
N=567). Begransad farmakokinetiska data finns tillgédngliga for patienter med gravt nedsatt
njurfunktion (CrCl < 30 ml/min) (N = 4).

Farmakokinetiken hos patienter som behdver hemodialys har inte studerats.

Samband mellan exponering och respons

Inget tydligt samband mellan exponering for och effekt av dakomitinib kunde beskrivas dver det
exponeringsintervall som studerats. Signifikanta samband mellan exponering och sikerhet har
faststéllts for hudutslag/akneiform dermatit, Gvriga hudtoxiciteter och diarré av grad > 3, samt for
stomatit av grad > 1.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter
Allméntoxicitet

I studier av allméntoxicitet vid peroral administrering i upp till 6 manader till ritta och 9 ménader till
hund, ségs de priméra toxiciteterna i hud/hér (hudfordndringar hos rétta och hund, atrofi/dysplasi av
hérfolliklar hos rétta), njurar (papillidr nekros ofta atf6ljd av degeneration av tubuli, regeneration,
dilatation och/eller atrofi och fordndringar av urinmarkorer som tyder pa njurskada hos ratta, erosion
eller ulceration av njurbdckenepitel med associerad inflammation utan fordndringar som tyder pé
nedsatt njurfunktion hos hund), 6gon (atrofi av hornhinneepitel hos ratta och hund, hornhinnesar/-
erosioner med rdd/svullen bindhinna, synligt tredje 6gonlock, dkad skelning, delvis slutna 6gon,
tarproduktion och/eller rinnande 6gon hos hund), matsméltningssystemet (enteropati hos ratta och
hund, erosioner/sér i munnen med rodnade slemhinnor hos hund), samt atrofi av epitelceller i andra
organ hos ratta. Dessutom sags hepatocelluldr nekros med forhdjda transaminaser och hepatocellulér
vakuolisering hos ratta enbart. Dessa effekter var reversibla, med undantag av férdndringar av
harfolliklar och njurar. Alla effekter intraffade vid en systemisk exponering som understeg
exponeringen hos ménniska vid den rekommenderade dosen 45 mg en gang dagligen.

Gentoxicitet

Dakomitinib har testats med en serie av genetiska toxikologianalyser. Dakomitinib var inte mutagent i
en bakterieanalys av omviand mutation (Ames test) och inte klastogent eller aneugent i en in vivo-
analys av mikronuklei i benmérg hos han- och honrattor. Dakomitinib var klastogent i en in vitro-
analys av kromosomavvikelser i humana lymfocyter vid cytotoxiska koncentrationer. Dakomitinib ar
inte direkt reaktivt gentemot DNA vilket visas genom den negativa responsen i bakterieanalysen av
omvind mutation. Det inducerar inte heller kromosomskador i analyser av mikronuklei i benmérgen
vid koncentrationer pé upp till 60—70 géanger obundet AUC eller Cmax vid den rekommenderade dosen
till ménniska. Dakomitinib forvintas dérfor inte vara gentoxiskt vid kliniskt relevant exponering.

Karcinogenicitet

Inga karcinogenicitetsstudier av dakomitinib har utforts.
Nedsatt fertilitet
Inga fertilitetsstudier av dakomitinib har utforts. I studier av allméntoxicitet av dakomitinib

observerades effekter pa fortplantningsorganen hos honrattor som fick doser ungefar motsvarande
0,3 ganger obundet AUC vid den rekommenderade dosen till médnniska (i 6 manader). Effekterna var
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begrénsade till reversibel epitelatrofi i cervix och vagina. Man sag inga effekter pa
fortplantningsorganen hos hanrattor som fick < 2 mg/kg/dag i 6 manader (cirka 1,1 gang obundet AUC
vid den rekommenderade dosen till minniska), eller hos hundar som fick < 1 mg/kg/dag i 9 ménader
(cirka 0,3 génger obundet AUC vid den rekommenderade dosen till ménniska).

Utvecklingstoxiska effekter

I studier av embryofetal utveckling hos rétta och kanin fick dréktiga djur under organogenesen
perorala doser pa upp till cirka 2,4 respektive 0,3 ganger obundet AUC vid den rekommenderade
dosen till ménniska. Viktokning och foderintag hos moderdjuren var légre hos dréktiga rattor och
kaniner. Den for moderdjuret toxiska dosen var dven fetotoxisk hos ratta och resulterade i ldgre
fostervikt och hogre incidens av ofullstindig metatarsal benbildning.

Fototoxicitet

En fototoxicitetsstudie med dakomitinib utford pa pigmenterade réttor visade inte p& nadgon fototoxisk
potential.

Miljoriskbedémning

Studier f6r miljoriskbeddmning har visat att dakomitinib har potential att vara mycket langlivat,
bioackumulerande och toxiskt for miljon (se avsnitt 6.6).

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning over hjilpimnen

Tablettkdrna

Laktosmonohydrat

Mikrokristallin cellulosa

Natriumstirkelseglykolat
Magnesiumstearat

Filmdragering

Opadry II bléd 85F30716 innehéallande:
Polyvinylalkohol — partiellt hydrolyserad (E1203)
Talk (E553b)

Titandioxid (E171)

Makrogol (E1521)

Indigokarmin aluminiumlack (E132)
6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Haéllbarhet

5 ar.

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.
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6.5 Forpackningstyp och innehall

Aluminium/aluminiumblister innehéllande 10 filmdragerade tabletter. Varje forpackning innehaller
30 filmdragerade tabletter.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion

Dakomitinib har potential att vara en mycket 1dnglivad, bioackumulerande och giftig substans (se
avsnitt 5.3).

Ej anvint lakemedel och avfall ska kasseras enligt gidllande anvisningar.

7.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgien

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/19/1354/001

EU/1/19/1354/002

EU/1/19/1354/003

9.  DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkénnandet: 2 april 2019

Datum for den senaste fornyelsen:

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.

17


http://www.ema.europa.eu/

BILAGA 11

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

(")yRIgA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR
FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER
OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Betriebsstitte Freiburg

Mooswaldallee 1

79090 Freiburg

Tyskland

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

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

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAYV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter

Kraven for att ldmna in periodiska sékerhetsrapporter for detta likemedel anges i den forteckning 6ver
referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats.

Innehavaren av godkénnandet for forséljning ska lamna in den forsta periodiska sékerhetsrapporten for
detta ldkemedel inom 6 manader efter godkdnnandet.

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

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forséljning ska genomfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter
och -atgirder som finns beskrivna i den dverenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkénnandet for forséljning samt eventuella efterfoljande
overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in
e pd begéran av Europeiska likemedelsmyndigheten,
o nir riskhanteringssystemet dndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande éndringar i ldkemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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BILAGA III

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

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Vizimpro 15 mg filmdragerade tabletter
dakomitinib

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

Varje tablett innehéller 15 mg dakomitinib (som dakomitinibmonohydrat).

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller laktos. Se bipacksedeln for ytterligare information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

30 filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvandning.
Ska sviljas.

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rickhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

Ej anvént lakemedel ska kasseras enligt géllande anvisningar.

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

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgien

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/19/1354/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15.  BRUKSANVISNING

| 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Vizimpro 15 mg

| 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTERREMSOR

1. LAKEMEDLETS NAMN

Vizimpro 15 mg tabletter
dakomitinib

2.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Pfizer Europe MA EEIG (som logotyp for innehavaren av godkdnnandet)

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5.  OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Vizimpro 30 mg filmdragerade tabletter
dakomitinib

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

Varje tablett innehéller 30 mg dakomitinib (som dakomitinibmonohydrat).

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller laktos. Se bipacksedeln for ytterligare information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

30 filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvandning.
Ska sviljas.

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rickhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

25



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

Ej anvént lakemedel ska kasseras enligt géllande anvisningar.

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

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgien

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/19/1354/002

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15.  BRUKSANVISNING

| 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Vizimpro 30 mg

| 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTERREMSOR

1. LAKEMEDLETS NAMN

Vizimpro 30 mg tabletter
dakomitinib

2.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Pfizer Europe MA EEIG (som logotyp for innehavaren av godkdnnandet)

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5.  OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Vizimpro 45 mg filmdragerade tabletter
dakomitinib

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

Varje tablett innehéller 45 mg dakomitinib (som dakomitinibmonohydrat).

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller laktos. Se bipacksedeln for ytterligare information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

30 filmdragerade tabletter

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvandning.
Ska sviljas.

6. SARSK{LD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rickhall for barn.

| 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 I FOREKOMMANDE FALL

Ej anvant lakemedel ska kasseras enligt gidllande anvisningar.
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Pfizer Europe MA EEIG
Boulevard de la Plaine 17
1050 Bruxelles

Belgien

| 12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALIJNING

EU/1/19/1354/003

|13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15.  BRUKSANVISNING

| 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Vizimpro 45 mg

| 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

0GA

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTERREMSOR

1. LAKEMEDLETS NAMN

Vizimpro 45 mg tabletter
dakomitinib

2.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Pfizer Europe MA EEIG (som logotyp for innehavaren av godkdnnandet)

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5.  OVRIGT

30



B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten

Vizimpro 15 mg filmdragerade tabletter

Vizimpro 30 mg filmdragerade tabletter

Vizimpro 45 mg filmdragerade tabletter
dakomitinib

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar ta detta liikemedel. Den innehéller

information som ir viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor védnd dig till 1dkare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

- Detta ladkemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &ven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du fér biverkningar, tala med ldkare, apotekspersonal eller sjukskdterska. Detta géiller dven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om féljande:

Vad Vizimpro &r och vad det anvinds for

Vad du behover veta innan du tar Vizimpro

Hur du tar Vizimpro

Eventuella biverkningar

Hur Vizimpro ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

A S e

1. Vad Vizimpro ir och vad det anviinds for

Vizimpro innehaller den aktiva substansen dakomitinib, vilken tillhér en grupp likemedel som kallas
protein-tyrosinkinashdmmare som anvénds for att behandla cancer.

Vizimpro anvinds for att behandla vuxna med en typ av lungcancer som kallas icke-smacellig
lungcancer. Om ett test har visat att din cancer har vissa fordndringar (mutationer) i en gen som kallas
EGFR (epidermal tillvéxtfaktorreceptor) och har spridit sig till din andra lunga eller andra organ, kan
din cancer sannolikt svara pa behandling med Vizimpro.

Vizimpro kan anvidndas som forsta behandling nér din lungcancer har spridit sig till din andra lunga
eller andra organ.

2. Vad du behéver veta innan du tar Vizimpro

Ta inte Vizimpro
e om du ér allergisk mot dakomitinib eller ndgot annat innehéllsdmne i detta 1dkemedel (anges i
avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet
Tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskdterska innan du tar Vizimpro:

e om du nagonsin haft andra lungproblem. Vissa lungproblem kan forvérras nar man behandlas
med Vizimpro eftersom Vizimpro kan orsaka inflammation i lungorna under behandlingen.
Symtomen kan likna dem vid lungcancer. Tala omedelbart om for lakaren om du féar nya eller
forvirrade symtom, som t.ex. andningssvarigheter, andfdddhet, hosta med eller utan
slembildning, eller feber.

e om du behandlas med nagot av ldkemedlen som rdknas upp i avsnittet Andra ldkemedel och
Vizimpro.

Informera ldkaren omedelbart nér du tar detta ldkemedel:
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e om du far diarré. Det ar viktigt att diarré behandlas omedelbart.
om du far hudutslag. Det &r viktigt att behandling av hudutslag sétts in tidigt.

e om du far symtom pé leverproblem t.ex. gulfairgad hud eller 6gonvitor (gulsot), mork eller
brun (tefargad) urin, ljus avforing.

Barn och ungdomar
Vizimpro har inte studerats hos barn och ungdomar och far inte ges till patienter under 18 ar.

Andra liikemedel och Vizimpro
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tdnkas ta andra
lakemedel.

Detta &r viktigt eftersom vissa lakemedel kan fa forstirkt effekt om de tas tillsammans med Vizimpro.
Detta géller bland annat:

e prokainamid, som anvinds mot oregelbunden hjartrytm

e pimozid och tioridazin, som anvands vid schizofreni och psykos.

Du ska inte ta dessa ldkemedel medan du behandlas med Vizimpro.

Foljande ldkemedel kan minska effekten av Vizimpro:
e Langverkande lakemedel for att minska mdngden magsyra, t.ex. protonpumpshiammare (vid
magsar, matsméltningsbesvér och halsbrénna).

Du ska inte ta dessa likemedel medan du behandlas med Vizimpro. Du kan i stéllet ta ett
korttidsverkande ldkemedel, sdsom ett syraneutraliserande medel eller ett likemedel som kallas H2-
blockerare. Om du tar H2-blockerare ska du ta din dos Vizimpro minst 2 timmar fore eller 10 timmar
efter att du tagit H2-blockeraren.

Graviditet och amning
Om du dr gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare
eller apotekspersonal innan du tar detta likemedel.

Graviditet

Du fér inte skaffa barn under behandlingen med Vizimpro. Detta ldkemedel kan ndmligen skada
fostret. Om det finns négon risk att du kan bli gravid maste du anvianda effektiva preventivmedel under
behandlingen och minst 17 dagar efterat. Kontakta likaren omedelbart om du blir gravid medan du tar
detta ldkemedel.

Amning
Du ska inte amma medan du tar detta ldkemedel eftersom man inte vet om det kan skada barnet.

Korformaga och anvindning av maskiner
Trotthet och dgonirritation kan forekomma hos patienter som tar Vizimpro. Om du kénner dig trott
eller om dina 6gon 4r irriterade ska du vara forsiktig nér du kor nagot fordon eller anvinder maskiner.

Vizimpro innehaller laktos och natrium
Detta ldkemedel innehéller laktos (finns 1 mjolk och mejeriprodukter). Om du inte tal vissa sockerarter
bor du kontakta din lékare innan du tar detta ldkemedel.

Detta ladkemedel innehéller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per tablett, d.v.s. dr nést intill
“natriumfritt”.
3. Hur du tar Vizimpro

Ta alltid detta lakemedel enligt ldkarens eller apotekspersonalens anvisningar. Radfraga ldkare eller
apotekspersonal om du &r oséker.
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Rekommenderad dos &r 45 mg via munnen varje dag.
Ta tabletten vid ungefdr samma tid varje dag.

Svilj tabletten hel med ett glas vatten.

Du kan ta tabletten med eller utan mat.

Likaren kan minska dosen av detta lakemedel beroende pé hur vél du tolererar det.

Om du har tagit for stor mingd av Vizimpro
Om du har tagit for mycket Vizimpro ska du uppsoka ldkare eller bege dig till sjukhus omedelbart.

Om du har glomt att ta Vizimpro
Om du missar en dos eller kriks upp den ska du ta nista dos som planerat. Ta inte dubbel dos for att
kompensera for glomd tablett.

Om du slutar att ta Vizimpro
Sluta inte att ta Vizimpro om inte ldkaren séger it dig att géra det. Om du har ytterligare frdgor om
detta likemedel, kontakta lékare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behdver inte fa
dem.

Kontakta ldkaren omedelbart om du far nadgon av foljande biverkningar — du kan behova akut
medicinsk behandling:

o Inflammation i lungorna (vanligt, kan forekomma hos upp till 1 av 10 personer)
Andningsproblem, andfaddhet, eventuellt med hosta eller feber. Detta kan tyda pé en
inflammation i lungorna som kallas interstitiell lungsjukdom och som kan vara dodlig.

e Diarré (mycket vanligt, kan forekomma hos fler &n 1 av 10 personer)

Diarré kan leda till vatskebrist (vanligt), 1agt kaliumvirde i blodet (mycket vanligt) och
forsdmrad lungfunktion, och kan leda till doden. Vid forsta tecknen pa mer frekventa
tarmtomningar, kontakta lakaren omedelbart, drick rikliga mangder vétska och borja med
lakemedel mot diarré sa snart som mojligt. Innan du borjar ta Vizimpro ska du ha likemedel
mot diarré hemma.

e Hudutslag (mycket vanligt)

Det ér viktigt att utslagen behandlas tidigt. Tala om {or lédkaren om du far hudutslag. Om
behandlingen mot utslagen inte fungerar eller utslagen forvérras (om din hud t.ex. fjdllar eller
spricker) ska du tala om det for lakaren omedelbart. Likaren kan besluta att du ska avbryta
behandlingen med Vizimpro. Hudutslag kan uppkomma eller forvérras pa omraden utsatta for
sol. Anvédndning av skyddande klddsel och solskyddsmedel rekommenderas.

Tala om for ldkaren sé snart som mdjligt om du far ndgon av f6ljande biverkningar:

Mycket vanliga (kan férekomma hos fler dn 1 av 10 personer):
e Inflammation i mun och léppar

Problem med naglarna

Torr hud

Aptitforlust

Torra, roda eller kliande 6gon

Viktminskning

Haravfall

Klada

Onormala leverenzymer i blodprover

[llaméende eller krakningar
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Rodnande eller smértande handflator eller fotsulor
Trotthet

Svaghet

Hudsprickor

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 personer):
e Smakforandringar
e Fjillande hud
e Ogoninflammation
e Onormal kroppsbehéring

Rapportering av biverkningar

Om du fér biverkningar, tala med ldkare, apotekspersonal eller sjukskdterska. Detta giller dven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar
direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till att 6ka informationen om likemedels sékerhet.

5. Hur Vizimpro ska férvaras
Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgangsdatum som anges pa kartongen och blisterforpackningen efter EXP.
Utgéngsdatumet dr den sista dagen i angiven ménad.

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

Detta ladkemedel kan utgdra en risk for miljon. Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland
hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man kastar likemedel som inte ldngre anvinds. Dessa
atgirder 4r till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Innehéllsdeklaration

- Den aktiva substansen dr dakomitinib (som dakomitinibmonohydrat). Vizimpro filmdragerade
tabletter finns i olika styrkor.
Vizimpro 15 mg-tablett: varje filmdragerad tablett innehéller 15 mg dakomitinib
Vizimpro 30 mg-tablett: varje filmdragerad tablett innehéller 30 mg dakomitinib
Vizimpro 45 mg-tablett: varje filmdragerad tablett innehéller 45 mg dakomitinib

- Ovriga innehéllsémnen &r:
Tablettkirna: laktosmonohydrat, mikrokristallin cellulosa, natriumstarkelseglykolat,
magnesiumstearat (se avsnitt 2 Vizimpro innehdller laktos och natrium).
Filmdragering: Opadry II bla 85F30716 innehallande polyvinylalkohol — partiellt hydrolyserad
(E1203), talk (E553Db), titandioxid (E171), makrogol (E1521), indigokarmin aluminiumlack
(E132).

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar
- Vizimpro 15 mg filmdragerade tabletter dr bla, filmdragerade, runda, bikonvexa tabletter med

”Pfizer” praglat pa ena sidan och ”"DCB15” pa andra sidan.

- Vizimpro 30 mg filmdragerade tabletter &r bla, filmdragerade, runda, bikonvexa tabletter med
”Pfizer” praglat pa ena sidan och ”"DCB30” pa andra sidan.

- Vizimpro 45 mg filmdragerade tabletter ér bla, filmdragerade, runda, bikonvexa tabletter med
”Pfizer” praglat pa ena sidan och ”"DCB45” pa andra sidan.
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De finns i blisterforpackning om 30 filmdragerade tabletter (tabletter).

Innehavare av godkinnande for forsiljning
Pfizer Europe MA EEIG

Boulevard de la Plaine 17

1050 Bruxelles

Belgien

Tillverkare

Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Betriebsstitte Freiburg

Mooswaldallee 1

79090 Freiburg

Tyskland

Kontakta ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forsdljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

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

Bovarapus Magyarorszag

[aiizep JlrokcemOypr CAPJL, Knon benrapuss  Pfizer Kft.

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

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

Pfizer ApS Pfizer BV

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

PFIZER PHARMA GmbH Pfizer AS

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

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

Pfizer EAAGG ALE. Pfizer Polska Sp. z o.0.
TnA.: +30 210 6785 800 Tel.: +48 22 335 61 00
Espafia Portugal

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

Pfizer Pfizer Romania S.R.L.
Tél: +33 (0)1 58 07 34 40 Tel: +40 (0) 21 207 28 00
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Hrvatska
Pfizer Croatia d.o.o.
Tel: +385 1 3908 777

Ireland

Pfizer Healthcare Ireland
Tel: 1800 633 363 (toll free)
+44 (0)1304 616161

Island

Icepharma hf.

Simi: +354 540 8000

Italia

Pfizer S.r.l.
Tel: +39 06 33 18 21

Kvmpog

Pfizer EAAGg A.E. (Cyprus Branch)

TnA: +357 22 817690
Latvija

Slovenija

Pfizer Luxembourg SARL

Pfizer, podruznica za svetovanje s podrocja
farmacevtske dejavnosti, Ljubljana

Tel.: + 386 (0)1 52 11 400

Slovenska republika
Pfizer Luxembourg SARL, organiza¢na zlozka
Tel.: +421 2 3355 5500

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

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

United Kingdom (Northern Ireland)
Pfizer Limited
Tel: +44 (0) 1304 616161

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

Denna bipacksedel sindrades senast MM/AAAA

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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