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namn

L akemedelsform

Administr eringssatt

Osterrike

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
1235 Wien

Osterrike

Famvir 125 mg —
Filmtabletten

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Osterrike

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
1235 Wien

Osterrike

Famvir 250 mg —
Filmtabletten

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvindning

Osterrike

Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
1235 Wien

Osterrike

Famvir 500 mg —
Filmtabletten

500 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Cypern

Demetriades & Papaellinas Ltd
21 Kasou P.O. Box 23490
Nicosia

Cypern

Famvir

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Cypern

Demetriades & Papaellinas Ltd
21 Kasou P.O. Box 23490
Nicosia

Cypern

Famvir

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Danmark

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172

2100 Kopenhagen O
Danmark

Famvir

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Danmark

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172

2100 Kopenhagen O
Danmark

Famvir

500 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning
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Finland

Novartis Finland Oy
Metsénneidonkuja 10
FI1-02130 Espoo
Finland

Famvir

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Finland

Novartis Finland Oy
Metsénneidonkuja 10
FI1-02130 Espoo
Finland

Famvir

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Finland

Novartis Finland Oy
Metsénneidonkuja 10
FI1-02130 Espoo
Finland

Famvir

500 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Frankrike

Novartis Pharma S.A.S.
2 - 4, rue Lionel Terray

92500 Rueil-Malmaison
Frankrike

Oravir

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvindning

Frankrike

Novartis Pharma S.A.S.
2 - 4, rue Lionel Terray
92500 Rueil-Malmaison
Frankrike

Oravir

500 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvindning

Tyskland

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Niirnberg
Tyskland

Famvir 125 mg
Filmtabletten

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Tyskland

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Niirnberg
Tyskland

Famvir 250 mg
Filmtabletten

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Tyskland

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25
90429 Niirnberg

Tyskland

Famvir Zoster
250 mg
Filmtabletten

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning




12th Km National Road No. 1
GR-144 51 Metamorphosis
Grekland

Medlemsstat  (Innehavare av godkannande for L 8kemedlets Styrka L ékemedelsform Administreringssatt
EU/EES forsaljning namn
Tyskland Griinwalder Gesundheitsprodukte Famciclovir- 250 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
GmbH Sandoz 250 mg
Ruhlandstr. 5 Filmtabletten
83646 Bad Tolz
Tyskland
Tyskland Griinwalder Gesundheitsprodukte Famciclovir- 500 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
GmbH Sandoz 500 mg
Ruhlandstr. 5 Filmtabletten
83646 Bad Tolz
Tyskland
Tyskland Griinwalder Gesundheitsprodukte Famciclovir-SB 250 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
GmbH 250 mg
Ruhlandstr. 5 Filmtabletten
83646 Bad Tolz
Tyskland
Tyskland Griinwalder Gesundheitsprodukte Famciclovir-SB 250 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
GmbH Zoster 250 mg
Ruhlandstr. 5 Filmtabletten
83646 Bad Tolz
Tyskland
Grekland Novartis (Hellas) S.A.C.1. Famvir 125 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
12th Km National Road No. 1
GR-144 51 Metamorphosis
Grekland
Grekland Novartis (Hellas) S.A.C.1. Famvir 250 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
12th Km National Road No. 1
GR-144 51 Metamorphosis
Grekland
Grekland Novartis (Hellas) S.A.C.1. Famvir 500 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
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Ungern

Novartis Hungaria Kft.
Bartok Béla ut 43-47
H-1114 Budapest
Ungern

Famvir®

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Ungern

Novartis Hungaria Kft.
Bartok Béla ut 43-47
H-1114 Budapest
Ungern

Famvir®

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvindning

Island

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172

2100 Kopenhagen O
Danmark

Famvir

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Island

Novartis Healthcare A/S
Lyngbyvej 172

2100 Kopenhagen O
Danmark

Famvir

500 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Irland

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Storbritannien

Famvir

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning
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Irland

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Storbritannien

Famvir

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Irland

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Storbritannien

Famvir

750 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Italien

Novartis Farma S.p.A.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Italien

Famvir

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Italien

Novartis Farma S.p.A.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Italien

Famvir

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Italien

Novartis Farma S.p.A.
Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Italien

Famvir

500 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Italien

Sandoz S.p.A.

Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Italien

Famciclovir
Sandoz

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Italien

Sandoz S.p.A.

Largo Umberto Boccioni 1
1-21040 Origgio

Italien

Famciclovir
Sandoz

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning




Nederldnderna

Medlemsstat  (Innehavare av godkannande for L 8kemedlets Styrka L ékemedelsform Administreringssatt
EU/EES forsaljning namn
Italien Sandoz S.p.A. Famciclovir 500 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
Largo Umberto Boccioni 1 Sandoz
1-21040 Origgio
Italien
Luxemburg Novartis Pharma GmbH Famvir 125 mg 125 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
Roonstrasse 25 Filmtabletten
D-90429 Niirnberg
Tyskland
Luxemburg Novartis Pharma GmbH Famvir 250 mg 250 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
Roonstrasse 25 Filmtabletten
D-90429 Niirnberg
Tyskland
Luxemburg Novartis Pharma GmbH Famvir Zoster 250 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
Roonstrasse 25 250 mg
D-90429 Niirnberg Filmtabletten
Tyskland
Malta Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 125 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
Frimley Business Park
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Storbritannien
Malta Novartis Pharmaceuticals UK Ltd Famvir 250 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
Frimley Business Park
Frimley, Camberley
Surrey GU16 7SR
Storbritannien
Nederldnderna |Novartis Pharma B.V. Famvir 125 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvindning
P.O. Box 241
6800 LZ Arnhem
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Nederldnderna

Novartis Pharma B.V.
P.O. Box 241

6800 LZ Arnhem
Nederldnderna

Famvir

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Nederldnderna

Novartis Pharma B.V.
P.O. Box 241

6800 LZ Arnhem
Nederldnderna

Famvir

500 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Spanien

Novartis Farmacéutica S.A.
Gran Via de les Corts Catalanes
764.E-08013 Barcelona
Spanien

Famvir

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Spanien

Novartis Farmacéutica S.A.
Gran Via de les Corts Catalanes
764.E-08013 Barcelona
Spanien

Famvir

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Spanien

Novartis Farmacéutica S.A.
Gran Via de les Corts Catalanes
764.E-08013 Barcelona
Spanien

Famvir

500 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Spanien

Novartis Farmacéutica S.A.
Gran Via de les Corts Catalanes
764.E-08013 Barcelona
Spanien

Famvir

750 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Sverige

Novartis Sverige AB
Box 1150

183 11 Téby
Sverige

Famvir

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvindning

Sverige

Novartis Sverige AB
Box 1150

183 11 Téby
Sverige

Famvir

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvdndning
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Sverige

Novartis Sverige AB
Box 1150

183 11 Téby
Sverige

Famvir

500 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvindning

Storbritannien

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Storbritannien

Famvir

125 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Storbritannien

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SR

Storbritannien

Famvir

250 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvindning

Storbritannien

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SRt

Storbritannien

Famvir

500 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Storbritannien

Novartis Pharmaceuticals UK Ltd
Frimley Business Park

Frimley, Camberley

Surrey GU16 7SRt

Storbritannien

Famvir

750 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning
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VETENSKAPLIGA SLUTSATSER

OVERGRIPANDE SAMMANFATTNING AV DEN VETENSKAPLIGA UTVARDERINGEN
AV FAMVIR MED SYNONYMER (SE BILAGAI)

Famvir (famciklovir) ingick i forteckningen 6ver ldkemedel vars produktresuméer skulle harmoniseras
och ett hanskjutningsforfarande inleddes for att atgirda skillnader och harmonisera de nationellt
godkinda produktresuméerna i hela Europa. Hanskjutningen géllde samtliga styrkor (125 mg, 250 mg,
500 mg och 750 mg) och licenser.

Famciklovir dr en oral prodrug till den antivirala nukleosidanalogen penciklovir, som &r verksam mot
herpes simplex-virus typ 1 (HSV-1) och 2 (HSV-2) samt varicella zoster-virus (VZV).

Efter oral administrering genomgar famciklovir forsta-passage-metabolism och omvandlas till
penciklovir. Den absoluta biotillgingligheten for penciklovir efter administrering av famciklovir ar

77 procent.

I infekterade celler omvandlas penciklovir med hjélp av viralt tymidinkinas snabbt till
penciklovir-monofosfat, som i sin tur omvandlas till penciklovir-trifosfat med hjélp av cellulért kinas.
Penciklovir-trifosfat liknar deoxyguanosin-trifosfat (dGTP), som ar en bestdndsdel i DNA. Viralt
DNA-polymeras inkluderar felaktigt nukleosidanalogen, penciklovir-trifosfat, i den vixande virala
DNA -strangen istéllet for dGTP, vilket leder till att den virala DNA-kedjan avbryts och
virusreplikationen upphdr. Penciklovir &r alltsa virushammande. Penciklovir nar maximal
plasmakoncentration inom en timme efter administrering.

Avsnitt 4.1: Terapeutiska indikationer
Flera indikationer identifierades for Famvir i de olika medlemsstaternas produktresuméer.

Efter att ha tagit hansyn till tillgdngliga data och aktuell vetenskaplig kunskap kom CHMP fram till att
foljande ska betraktas som harmoniserade indikationer:

Infektioner med varicella zoster-virus (VZV) — her pes zoster

Famvir ar indicerat for

- behandling av herpes zoster och oftalmisk zoster hos immunkompetenta vuxna
(se avsnitt 4.4)

- behandling av herpes zoster hos immunkomprometter ade vuxna (se avsnitt 4.4)

Infektioner med herpes simplex-virus (HSV) — genital herpes

Famvir &r indicerat for

- behandling av forsta och aterkommande episoder av genital herpes hos immunkompetenta
vuxna,

- behandling av ater kommande episoder av genital herpes hos immunkomprometter ade vuxna

- suppression av ater kommande genital herpes hos immunkompetenta och
Immunkomprometter ade vuxna.

Inga kliniska studier har utforts pA HSV-infekterade patienter som dr immunkomprometterade av
andra orsaker 4n hiv-infektion (')-(se avsnitt 5.1).

Nedan ges en detaljerad genomgéng av de diskussioner som holls om varje indikation.

a) HERPES ZOSTER HOS IMMUNKOMPETENTA OCH IMMUNKOMPROMETTERADE VUXNA

De forsta registreringsdossiererna baserades pa de pivotala studierna 007 och 008. Studie 007 var en
randomiserad, dubbelblind, dubbel-dummy, aktivt kontrollerad studie. Studie 008 var en
randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad studie. Immunkompetenta patienter med
okomplicerad herpes zoster ingick i bada studierna. Primér effektendpoint i bada studierna var tid till
fullstdndig sarskorpebildning i det huvudsakliga drabbade dermatomala omradet inom
intent-to-treat-populationen (ITT). Sekundéra endpoints var bland andra tid till 1dkning av vesikler, sar

(") HIV: humant immunbristvirus
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och skorpor, virusutséndringens varaktighet, tid till avtagande av akut smérta samt varaktigheten av
postherpetisk neuralgi (PHN).

I studie 008 pavisades statistiskt signifikanta skillnader mellan famciklovir 750 mg tid (fer in die,

tre ganger dagligen) och placebo, bade med avseende pa priméar endpoint och pa flera sekundéra
endpoints. Valet av placebo som jamforelseprodukt betraktades dock som diskutabelt med tanke pa att
det aktiva behandlingsalternativet aciklovir var tillgingligt. CHMP enades om att famciklovir ledde
till en signifikant minskning av tiden till tillbakagang av de kutana symtomen pa herpes zoster. Vid
akut behandling av herpes zoster gav famciklovir 750 mg tid en kortare tid till fullstdndig
sarskorpebildning dn placebo, och bade 750 mg och 500 mg tid gav en kortare tid till 1akning av
vesikler och tid till l1dkning av sar. Utformningen av studie 007 anségs ha vissa brister. Béttre effekt
pavisades inte for de fraimsta resultatmatten och kunde inte heller uppnas, att doma av statistiskt
likvardiga resultat for simre effekt. Dessa data betraktades dock som stodjande.

Studie 086 var en randomiserad, dubbelblind, dubbel-dummy, aktivt kontrollerad multicenterstudie. 1
studien ingick patienter som hade blivit immunkomprometterade efter transplantation av benmérg
eller solida organ eller onkologisk behandling och som hade okomplicerad herpes zoster.

Primir effektparameter var andelen patienter som fick nya sar under studiens gang. Sekundéra
effektparametrar var tid till fullstindig sarskorpebildning, tid till fullstdndig lakning samt bedomning
av smarta och spridning. Famciklovir var effektivt vid behandling av herpes zoster hos
immunkomprometterade patienter. Det var likvérdigt med aciklovir nér det géllde férebyggande av ny
sarbildning och det fanns inga betydande skillnader mellan de tva behandlingsgrupperna for nagon av
effektparametrarna. Den minskade dosfrekvensen for famciklovir gav dessutom forbattrad
patienttolerans. Det noterades dock att studien inte var utformad for att pavisa battre effekt, trots att
resultaten for sekundéra endpoints inte visade pa ndgon skillnad.

Utifran tillgdngliga data enades CHMP om att rekommendera indikationen behandling av herpes
zoster hos immunkompetenta och immunkomprometterade patienter.

b) OFTALMISK ZOSTER HOS IMMUNKOMPETENTA VUXNA

Studie 098 var en randomiserad, dubbelblind, dubbel-dummy multicenterstudie dar famciklovir
500 mg tid jamfordes med aciklovir 800 mg 5 ganger dagligen. I studien ingick patienter med
lokaliserad herpes zoster som omfattade den oftalmiska forgreningen av trigeminalnerven. Primér
effektendpoint var andelen patienter med okuldr manifestation under studiens gang (7 dagars
behandling och 6 manaders uppfoljning).

Andelen patienter med okuldr manifestation under studiens gang var liknande inom de famciklovir-
och aciklovirbehandlade grupperna. Andelen patienter med svar okuldr manifestation var ocksa
liknande inom bada behandlingsgrupperna. Procentandelen patienter som upplevde férsamrad
synskarpa under studiens gang var dubbelt sa stor inom den grupp som behandlades med aciklovir
jamfort med dem som fick famciklovir. Det fanns inte nagra signifikanta skillnader betrdffande
primédra och sekundéra effektendpoints.

CHMP enades om att de aktiva behandlingarna ger minskad komplikationsfrekvens vid

oftalmisk zoster, omfattningen av denna minskning forblir dock omtvistlig. Vid tiden for studien var
den kliniska nyttan med aciklovirbehandling vil etablerad och aciklovir anvindes som
standardbehandling for att minimera forekomsten av okuldra komplikationer vid oftalmisk zoster.
Darfor ingick ingen placebogrupp i studien, vilket innebar att kommentarer om den absoluta effekten
av antivirala medel for att forhindra okuldra komplikationer i denna studie dr svagt underbyggda. 1
jamforelse med rapporter i litteraturen om obehandlade eller placebobehandlade patienter tycktes
dock famciklovir minska forekomsten av allvarliga okuldra manifestationer.

CHMP enades om att indikationen behandling av oftalmisk zoster hos immunkompetenta patienter
stods av tillgdngliga data.

c) GENITAL HERPES, FORSTA OCH ATERKOMMANDE EPISODER HOS IMMUNKOMPETENTA VUXNA
OCH ATERKOMMANDE EPISODER HOS IMMUNKOMPROMETTERADE VUXNA

Studierna 004, 011 och 040 var randomiserade multicenterstudier. Aciklovir anvindes som
jamforelseprodukt och primér endpoint var tid till upphérande av virusutséndring. Studierna 035 och
036 var randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade multicenterprovningar som var utformade
for att jamfora 3 doser famciklovir (125 mg, 250 mg och 500 mg) med placebo betriaffande effekt och
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sdkerhet vid akut behandling av en aterkommande episod av genital herpes. Patienterna maste ha sar i
genitalomradet. Dessa studier visade att famciklovir gav signifikant battre effekt 4n placebo vid
behandling av aterkommande genital herpes. Valet av placebokontroller i bada studierna var dock
diskutabelt. De pivotala studierna utférdes med olika dosgrupper for famciklovir.

Studie 083 utfordes for att pavisa effekt hos immunkomprometterade patienter med infektioner med
herpes simplex-virus. Studien var en randomiserad, aciklovirkontrollerad, dubbelblind, dubbel-dummy
multicenterprovning av famciklovir jaimfort med aciklovir vid kliniskt initierad episodisk behandling
av aterkommande mukokutana infektioner med herpes simplex-virus hos hiv-infekterade patienter. For
den primira effektparametern anvandes konfidensintervall for den proportionella skillnaden
(famciklovir minus aciklovir) for att bedoma effekten av behandlingen. Famciklovir ansags vara
likvardigt med aciklovir om den Gvre gransen av det tvasidiga 95-procentiga konfidensintervallet var
lagre dn 15 procent. Sekundéra variabler var bland andra andelen patienter som fick nya sar under
studiens gang (inklusive perioden utan medicinering), tid till fullstdndig ldkning, tid till upphdrande

av virusutsondring och tid till avtagande av sarsmérta. Studie 083 visade att famciklovir var lika
effektivt som aciklovir mot herpes simplex hos hiv-positiva patienter.

CHMP enades om att indikationen behandling av forsta och dterkommande episoder av genital herpes
hos immunkompetenta patienter och behandling av dterkommande episoder av genital herpes hos
immunkomprometterade patienter stods av tillgéngliga data.

d) SUPPRESSION AV ATERKOMMANDE GENITAL HERPES HOS IMMUNKOMPETENTA OCH
IMMUNKOMPROMETTERADE VUXNA

Till stod for den terapeutiska nyttan med famciklovir vid suppressiv behandling av genital herpes
presenterades en dosstudie (studie 024) och tva pivotala studier (studierna 033 och 049) med
immunkompetenta patienter samt en dosstudie (studie 102) med immunkomprometterade patienter.
Alla prévningar av suppression av genital herpes var placebokontrollerade. De pivotala studierna 033
och 049 med immunkompetenta patienter var randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade
provningar. Patienter som uppfyllde ldmplighetskraven blev slumpvis indelade att fa antingen
famciklovir (125 mg tid, 250 mg bid eller 250 mg tid) eller placebo i 52 veckor. Patientpopulationen
bestod av patienter som var kandidater for suppressiv behandling. Resultat frén studierna 033 och 049
visade pa en betydande effekt av famciklovir for suppression av aterkommande genital herpes.

Studie 024 var en randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad provning av tid till forsta recidiv.
Resultaten visade att bada bid-behandlingarna (bis in die, tva gdnger dagligen) (125 och 250 bid) var
signifikant béttre &n placebo. Merparten av de utférda analyserna visade att endast famciklovir

250 mg bid gav signifikant béttre resultat &n placebo.

Studie 102 var en randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad, cross-overstudie dir man
undersokte sidkerheten och effekten for oralt famciklovir for suppression av symtomatisk och
asymtomatisk dterkommande genital herpes hos hiv-infekterade patienter. Deltagarna blev slumpvis
indelade att fa antingen famciklovir 500 mg eller placebo bid i 8 veckor, foljt av en 7-dagars
lakemedelsfri period och sedan en andra 8-veckorsperiod under vilken patienterna fick den behandling
som de inte fatt under den forsta perioden. Primér effektparameter var antalet (procent) dagar med
virusutsondring frén anogenitala omraden. Viktiga sekundéira effektparametrar var antalet (procent)
dagar med virusutsondring fran alla omrdden och antalet (procent) dagar med omrédesspecifik
virusutsondring under varje behandlingsperiod.

Alla patienter som péborjade studiemedicinering under period 1 ingick i ITT-analysen for den
perioden. 48 patienter skrevs in och behandlades. Av dessa var det endast 27 som slutforde studien.
Sammanlagt 14 patienter avbrot studien under period 1 och 7 patienter avbrdt den under period 2. Inga
skillnader kunde noteras mellan behandlingsgrupperna betréffande tidpunkten for avbrytande. Studien
anségs ha haft alltfor kort varaktighet for att det skulle vara mojligt att gora en tillforlitlig bedomning
av den profylaktiska effekten av famciklovir. Det noterades dock att andelen placebomottagare med
utsondring frén anogenitala omrdden under period 1 var cirka 4 ganger hogre 4n for de
famciklovirbehandlade patienterna med anogenital utsondring. Skillnaderna mellan
behandlingsgrupperna i frdga om andelen patienter med utsdndring var ocksé statistiskt signifikant
under bade period 1 och under crossover-analyserna.
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CHMP tillstod att ingen jamforande studie med aciklovir hade utforts. Man var dock enig om att
tillgdngliga data gav stod for indikationen suppression av aterkommande genital herpes hos
immunkompetenta och immunkomprometterade vuxna.

Avsnitt 4.2: Dosering och administreringsmetod

HERPESZOSTER
HERPES ZOSTER HOS IMMUNKOMPETENTA VUXNA

Olika doser och regimer (bid, tid) undersoktes i olika kliniska provningar. Utifran tillgéngliga data
kom CHMP fram till att regimen 500 mg tid (tre gdnger dagligen) tycktes vara mer effektiv dn
regimen 250 mg tid, med avseende pd undersdkta endpoints. Regimen 750 mg tid uppvisade ingen
fordel jamfort med regimen 500 mg tid.

CHMP godkinde dosen 500 mg tid under en 7-dagarsperiod for denna indikation.

HERPES ZOSTER HOS IMMUNKOMPROMETTERADE VUXNA

I studie 086 behandlades immunkomprometterade patienter med herpes zoster med

famciklovir 500 mg tid under 10 dagar eller med aciklovir 800 mg tid under 10 dagar. Dosregimen
famciklovir 500 mg tid valdes ut for att representera den hogsta godkénda dosen for herpes zoster hos
immunkompetenta patienter. Behandlingsperioden 10 dagar valdes ut for att maximera effekten inom
denna riskpopulation.

CHMP ansag att den studie som presenterats till stod for denna indikation (086) hade flera brister
(t.ex. var den priméra endpointen “ny sarbildning under pagaende medicinering” av tvivelaktig
relevans och studien var inte utformad for jamforelse av sekundéira endpoints), men de data som
lamnats in visade pa en liknande effekt for bade famciklovir och aciklovir 5 x 800 mg/dag. Den
foreslagna regimen (500 mg bid) dverensstimmer ocksé med géllande rekommendationer och med
produktresuméerna i de allra flesta medlemsstater.

OFTALMISK ZOSTER HOS immunkompetenta VUXNA

I studie 098 visades att dosen famciklovir 500 mg tid inte gav sdmre effekt dn aciklovir

5 x 800 mg/dag. Man noterade att denna dos ocksé overensstimde med aktuella rekommendationer i
litteraturen (Dworkin RH et al, Clin. Inf. Dis. 2007; 44 (Suppl. 1): S1-26, Volpi A. Herpes 2007; 14
(Suppl. 2): 35A-39A). Inga skillnader betraffande dosregim for denna indikation noterades i
medlemsstaterna. CHMP konstaterade att studie 098 tycktes vara godtagbar med avseende pa bade
utformning och resultat. Den foreslagna dosen pa 500 mg tid famciklovir under 7 dagar kunde
godkénnas.

GENITAL HERPES
IMMUNKOMPETENTA VUXNA

INITIAL (FORSTA) EPISOD

Flera doser undersoktes i pivotala studier (004, 011 och 040). Inga statistiskt signifikanta skillnader
kunde observeras mellan samtliga dosgrupper for famciklovir och aciklovir for alla priméra
effektparametrar i samtliga tre kliniska provningar. I studie 004 var dosen famciklovir 750 mg tid inte
battre dn vare sig dosen 250 mg tid eller dosen 500 mg tid betridffande priméara effektendpoints och
inkluderades inte i efterfoljande studier.

For dosgruppen 125 mg famciklovir tycktes effekten minska for vissa endpoints jamfort med
grupperna med hogre doser, dér effekten var oférandrad under bada provningarna. Dosen

125 mg famciklovir tycktes ocksa ge samre effekt 4n de hdgre doserna hos primérpatienter som fick
nya sar efter att antiviral behandling hade satts in. Eftersom primérpatienter ofta upplever en svarare
forsta episod dn patienter med aterkommande episoder (Sacks 1995) ansag man att en startdos pa

125 mg famciklovir skulle ge sdmre effekt 4n en hdgre dos. Man noterade inga skillnader i effekt
mellan doserna 250 mg och 500 mg famciklovir. Samtliga famciklovirdoser tolererades vil och det
radde inga skillnader mellan de olika doserna betrdffande biverkningarnas natur och frekvens. Darfor
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valdes dosen 250 mg famciklovir som den lagsta effektiva dosen for behandling av en forsta episod av
genital herpes.

EPISODISK BEHANDLING AV ATERKOMMANDE HERPES OCH SUPPRESSION AV ATERKOMMANDE HERPES

Inga avvikelser observerades vid episodisk behandling i medlemsstaterna och darfoér ansag man att
125 mg bid under fem dagar var en lamplig dosering for denna indikation.

Naér det géller suppression 6verensstimmer doseringen 250 mg bid med aktuella riktlinjer. I de tva
pivotala studierna undersoktes tre olika regimer: 125 mg tid, 250 mg bid och 250 mg tid. Samtliga
regimer var béttre 4n placebo med avseende pa tva priméra endpoints, som ansags vara relevanta. |
studierna 033 och 049 observerades inget dos-responssamband.

CHMP noterade att den rekommenderade dagliga dosen for episodisk behandling av dterkommande
genital herpes (125 mg bid) hos immunkompetenta patienter ar lagre 4n den rekommenderade dosen
for suppression (250 mg bid). De valda doserna for episodisk behandling och suppression av
aterkommande genital herpes hos immunkompetenta patienter faststilldes i placebokontrollerade
replikationsstudier med multipeldosering.

Tva studier (035 och 036) presenterades for undersékning av tre doser (125 mg, 250 mg och

500 mg bid under fem dagar) for episodisk behandling av aterkommande genital herpes hos
immunkompetenta patienter. Samtliga tre doser var signifikant bittre dn placebo med avseende pa tid
till ldkning av sar, avtagande av symtom och tid till upphdérande av virusutsondring. Effekten var
densamma inom de tre aktiva dosgrupperna. Sammantaget kunde inga skillnader observeras
betrdffande biverkningarnas natur, frekvens eller svarighetsgrad inom de tre aktiva dosgrupperna eller
placebogruppen. Darfor konstaterades dosen 125 mg bid vara den ldgsta effektiva dosen.

Aven dosregimen for suppression av terkommande genital herpes hos immunkompetenta patienter
undersoktes i tre studier. I en studie av dosintervall (024) visades att bade dosen pa 125 mg och den pa
250 mg bid var signifikant battre 4n placebo. Dosen pa 250 mg bid hade dock storst effekt vid
suppression i analysen av tid till forsta kliniskt bekrédftande recidiv av genital herpes.

Samtidigt som det tycks paradoxalt att den rekommenderade dosen for suppression av dterkommande
genital herpes ar storre dn den dos som anvands for behandling av det aktiva utbrottet vid recidiv, var
den priméra endpointen tid till kliniskt bekréftat recidiv. For denna endpoint gav dosen 250 mg bid
battre effekt 4n dosen 125 mg bid.

I de pivotala studierna 033 och 049 utvarderades dosen 250 mg bid tillsammans med doserna

125 mg tid och 250 mg tid. Samtliga dosregimer var effektiva jaimfort med placebo och effekten av
dem var ungefar densamma med utgdngspunkt i tid till forsta kliniskt bekréftade recidiv och andelen
patienter som inte hade nagra virologiskt bekréftade sar efter 6 manader.

Utifran resultaten av dessa tre studier valdes dosen 250 mg bid for suppression av genital herpes,
eftersom den gav béttre effekt dn dosen en gang dagligen och dosen 125 mg bid i studie 024, eftersom
dess effekt pavisades i alla tre studierna och eftersom tid-regimerna inte gav nagon tydligt béttre
effekt 4n denna dos i studierna 033 och 049.

CHMP konstaterade att tillgdngliga data gav stod for de valda dosernas effekt och sdkerhet, bade
dosen 125 mg bid for behandling av aterkommande episoder och dosen 250 mg bid for suppression av
genital herpes.

MMUNKOMPROMETTERADE VUXNA

EPISODISK BEHANDLING AV ATERKOMMANDE HERPES

Famvir ar indicerat for episodisk behandling av aterkommande infektioner med herpes simplex hos
hiv-infekterade patienter vars rekommenderade dosregim ar 500 mg tva ganger dagligen under

sju dagar. CHMP godkénde darfor att indikationen begrinsades till aterkommande genital herpes hos
hiv-infekterade patienter, vilket ar i linje med resultaten av den aktuella kliniska studien (083).

En sammanfattning av de kombinerade studierna 102 och 195 visar nyttan med famciklovir for
suppression av aterkommande HSV hos immunkompetenta patienter och hiv-infekterade patienter. I
studie 102 forblev 83 procent av de hiv-infekterade patienterna som fick famciklovir recidivfria
jamfort med 42 procent av de patienter som fick placebo. Under de 4 manader som studie 195 pagick
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forblev 90 procent av de hiv-infekterade patienterna fria fran kliniskt diagnostiserade recidiv.
Resultaten av bada studierna motsvarar ungefar de resultat som rapporterades av Mertz et al., 1997,
for immunkompetenta patienter 1 en 4-manadersstudie, ddr 90 procent av de patienter som fick
famciklovir forblev fria fran virologiskt bekriftad genital herpes jamfort med 48 procent av de
patienter som fick placebo. Bade studie 102 och studie 195 var visserligen relativt begransade med
avseende pa antalet och omfattningen av patienter som ingick, men resultaten for suppression av viralt
recidiv var enhetliga och omfattade patienter med antal CD4+-celler som var bade under och 6ver

200 celler/mm’. Den aktiva behandlingsperioden var endast 8 veckor. Studie 195 var okontrollerad
men gav dnda visst stod for en suppressiv effekt, dven i friga om andra endpoints (virologiska/kliniskt
recidiv).

Trots att den pivotala studien for denna indikation/grupp (083) hade vissa brister, som sammantaget
gor det omdjligt att dra nagra sékra slutsatser om likvardig effekt for dosen 500 mg bid famciklovir
jamfort med 5 x 400 mg aciklovir, kunde man konstatera att denna regim &dr godkand i de flesta
EU-medlemsstater. I en artikel av Strick et al., 2006, diskuteras fordelarna med suppressiv respektive
episodisk behandling av HSV hos hiv-infekterade patienter. Sammanfattningsvis ar

famciklovir 500 mg bid en effektiv och séker dos for suppression av aterkommande HSV hos
hiv-infekterade patienter. CHMP samtyckte darfor till tillimpning av dosen 500 mg bid under

sju dagar som godkdnd dosering for denna indikation.

SUPPRESSION AV ATERKOMMANDE HERPES

I somliga riktlinjer rekommenderas regimen 500 mg bid och inga andra regimer har undersokts. I
studie 102 jamfordes dosen famciklovir 500 mg bid med placebo. Godkind daglig dos for antingen
episodisk eller suppressiv behandling av dterkommande genital herpes hos hiv-infekterade patienter ar
500 mg bid. Rekommenderad dos for behandling av hiv-infekterade patienter &r stérre 4n den som
rekommenderas for immunkompetenta patienter. Det beror pa att klinisk erfarenhet och
forskrivningspraxis talade for att hogre doser av antivirala medel kravs for att ge tillracklig
suppression hos hiv-infekterade patienter. Dessutom visade kliniska provningar att

famciklovir 500 mg bid var effektivt, sikert och tolererades vél inom denna patientgrupp.

Dérfor godkdinde CHMP denna dosering.

Sdrskild population

De dosrekommendationer som har foreslagits for patienter med nedsatt njurfunktion med eller utan
hemodialys eller nedsatt leverfunktion samt for dldre patienter godkédndes av CHMP.

Famvir rekommenderas inte till barn och ungdomar under 18 ars alder eftersom det inte finns nagra
data om sdkerhet och effekt for denna patientpopulation.

Hidnsynstaganden betrdffande dosen 750 mg

CHMP noterade de rekommenderade doserna for de olika doseringarna enligt ovan. Den hogsta dosen
som kan administreras utifrin bedémningen av de data som ldmnats in dr 500 mg famciklovir.
Tabletten med styrkan 750 mg anses darfor vara obsolet. CHMP rekommenderar att denna styrka
aterkallas i de berérda medlemsstaterna. Inom EES ar tabletten med styrkan 750 mg f6r ndrvarande
endast godkédnd i Irland, Storbritannien och Spanien.

Avsnitt 4.3; Kontraindikationer

Detta avsnitt har uppdaterats genom att ej undersokta patientpopulationer har tagits bort, eftersom
detta bor omndmnas i avsnitt 4.4. Famvir ska inte anviandas vid 6verkédnslighet mot den aktiva
substansen, mot nagot av hjalpamnena eller mot penciklovir.

Avsnitt 4.4: Sarskilda varningar och férsiktighet

Detta avsnitt har uppdaterats sé att det omfattar anvindning inom sérskilda populationer, som tidigare
ingick i avsnitt 4.3. Dessutom éndrades en varning sa att det nu framgér att 4&ven om frekvensen av
virusutsondring minskade vid anvdndning av antivirala medel, sa finns det fortfarande en teoretisk risk
for overforing. Patienter bor darfér uppmanas att undvika samlag. En nyligen offentliggjord
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publikation av Money B et al. ger stod for att 14gga till denna varning, och &ven CHMP samtyckte till
detta.

Avsnitt 4.5: Interaktion med andra lékemedel och dvriga interaktioner

Inga kliniskt signifikanta interaktioner har identifierats. Famciklovir omvandlas dock snabbt till
penciklovir in vivo, som sedan elimineras fran plasma framst genom njurutsdondring. Probenecid, som
hdmmar transporten av organiska syror, och likemedel som framst elimineras genom aktiv utsondring
frén njurkanalerna, kan paverka njurarnas eliminering av penciklovir genom att hdmma eller
konkurrera om platsen for njurutsondring. I litteraturen finns beldgg for att probenecid paverkar
elimineringen av &mnen som &r strukturellt besldktade med penciklovir. Darfér kan man inte utesluta
en eventuell interaktion mellan famciklovir/penciklovir och probenecid. I enlighet med ovan ndmnda
rapporter antog man att probenecid kan 6ka AUC-vardet for penciklovir med cirka 50 procent. CHMP
enades om att patienter som behandlas med bade 500 mg tid och probenecid samtidigt ska kontrolleras
for toxicitet. Man ansag ocksa att en minskning av dosen till 250 mg tid ar det bésta alternativet vid
betydande toxicitet. Informationen i produktresumén formulerades om sa att detta framgar.

Avsnittet uppdaterades ocksé sé att det nu innehéller information om interaktion med likemedel pa
grund av aldehydoxidas. Omvandlingen in vivo av famciklovir till penciklovir sker i tva steg:
deacetylering av famciklovir till 6-deoxypenciklovir och oxidation av 6-deoxypenciklovir till
penciklovir. Deacetyleringen katalyseras med hjélp av enzymet aldehydoxidas. Nyligen publicerades
tva avhandlingar om himmande av aldehydoxidas i den ménskliga levern genom undersékningar

in vitro (Obach, 2004; Obach et al., 2004). Dessa studier in vitro visade att det amne som hade
kraftigast himmande effekt var raloxifen.

Avsnitt 4.6: Graviditet och amning

Detta avsnitt uppdaterades i enlighet med informationen i avsnitt 5.3, framfor allt med avseende pa
manlig fertilitet. Resultaten av provningarna visar inte pa nagon effekt for méngden eller
koncentrationen av sperma, vilket kraftigt talar for att den typ av testikeltoxicitet som har setts hos
djur inte var uppenbar hos patienterna. Till skillnad fran toxikologiska resultat, enligt vilka
famciklovir ledde till en testikeltoxicitet pad minst 150 mg/kg hos rattor, méss och hundar, visar dessa
kliniska studier tydligt att famciklovir i en terapeutisk dos pa 250 mg bid (cirka 6 mg/kg) inte paverkar
den ménskliga spermatogenesen eller kvaliteten pa sperman. Langtidsbehandling med famciklovir i en
dos pa 250 mg bid under 52 veckor visade sig dessutom tolereras vil av mén med aterkommande
genital herpes och gav en sékerhetsprofil som var jamforbar med den for placebo.

Inga bestaende fordndringar observerades for flera olika parametrar betraffande sperma efter
langtidsbehandling med 250 mg bid famciklovir. Man kan dock inte utesluta att korttidsbehandling
med hogre doser (t.ex. 500 mg tid) kan paverka den manliga fertiliteten hos manniskor. Avsnitt 4.6
har uppdaterats i enlighet darmed.

Avsnitt 4.7: Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Inga studier av effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner har utforts. Patienter
som upplever vissa biverkningar bor dock avsté fran att framfora fordon och anvdnda maskiner.

Avsnitt 4.8: Biverkningar

I detta avsnitt uppdaterades frekvensen av och forteckningen 6ver biverkningar enligt en integrerad
sdkerhetsbedomning av de biverkningar som observerats vid kliniska provningar och
uppfoljningsstudier.

Avsnitt 5.1: Far makodynamiska egenskaper
En analys av tillgéingliga data om viral resistens mot famciklovir granskades och dtergavs i detta
avsnitt. Det finns inga bevis for 6kad resistens trots den progressiva dkningen av anvéndning av

antivirala medel. HSV:s formaga att ge upphov till en livslang latent infektion bidrar till att forklara

17



denna observation, tillsammans med det faktum att de allra flesta resistenta HSV-isolat som hittills
har studerats har ldgre patogenicitet dn vilda virus. Detta avsnitt i produktresumén dndrades darfor sa
att det nu aterger aktuell kunskap om viral resistens.

Avsnitt 5.2: Farmakokinetiska egenskaper

Detta avsnitt granskades framst med avseende péa sérskilda populationer, till exempel dldre patienter.
Utifran jamforelser av olika studier visade det sig att det genomsnittliga AUC-vardet for penciklovir
var cirka 30 procent hogre och njurclearancen for penciklovir var cirka 20 procent lagre efter oral
administrering av famciklovir hos dldre frivilliga (65-79 ar) jamfort med yngre frivilliga. Denna
skillnad kan till viss del bero pa skillnader i njurfunktionen mellan de tva aldergrupperna. Ingen
dosjustering utifran alder rekommenderas savida inte njurfunktionen dr nedsatt.

Avsnitt 5.3; Prekliniska sdker hetsuppgifter

Texten om reversibilitet av degenerativt testikulért epitel uppdaterades. Pastaendet att testikelfynd till
stor del &r reversibla stods av observationer fran studierna av kronisk dostoxicitet. Enligt dessa var
testikelfynden till stor del reversibla efter en 12-veckors aterhamtningsperiod och delvis reversibla
efter kortare aterhdmtningsperioder.

CHMP ansag inte att svaret fran innehavaren av godkdnnandet for forséljning var helt
tillfredsstéllande, men samtyckte till forslaget fran innehavaren av godkdnnandet for forsdljning om
att ata sig att sarskilt kontrollera och rapportera avvikelser vid framtida periodiska
sdkerhetsuppdateringar.

Bipacksedel
Bipacksedeln uppdaterades i enlighet med harmoniseringen av produktresumén.
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SKAL TILL ANDRING AV PRODUK TRESUMEN, MARKNINGEN OCH BIPACK SEDELN

Sammanfattningsvis antog CHMP, utifran bedomningen av forslaget och svaren fran innehavaren av
godkdnnandet for forsiljning och efter diskussionerna inom kommittén, harmoniserade
produktinformationsdokument for de olika presentationerna av Famvir med synonymer, med
beaktande av de olika farmaceutiska formerna. Framfor allt harmoniserades indikationerna och den
rekommenderade doseringen for dessa. Atagandena fran innehavaren av godkénnandet for forsiljning
godkindes. Mot bakgrund av ovanstdende information anser CHMP att férhallandet mellan nytta och
risk for Famvir dr gynnsamt och att de harmoniserade produktinformationsdokumenten ska
godkénnas.

CHMP har rekommenderat att godkdnnandena for forsaljning for vilka produktresumé, markning och
bipacksedel aterfinns i bilaga III f6r Famvir med synonymer (se bilaga I) ska dndras, och att de
filmdragerade tabletterna pa 750 mg for Famvir med synonymer ska aterkallas, med beaktande av
foljande:

— Hanskjutningen gillde harmonisering av produktresumén, méarkningen och bipacksedeln.
— Den produktresumé, markning och bipacksedel som har foreslagits av innehavaren av godkdnnandet

for forsiljning har utvdrderats med utgangspunkt i den inldimnade dokumentationen och den
vetenskapliga diskussionen inom kommittén.
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BILAGA 111

PRODUKTRESUME,
MARKNING OCH BIPACK SEDEL
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PRODUKTRESUME
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1 LAKEMEDLETSNAMN

Famvir och associerade namn (se bilaga I), 125 mg filmdragerade tabletter
Famvir och associerade namn (se bilaga I), 250 mg filmdragerade tabletter
Famvir och associerade namn (se bilaga I), 500 mg filmdragerade tabletter
[Se bilaga I - Kompletteras nationellt]

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

[Kompletteras nationellt]

For fullstandig forteckning 6ver hjdlpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDEL SFORM

Filmdragerad tablett
[Kompletteras nationellt]

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Varicella zoster-infektioner (VZV) — herpes zoster

Famvir ar indicerat for:

- behandling av herpes zoster och zoster ophthalmicus hos vuxna med normalt immunférsvar (se
avsnitt 4.4)

- behandling av herpes zoster hos vuxna med nedsatt immunforsvar (se avsnitt 4.4)

Herpes simplex-infektioner (HSV) — genital herpes

Famvir ar indicerat for:

- behandling av forstagangsepisod liksom recidiverande episoder av genital herpes hos vuxna
med normalt immunforsvar

- behandling av recidiverande genital herpes hos vuxna med nedsatt immunforsvar

- suppression av recidiverande genital herpes hos vuxna med sévil normalt immunf6rsvar som
med nedsatt immunférsvar

Inga kliniska studier har genomfoérts med patienter som dr HSV-infekterade och immunforsvagade till
foljd av andra orsaker 4n HIV-infektion (se avsnitt 5.1).

4.2 Dosering och administreringssatt

Herpes zoster hos vuxna med normalt immunfGrsvar
500 mg tre ganger dagligen i sju dagar.

Behandlingen bor paborjas sa snart som mojligt efter diagnostisering av herpes zoster.

Herpes zoster hos vuxna med nedsatt immunforsvar
500 mg tre ganger dagligen i tio dagar.

Behandlingen bor paborjas sa snart som mojligt efter diagnostisering av herpes zoster.

Genital herpes hos vuxna med normalt immunf6rsvar
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Forstagangsepisod av genital herpes: 250 mg tre ganger dagligen i fem dagar. Behandlingen bor
paborjas sa snart som mdjligt efter diagnostisering av en forstagangsepisod av genital herpes.

Episodisk behandling av recidiverande genital herpes: 125 mg tva ganger dagligen i 5 dagar.
Behandlingen bor paborjas sa snart som mojligt efter uppkomst av prodromalsymtom (t ex pirrande
eller brannande kénsla, klada, smérta) eller lesioner.

Recidiverande genital herpes hos vuxna med nedsatt immunfdrsvar
Episodisk behandling av recidiverande genital herpes: 500 mg tva ganger dagligen i sju dagar.

Behandlingen bor paborjas sa snart som mojligt efter uppkomst av prodromalsymtom (t ex pirrande
eller brannande kénsla, klada, smérta) eller lesioner.

Suppression av recidiverande genital herpes hos vuxna med normalt immunf&rsvar
250 mg tva ganger dagligen. Suppressionsbehandling bor avbrytas efter maximalt 12 manaders

kontinuerlig antiviral behandling fér bedomning av recidivfrekvens och svérighetsgrad.
Minimiperioden for omprévning av behandlingsbehovet bor innefatta minst tva recidiv. Patienter med
fortsatt betydande sjukdomsbesvir kan ateruppta suppressionsbehandling.

Suppression av recidiverande genital herpes hos vuxna med nedsatt immunfdrsvar
500 mg tva ganger dagligen.

Patienter med nedsatt njurfunktion

Eftersom minskad clearance av penciklovir ar relaterad till nedsatt njurfunktion, méatt med
kreatininclearance, bor sirskild uppmarksamhet iakttas betrdffande doseringen hos patienter med
nedsatt njurfunktion. Doseringsrekommendationer for vuxna med nedsatt njurfunktion framgar av
tabell 1.

Tabell 1 Doseringsrekommendationer for vuxna med nedsatt njurfunktion.
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Indikation och grunddosering

Kreatininclearance
[ml/min]

Dogjustering

Herpes zoster hos vuxna med
normalt immunfor svar

500 mg tre génger dagligen i >60 500 mg tre génger dagligen i 7 dagar
7 dagar
40 till 59 500 mg tva ganger dagligen i 7 dagar
20 till 39 500 mg en gang dagligen 1 7 dagar
<20 250 mg en gang dagligen i 7 dagar
Hemodialyspatienter 250 mg efter varje dialys i 7 dagar
Herpes zoster hos vuxna med
nedsatt immunfor svar
500 mg tre génger dagligeni 10 >60 500 mg tre génger dagligen i 10 dagar
dagar
40 till 59 500 mg tva ganger dagligen i
10 dagar
20 till 39 500 mg en ging dagligen i 10 dagar
<20 250 mg en gang dagligen i 10 dagar
Hemodialyspatienter 250 mg efter varje dialys i 10 dagar
Genital herpes hosvuxna med
normalt immunforsvar —
for stagdngsepisod av genital
herpes
250 mg tre ganger dagligen i >40 250 mg tre ganger dagligen i 5 dagar
5 dagar
20 till 39 250 mg tva ganger dagligen i 5 dagar
<20 250 mg en ging dagligen 1 5 dagar
Hemodialyspatienter 250 mg efter varje dialys i 5 dagar
Genital herpes hosvuxna med
normalt immunfor svar—
episodisk behandling av
recidiverande genital herpes
125 mg tva ganger dagligen i >20 125 mg tva génger dagligen i 5 dagar
5 dagar
<20 125 mg en géng dagligen i 5 dagar
Hemodialyspatienter 125 mg efter varje dialys i 5 dagar
Genital herpes hos vuxna med
nedsatt immunforsvar —
episodisk behandling av
recidiver ande genital herpes
500 mg tva ganger dagligen i >40 500 mg tva ganger dagligen i 7 dagar
7 dagar
20 till 39 500 mg en gang dagligen i 7 dagar
<20 250 mg en ging dagligen i 7 dagar
Hemodialyspatienter 250 mg efter varje dialys i 7 dagar

Supression av recidiverande
genital herpes hos vuxna med
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nor malt immunfor svar

250 mg tva ganger dagligen >40 250 mg tva génger dagligen
20 till 39 125 mg tva ganger dagligen
<20 125 mg en géng dagligen

Hemodialyspatienter 125 mg efter varje dialys

Supression av recidiverande
genital herpes hos vuxna med
nedsatt immunfor svar

500 mg tva ganger dagligen >40 500 mg tva ganger dagligen
20 till 39 500 mg en gang dagligen
<20 250 mg en géng dagligen

Hemodialyspatienter 250 mg efter varje dialys

Hemodialyspatienter med nedsatt njurfunktion

Eftersom 4 timmars hemodialys gav upp till 75% minskad plasmakoncentration av penciklovir ska
famciklovir ges omedelbart efter dialys. Rekommenderad dosering for hemodialyspatienter framgar av
tabell 1.

Patienter med nedsatt leverfunktion
Hos patienter med mild eller mattligt nedsatt leverfunktion krévs ingen dosjustering. Data saknas for
patienter med svart nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.4 och 5.2).

Aldre (> 65 ar)

Dosjustering kravs ej sdvida inte njurfunktionen &r nedsatt.

Barn och ungdomar
Famvir rekommenderas inte till barn och ungdomar under 18 ars élder, eftersom data avseende
sdkerhet och effekt saknas.

Administreringssatt
Famvir kan intas oberoende av maltid (se avsnitt 5.2).

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjélpimne.
Overkinslighet mot penciklovir.

4.4  Varningar och férsiktighet

Patienter med nedsatt njurfunktion
For patienter med nedsatt njurfunktion krdvs dosjustering (se avsnitt 4.2 och 4.9).

Patienter med nedsatt leverfunktion

Famciklovir har inte studerats hos patienter med kraftigt nedsatt leverfunktion. Omvandlingen av
famciklovir till dess aktiva metabolit penciklovir kan vara nedsatt hos dessa patienter, vilket kan leda
till lagre plasmakoncentration av penciklovir och ddrmed minskad effekt av famciklovir.

Zoster-behandling
Klinisk respons bor monitoreras noggrant, sarskilt hos patienter med nedsatt immunforsvar.
Intravends antiviral behandling bor 6vervégas nér oral terapi inte anses ge tillfredstéllande effekt.

Patienter med komplicerad herpes zoster, dvs de med visceralt engagemang, spridd zoster, motoriska
neuropatier, encefalit och cerebrovaskuldra komplikationer bor ges intravends antiviral behandling.
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Dessutom bor patienter med nedsatt immunforsvar som har zoster ophthalmicus eller de med stor risk
for spridning av sjukdomen och patienter med engagemang av viscerala organ ges intravends antiviral
behandling.

Overforing av genital herpes

Patienterna ska radas att undvika samlag vid symtom d@ven om den antivirala behandlingen har
paborjats. Under suppressiv behandling med antivirala medel &r virusspridningen signifikant minskad,
men Overforing ar fortfarande moéjlig. Utover behandling med Famvir rekommenderas patienter darfor
att skydda sig vid samlag.

Ovrigt
Patienter med nagot av foljande arftliga tillstdnd bor inte anvianda detta lakemedel: galaktosintolerans,
total laktasbrist eller glukos-galaktosmalabsorption.

45 Interaktioner med andralékemedel och dvriga inter aktioner

Andra likemedels paverkan pa famciklovir
Inga kliniskt signifikanta interaktioner har identifierats.

Samtidig behandling med probenecid kan leda till 6kad plasmakoncentration av penciklovir, den
aktiva metaboliten av famciklovir, pa grund av konkurrerande eliminationsvag,.

Patienter som far 500 mg famciklovir tre ganger dagligen och som samtidigt far probenecid, ska darfor
foljas noggrant med avseende pa toxicitet. Om patienten upplever svar yrsel, somnolens, forvirring
eller annan péaverkan pa det centrala nervsystemet, kan en dosreduktion till 250 mg famciclovir tre
ganger dagligen Overvagas.

Famciklovir behover aldehydoxidas for omvandling till dess aktiva metabolit, penciclovir. Raloxifen
har visats vara en potent hdmmare av detta enzym in vitro. Samtidig administrering av raloxifen kan
paverka bildningen av penciclovir och dirmed effekten av famciklovir. Nér raloxifen ges samtidigt
med famciklovir ska den kliniska effekten av den antivirala terapin f6ljas noggrant.

4.6 Graviditet och amning

Graviditet

Det finns begriansade data (mindre &n 300 graviditetsutfall) frin anviandning av famciklovir hos
gravida kvinnor. I kumulativa analyser, baserade pa denna begransade information, av bade
prospektiva och retrospektiva graviditetsrapporter sags inga beldgg for att ladkemedlet orsakar nagra
specifika fosterskador eller medfédda missbildningar. Djurstudier har inte visat ndgra embryotoxiska
eller teratogena effekter av famciklovir eller penciklovir (den aktiva metaboliten av famciklovir).
Famciklovir ska endast anvdndas under graviditet da behandlingens potentiella fordelar bedoms
Overviga eventuella risker.

Amning

Det dr inte kdnt om famciklovir utséndras i human brostmjolk. Djurstudier har visat att penciklovir
utsondras i brostmjolk. Om kvinnans hélsotillstand nédvandiggor famciklovirbehandling kan
avbrytande av amningen §vervigas.

Fertilitet
Kliniska data tyder inte pa att famciklovir paverkar den manliga fertiliteten vid langtidsbehandling

med orala doser pa 250 mg tva ganger dagligen (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter paformagan att framfora fordon och anvanda maskiner
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Inga studier pa formagan att framfora fordon och anvéanda maskiner har utforts. Patienter som
upplever yrsel, trotthet, forvirring eller annan paverkan pé det centrala nervsystemet vid anvandning
av Famvir ska dock avsta fran att framfora fordon eller anvinda maskiner.

4.8 Biverkningar

I kliniska studier rapporterades huvudvérk och illaméaende. Dessa var i allmdnhet milda till mattliga
och forekom med samma incidens hos patienter som erholl placebo. Alla 6vriga biverkningar har
tillkommit efter att ldkemedlet godkénts for forsdljning.

Totalt 1 587 patienter erholl famciklovirbehandling i rekommenderade doser i studier med
placebokontroll (n=657) respektive aktiv kontroll (n=930). Dessa kliniska studier utvarderades
retrospektivt for att berdkna frekvensen av alla biverkningar som anges nedan. For biverkningar som
inte observerades i dessa studier, férvintas inte den 6vre gransen av det 95-procentiga
konfidensintervallet Gverstiga 3/X (baserat pa “rule of three”), dar X representerar det totala antalet
(n=1 587).

Biverkningarna (tabell 2) presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad
enligt f6ljande: mycket vanliga (> 1/10); vanliga (> 1/100, < 1/10); mindre vanliga (> 1/1 000,
< 1/100); séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000); mycket séllsynta (< 1/10 000).

Tabell 2 Biverkningar

Blodet och lymfsystemet
Sallsynta: Trombocytopeni.
Psykiska storningar
Mindre vanliga: Forvirring.
Séllsynta: Hallucinationer.
Centrala och perifera nervsystemet
Mycket vanliga: Huvudvirk.
Vanliga: Yrsel, somnolens.
M agtar mkanalen
Vanliga: Illaméende, krakningar.
Lever och gallvagar
Vanliga: Patologiska levervirden.
Séllsynta: Kolestatisk ikterus.
Hud och subkutan vavnad
Vanliga: Utslag, pruritus.
Mindre vanliga: Urtikaria, allvarliga hudreaktioner * (t ex erytema multiforme,
Stevens-Johnson syndrom, toxisk epidermal nekrolys).

*Har aldrig rapporterats i kliniska studier; frekvensen baseras pa “rule of three”

Generellt var biverkningarna i kliniska studier pa patienter med nedsatt immunférsvar jamforbara med
de som rapporterats fran populationen med normalt immunforsvar. Illamaende, krdkningar och
patologiska levervarden rapporterades mer frekvent, sarskilt vid hogre doser.

49 Overdosering

Erfarenheten av 6verdosering med famciklovir dr begrinsad. I hindelse av 6verdosering ges lamplig
understodjande och symtomatisk behandling. Akut njursvikt har rapporterats hos patienter med
befintlig njursjukdom da dosen av famciklovir inte reducerats med hénsyn till patientens grad av
njurfunktionsnedsittning. Penciklovir dr dialyserbart: plasmakoncentrationen minskar med ca 75%
efter 4 timmars hemodialys.
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5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Nukleosider och nukleotider utom omvénda transkriptashdammare, ATC-
kod JOSAB09

Verkningsmekanism

Famciklovir dr en oral prodrug till penciklovir. Famciklovir omvandlas snabbt in vivo till penciklovir,
som in vitro har aktivitet mot herpes simplex virusen (HSV typ 1 och 2), varicella zoster virus,
Epstein-Barr virus och cytomegalovirus.

Den antivirala effekten av oralt administrerad famciklovir har visats 1 ett flertal djurmodeller: denna
effekt beror pd omvandling till penciklovir in vivo. I virusinfekterade celler fosforylerar det virala
tymidinkinaset (TK) penciklovir till ett monofosfat som i sin tur omvandlas till penciklovirtrifosfat via
cellulért kinas. Detta trifosfat kvarstar i mer dn 12 timmar i infekterade celler och himmar
forlangningen av den virala DNA-spiralen genom att konkurera med deoxyguanosintrifosfats
inkorporering i vaxande viralt DNA och dirigenom stoppa virusreplikeringen av viralt DNA. I
oinfekterade celler som exponerats for penciklovir dr koncentrationen av trifosfatet knappt pavisbar.
Darfor ar sannolikheten for toxiska effekter pda mammala vardceller 1ag och det dr darfor osannolikt att
oinfekterade celler paverkas av penciklovir vid terapeutiska koncentrationer.

Resistens

Liksom fo6r aciklovir &r den vanligaste formen av resistens som patraffats hos olika HSV-stammar
defekt produktion av tymidinkinas (TK)-enzym. Sddana stammar med defekta TK-strangar kan
vanligtvis forvintas vara korsresistenta mot bade penciklovir och aciklovir.

Resultat fran 11 globala kliniska studier med penciklovir (topikal eller intravends beredning) eller
famciklovir pa patienter med normalt eller nedsatt immunforsvar, inkluderande studier med upp till
12 ménaders behandling med famciklovir, visade sammantaget en lag frekvens av
penciklovirresistenta isolat: 0,2% (2/913) hos patienter med normalt immunférsvar och 2,1% (6/288)
hos patienter med nedsatt immunforsvar. De resistenta isolaten upptiacktes vanligen i borjan av
behandlingen eller i en placebogrupp. Resistens féorekom, under eller efter behandling med
famciklovir eller penciklovir, enbart hos tva patienter med nedsatt immunforsvar.

Klinisk effekt

Placebokontrollerade studier och studier med aktiv kontroll péd patienter med komplikationsfri herpes
zoster, bade med nedsatt och normalt immunfoérsvar, visade att famciklovir var effektivt vad géller
utldkning av lesioner. I en klinisk studie med aktiv kontroll visades att famciklovir var effektiv vid
behandling av zoster ophthalmicus hos patienter med normalt immunforsvar.

Att famciklovir har effekt péa patienter med normalt immunférsvar med forstagangsepisod av genital
herpes visades i tre studier med aktiv kontroll. Tva placebokontrollerade studier pa patienter med
normalt immunférsvar och en studie med aktiv kontroll pa HIV-infekterade patienter med
recidiverande genital herpes visade att famciklovir var effektiv.

Tva placebokontrollerade 12-manadersstudier pé patienter med normalt immunférsvar och
recidiverande genital herpes visade att patienter som behandlades med famciklovir fick signifikant
farre antal recidiv jamfort med placebobehandlade patienter. Placebokontrollerade och okontrollerade
studier med upp till 16 veckors behandlingslédngd visade att famciklovir var effektivt vad géller
suppression av recidiverande genital herpes hos HIV-infekterade patienter. Den placebokontrollerade
studien visade att famciklovir signifikant minskade antalet dagar med bade symtomatisk och
asymtomatisk HSV-spridning.
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5.2 Farmakokinetiska egenskaper
Allmént

Absorption

Famciklovir dr en oral prodrug till den antiviralt aktiva substansen penciklovir. Efter oral
administrering absorberas och omvandlas famciklovir snabbt och i hog grad till penciklovir.
Biotillgéngligheten av penciklovir efter oral tillforsel av famciklovir var 77%. Vid administrering av
famciklovir 125 mg, 250 mg eller 500 mg uppnéds maximal plasmakoncentration (medelvérde

0,8 mikrogram/ml, 1,6 mikrogram/ml respektive 3,3 mikrogram/ml) efter ca 45 min.

Plasmakoncentrationen métt ver tiden ar darfér densamma for penciklovir efter engdngsdos som vid
upprepad dosering 2 eller 3 ganger dagligen, vilket inte tyder pa ackumulering vid upprepad dosering
av famciklovir.

Den systemiska biotillgdngligheten (AUC) av penciklovir fran oralt famciklovir paverkas inte av foda.

Distribution
Penciklovir och 6-deoxiprekursorn binds i liten utstrickning (< 20%) till plasmaproteiner.

Metabolism och elimination

Famciklovir elimineras huvudsakligen som penciklovir och dess 6-deoxiprekursor, vilka utsondras i
urinen. Famciklovir i ofordndrad form har ej pavisats i urinen. Tubulér sekrektion bidrar till den
renala eliminationen av penciklovir.

Den terminala halveringstiden av penciklovir i plasma, bade efter engangsdosering och upprepad
dosering av famciklovir, var cirka 2 timmar.

Data fran kliniska studier har inte pavisat induktion av cytokrom P450-enzymer eller hdmning av
CYP3A4.

Sérskilda patientgrupper

Patienter med herpes zoster-infektion

Okomplicerad herpes zoster-infektion forandrar inte farmakokinetiken av penciklovir i ndgon storre
utstrackning, matt efter oral administrering av famciklovir. Den terminala halveringstiden i plasma av
penciklovir hos patienter med herpes zoster var 2,8 timmar respektive 2,7 timmar efter en engangsdos
och efter upprepad dosering av famciklovir.

Patienter med nedsatt njurfunktion

Mitbar plasmaclearance, njurclearance och hastighetskonstanten for elimination i plasma av
penciklovir minskade linjart med nedséttningen av njurfunktionen, bade efter engdngsdosering och
upprepad dosering. Dosjustering dr nddvéndig hos patienter med nedsatt njurfunktion (se avsnitt 4.2).

Patienter med nedsatt leverfunktion

Mild eller mattligt nedsatt leverfunktion hade ingen effekt pa graden av biotillgénglighet av
penciklovir efter oral administrering av famciklovir. Ingen dosjustering rekommenderas hos patienter
med mild eller mattligt nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.2 och 4.4). Farmakokinetiken av penciklovir
har inte utvarderats hos patienter med kraftigt nedsatt leverfunktion. Omvandlingen av famciklovir till
den aktiva metaboliten penciklovir kan vara nedsatt hos dessa patienter, vilket kan leda till lagre
plasmakoncentrationer av penciklovir och ddrmed risk for minskad effekt av famciklovir.

Aldre (> 65 dar)

Baserat pa jamforelser mellan studier var medelvérdet for AUC for penciklovir ca 30% hogre och
njurclearance for penciklovir ca 20% lagre hos dldre frivilliga forsékspersoner (65-79 ér), jamfort med
yngre frivilliga efter oral administrering av famciklovir. Delvis kan dessa skillnader bero pa skillnader
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i njurfunktion mellan dessa tva aldersgrupper. Ingen dosjustering baserad pa alder rekommenderas,
savida inte njurfunktionen ar nedsatt (se avsnitt 4.2).

Kon
Sma skillnader i njurclearance av penciklovir mellan kvinnor och mén har rapporterats och kan
hanforas till konsskillnader i1 njurfunktion. Ingen dosjustering baserad pa kon rekommenderas.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Allméntoxicitet
Farmakologiska sdkerhetsstudier och toxicitetsstudier med upprepad dosering visar inga sarskilda
risker for ménniska.

Gentoxicitet

I ett omfattande program av in vivo- och in vitro-tester, utformat for att upptiacka genmutation,
kromosomskada och reparabel DNA-skada visades att famciklovir inte var gentoxiskt. Penciklovir har
i likhet med andra substanser i denna grupp visats kunna orsaka kromosomskador, men inducerade
inte genmutationer i bakteriella- eller mammala cellsystem, ¢j heller fanns bevis for dkad DNA-
reparation in vitro.

Karcinogenicitet

Vid hoga doser till honrattor 6kade incidensen av brostadenokarcinom, vilket dr en vanlig tumdr hos
den art av rattor som anvands i carcinogenicitetstudier. Ingen effekt sags pa incidensen for neoplasier
hos hanréttor eller hos moss av bada konen.

Reproduktionstoxicitet

Nedsatt fertilitet (inklusive histopatologiska fordandringar i testiklarna, fordndrad spermiemorfologi,
reducerad spermiekoncentration och -motilitet samt minskad fertilitet) observerades hos hanrattor som
fick 500 mg/kg/dygn. Dessutom noterades degenerativa fordndringar i testikelepitelet i allmédnna
toxicitetsstudier. Dessa fynd var reversibla och har ocksa observerats for andra substanser i denna
klass. Djurstudier har inte uppvisat ndgon negativ effekt pa fertiliteten hos honor.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen
[Kompletteras nationellt]

6.2 Inkompatibiliteter
[Kompletteras nationellt]

6.3 Hallbarhet

[Kompletteras nationellt]

6.4 Sarskildaforvaringsanvisningar
[Kompletteras nationellt]

6.5 Forpackningstyp och innehall
[Kompletteras nationellt]

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion
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Ej anvint ldkemedel och avfall skall hanteras enligt gédllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

[Se bilaga I. - Kompletteras nationellt]

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

[Kompletteras nationellt]

0. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

[Kompletteras nationellt]

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUK TRESUMEN

[Kompletteras nationellt]
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MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNASPA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1 LAKEMEDLETSNAMN

Famvir och associerade namn (se bilaga I), 125 mg filmdragerade tabletter

Famvir och associerade namn (se bilaga I), 250 mg filmdragerade tabletter

Famvir och associerade namn (se bilaga I), 500 mg filmdragerade tabletter
[Se bilaga 1 - Kompletteras nationellt]

famciklovir

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

[Kompletteras nationellt]

‘ 3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

[Kompletteras nationellt]

‘ 4, LAKEMEDEL SFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Filmdragerade tabletter
[Kompletteras nationellt]

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Oral anvéndning.
Lés bipacksedeln foére anvandning.

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

Forvaras utom syn- och rackhall f6r barn.

‘ 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

Utg.dat.

0. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR
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[Kompletteras nationellt]

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

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

[Se bilaga I - Kompletteras nationellt]

‘ 12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

[Kompletteras nationellt]

‘ 13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

[Kompletteras nationellt]

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION | PUNKTSKRIFT

[Kompletteras nationellt]
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNASPA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER

1 LAKEMEDLETSNAMN

Famvir och associerade namn (se bilaga I), 125 mg filmdragerade tabletter
Famvir och associerade namn (se bilaga I), 250 mg filmdragerade tabletter
Famvir och associerade namn (se bilaga I), 500 mg filmdragerade tabletter
[Se bilaga 1 - Kompletteras nationellt]

famciklovir

‘ 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

[Kompletteras nationellt]

3. UTGANGSDATUM

EXP

4, TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. OVRIGT
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BIPACKSEDEL
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BIPACKSEDEL: INFORMATION TILL ANVANDAREN

Famvir och associerade namn (se bilaga I), 125 mg filmdragerade tabletter

Famvir och associerade namn (se bilaga I), 250 mg filmdragerade tabletter

Famvir och associerade namn (se bilaga I), 500 mg filmdragerade tabletter
[Se bilaga I - Kompletteras nationellt]

famciklovir

L as noga igenom denna bipacksedd innan du borjar ta detta lakemedel.

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

- Om du har ytterligare fragor vand dig till 1akare eller apotekspersonal.

- Detta lakemedel har ordinerats at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, 4ven om de
uppvisar symtom som liknar dina.

- Om nagra biverkningar blir véirre eller om du mérker nigra biverkningar som inte ndmns i
denna information, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

| denna bipacksedel finner du information om:
1 Vad Famvir &r och vad det anvéinds for

2 Innan du tar Famvir

3. Hur du tar Famvir

4, Eventuella biverkningar

5 Hur Famvir ska forvaras

6 Ovriga upplysningar

1 VAD FAMVIR AR OCH VAD DET ANVANDS FOR

Famvir ar ett antiviralt ldakemedel, som forhindrar att viruset som orsakar infektionen forokar sig.
Eftersom viruset forokar sig mycket tidigt under infektionen, sé far du bést nytta av behandlingen om
du tar Famvir sa snart som mojligt efter forsta tecken pa symtom.

Famvir anvinds for behandling av tva typer av virussjukdomar hos vuxna:

- Biltros (herpes zoster), en virusinfektion som orsakas av ett virus som kallas varicella zoster
(samma virus som orsakar vattkoppor). Famvir hindrar viruset att sprida sig i kroppen sé att
tillfrisknandet sker snabbare.

- Famvir anvinds ocksa for behandling av herpesinfektion i omréadet runt 6gat eller i sjdlva ogat
(zoster ophthalmicus).

- Genital herpes, en virusinfektion orsakad av herpes-simplexvirus typ 1 och 2 , som vanligen
sprids via sexuell kontakt. Det orsakar blasor och en brannande kénsla eller klada runt
konsorganen, vilket kan vara sméartsamt. Famvir anvands for behandling av genital herpes hos
vuxna. Personer som ofta har episoder med genital herpes kan ocksa anvianda Famvir for att
forebygga dessa utbrott.

2. INNAN DU TAR FAMVIR

Tainte Famvir

- om du &r allergisk (6verkénslig ) mot famciklovir, mot ndgot av dvriga innehéllsimnen i Famvir
i avsnitt 6 eller mot penciklovir (en aktiv metabolit till famciklovir och en aktiv substans i vissa
andra ldkemedel).

Om du tror att du ir allergisk, radfraga din lakare.

Var sarskilt forsiktig med Famvir
- om du har (eller tidigare har haft) njurproblem. Lakaren kan eventuellt ge en ldgre dos av
Famvir.
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- om du har nedsatt immunforsvar
- om du har leverproblem.
Om nagot av ovanstaende géller dig, tala med din ldkare innan du tar Famvir.

Barn och ungdomar (under 18 é&r)
Famvir rekommenderas inte till barn och ungdomar.

Hur du forhindrar spridning av genital herpestill andra

Aven om du tar Famvir for att behandla eller forebygga genital herpes eller om du tidigare har haft
genital herpes rekommenderas sdker sex, vilket inkluderar anvandning av kondom. Detta &r viktigt for
att undvika att du overfor infektionen till andra. Du bor inte ha sex om du har sar eller blasor pa
konsorganen.

Intag av andra lakemedel
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar eller nyligen har tagit andra ldkemedel, dven
naturldkemedel eller receptfria sddana.

Det ar sarskilt viktigt att du informerar ldkare eller apotekspersonal om du tar ndgot av foljande

lakemedel:

o raloxifen (anvands for att férebygga och behandla osteoporos).

o probenecid (anvinds for att behandla hoga urinsyranivaer i blodet vid gikt och for att hoja
penicillin-nivaerna i blodet), eller ndgot annat lakemedel som kan paverka njurarna.

Intag av Famvir med mat och dryck
Du kan ta Famvir med eller utan mat.

Graviditet och amning
Radfraga ldkare eller apotekspersonal innan du tar nadgot lakemedel.

Om du ar gravid eller tror att du &r gravid, informera din ldkare. Famvir ska inte anvdndas under
graviditet om det inte dr absolut nodvandigt. Lakaren kommer att diskutera eventuella risker med att ta
Famvir under graviditet.

Om du ammar, informera din ldkare. Famvir ska inte anvidndas under amning om det inte dr absolut
nddvandigt. Lakaren kommer att diskutera eventuella risker med att ta Famvir under amning,.

K 6rformaga och anvandning av maskiner
Famvir kan orsaka yrsel, dasighet eller forvirring. Om du far nagot av dessa symtom da du tar Famvir,
ska du inte framfora fordon eller anvanda maskiner.

Viktig information om nagot(ra) innehallsamne(n) i Famvir
Om du inte tal vissa sockerarter, bor du kontakta din ldkare innan du tar denna medicin. Famvir
125 mg, 250 mg och 500 mg (landsspecifikt) tabletter innehéller laktos.

3. HUR DU TAR FAMVIR

Ta alltid Famvir enligt 1dkarens anvisningar. Radfraga ldkare eller apotekspersonal om du &r oséker.

- Dosering och behandlingstid beror pa vilken typ av virusinfektion du har — se nedan. Dosen
bestdms av ldkare och avpassas for dig.

- For basta resultat, paborja medicineringen sa snabbt som mojligt efter forsta tecken pa symtom.

- Om du har symtom pé genital herpes, avsta fran sexuell kontakt. Detta géller &ven om du
paborjat behandling med Famvir, eftersom du kan 6verféra herpesinfektionen till din partner.

- Om du har eller har haft njurproblem kan ldkaren ordinera en ldgre dos av Famvir.

Dosering vid béaltros
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Om du har normalt immunf{Grsvar dr rekommenderad dosering:
- en tablett om 500 mg tre ganger dagligen i sju dagar

Om du har nedsatt immunfGrsvar dr rekommenderad dosering:
- en tablett om 500 mg tre gdnger dagligen i tio dagar.

Dosering vid genital herpes
Dosen beror pa kroppens immunstatus och i vilket stadium infektionen r.

Om du har normalt immunfdrsvar rekommenderas féljande dosering:

Vid forsta episoden ér doseringen:
- en tablett om 250 mg tre gdnger dagligen i fem dagar.

For behandling av dterkommande episoder ar doseringen:
- en tablett om 125 mg tva ganger dagligen i fem dagar.

For att forhindra dterkommande episoder ar doseringen:
- en tablett om 250 mg tva ganger dagligen.

Din ldkare avgér under hur lang tid du behdver ta tabletterna.
Om du har nedsatt immunfGrsvar rekommenderas foljande dosering:

For behandling av pdgdende episod dr doseringen:
- en tablett om 500 mg tva ganger dagligen i sju dagar.

For att forhindra dterkommande episoder ar doseringen:
- en tablett om 500 mg tva ganger dagligen.

Din ldkare avgér under hur lang tid du behdver ta tabletterna.
Om du har tagit for stor mangd av Famvir
Om du har tagit fler tabletter 4n du har blivit ordinerad eller om nadgon annan har tagit din medicin av

misstag, kontakta ldkare eller sjukhus omedelbart for radgivning. Visa forpackningen.

For stor méngd Famvir kan leda till pdverkan pa njurarna. Om inte dosen sidnks hos personer som
redan har njurproblem, kan det i sdllsynta fall leda till njursvikt.

Om du har glémt att ta Famvir

Om du har glomt att ta en dos av Famvir, ta den s& snart du kommer ihag. Ta nésta dos enligt
doseringsanvisningen. Ta inte tva doser inom ett tidsintervall som dr mindre dn 1 timme. I sddant fall
bor du hoppa 6ver den missade dosen. Ta dessutom inte dubbel dos for att kompensera for en glomd
dos.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel kontakta ldkare eller apotekspersonal.

4, EVENTUELLA BIVERKNINGAR

Liksom alla ldkemedel kan Famvir orsaka biverkningar men alla anvéndare behdver inte fa dem.
Biverkningarna orsakade av Famvir ar oftast milda till mattliga i intensitet.
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Frekvensen av mojliga biverkningar anges nedan och definieras enligt f6ljande:
- mycket vanliga (forekommer hos fler dn 1 anvéndare av 10)

- vanliga (férekommer hos 1 till 10 anvédndare av 100)

- mindre vanliga (forekommer hos 1 till 10 anvéndare av 1 000)

- séllsynta (forekommer hos 1 till 10 anvéndare av 10 000)

- mycket séllsynta (forekommer hos firre &n 1 anvéndare av 10 000)

Allvarliga biverkningar av Famvir:

o Svarablésor pa huden eller pa slemhinnorna pa lidppar, i 6gon, mun, nisa eller pa kdnsorgan
(detta kan vara tecken pa en allvarlig allergisk hudreaktion, for frekvens se nedan).

) Oforklarliga blamarken, roda eller lilafirgade flickar pa huden eller nasblodningar (detta
kan vara tecken pa minskat antal blodplattar, for frekvens se nedan).

Kontakta omedelbart |akare eller uppstk akutmottagningen pa nar maste sjukhus om nagot av
ovanstaende intraffar.

Mycket vanliga biverkningar
- huvudvark.

Vanliga biverkningar
- illaméende

- krékningar

- yrsel

- dasighet

- utslag

- klada

- paverkat levervérde

Mindre vanliga biverkningar
- forvirring
- allvarliga hudreaktioner

Sallsynta biverkningar
- hallucinationer (se eller hora saker som egentligen inte finns)

- gulfargning av huden och/eller 6gonen.
- minskat antal blodplattar

Om nagra biverkningar blir vérre eller om du mérker nagra biverkningar som inte ndmns i denna
information, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

5. HUR FAMVIR SKA FORVARAS

o Forvaras utom syn- och rackhall f6r barn.

o Anvinds fore utgangsdatum som anges pa forpackningen efter utg.dat. Utgangsdatumet ar den
sista dagen i angiven manad.

. [Kompletteras nationellt]

o Anvind inte Famvir om du ser att forpackningen ar skadad eller visar tecken pa manipulation.

o Medicinen ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur

man goér med mediciner som inte ldngre anvinds. Dessa atgarder ar till for att skydda miljon.

6. OVRIGA UPPLYSNINGAR

Innehallsdeklaration
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[Kompletteras nationellt]
L akemedlets utseende och for packningsstorlekar

Filmdragerade tabletter
[Kompletteras nationellt]

Innehavar e av godkannande for férsaljning och tillverkare

[Se bilaga I - Kompletteras nationellt]

{Namn och adress}

<{tel}>

<{fax}>

<{e-post}

Detta lakemedel &r godkant inom Europeiska ekonomiska samar betsomr adet under namnen:
[Se bilaga I - Kompletteras nationellt]

Denna bipacksedel godkandes senast {MM/AAAA}

[Kompletteras nationellt]
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