


1. HEITI LYFS

Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn
Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn
Peglntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn
Peglntron 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn
Peglntron 150 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn

&
2. INNIHALDSLYSING $

Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas inniheldur 50 mikrog af peginterferon alfa-2b eins og pad er melt & grundvelh\@
proteins. 6
Hvert hettuglas gefur 50 mikrog/0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvaem‘b

radleggingum.

Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn
Hvert hettuglas inniheldur 80 mikrog af peginterferon alfa-2b eins og pad er mﬁ rundvelli

proteins.

Hvert hettuglas gefur 80 mikrog/0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blg %kvaemt
radleggingum. &

Peglntron 100 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn h

Hvert hettuglas inniheldur 100 mikrdg af peginterferon alfa- g pad er malt 4 grundvelli
proéteins. @

Hvert hettuglas gefur 100 mikrog/0,5 ml af peginterfergsga b eftir blondun samkvaemt
radleggingum.

Peglntron 120 mikrég stungulyfsstofn og leysir

Hvert hettuglas inniheldur 120 mikrog af pgsi ron alfa-2b eins og pad er mealt & grundvelli
proteins.

Hvert hettuglas gefur 120 mikr6g/0,5 @) Mterferon alfa-2b eftir blondun samkvaemt

radleggingum. @

Peglntron 150 mikrog stun fss og leysir, lausn
0Wikrog af peginterferon alfa-2b eins og pad er meelt a4 grundvelli

Hvert hettuglas inniheld
proteins.
Hvert hettuglas ge 0g/0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvaemt

radleggingum.

Virka efni@amgild samsetning radbrigda interferon alfa-2b* og ménometoxypolyetylenglykols.
Styrifska pessa lyfs atti ekki ad bera saman vid styrkleika annarra pegyleradra eda 6pegyleradra
ciga Jr sama lekningaflokki (sjé kafla 5.1).
%‘ citt med rDNA-tekni 1 £. Coli frumum sem hafa erfoafreedilega framleitt plasmid kynblandad
eoMnterferon alfa-2b geni sem fengid er fra hvitum blodkornum ur ménnum.

v{ Iparefni me0d pekkta verkun:

Hvert hettuglas inniheldur 40 mg af stikrosa 1 0,5 ml.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyfsstofn og leysir, lausn.



Hyvitt duft.

Teer og litlaus leysir.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Fullordnir (briggja lyfia medferd)

0\
Peglntron, i samsettri medferd med ribavirini og bocepreviri (priggja lyfja medferd), er atlad til &

medferdar vid langvinnri sykingu af lifrarbolgu C, arfgerd 1, hjé fullordnum sjuklingum (18 éra o
eldri) med lifrarsjukdom an lifrarbilunar (compensated liver disease) sem ekki hafa verid \
medhondladir 40ur eda ef fyrri medferd hefur brugdist (sja kafla 5.1).

Vinsamlegast lesid samantekt & eiginleikum ribavirins og boceprevirs pegar nota & Pe ‘m
samsettri medferd med pessum lyfjum.

Fullordnir (tveggja lyfja medferd og einlyfjamedferd) k

Peglntron er @tlad til medhondlunar fullordinna sjuklinga (18 ara og eldri) med langvinna
lifrarbolgu C og eru jakveedir med tilliti til lifrarbolgu C-veiru RNA (H , par med talid
sjuklingar med skorpulifur an lifrarbilunar og/eda kliniskt stoduga HIY-SkMgu samtimis (sja
kafla 4.4).

Peglntron 1 samsettri medferd med ribavirini (tveggja lyfja er &tlad til medferdar vid

langvinnri sykingu af lifrarbolgu C hja fullordnum sjukli sgm hafa ekki verid medhondladir adur,
par med talid sjuklingum sem eru samtimis med klinislkigto®gga HIV-sykingu og fullordnum
sjuklingum sem ekki hefur gagnast fyrri samsett med 0 interferon alfa (pegylerudu eda

opegylerudu) og ribavirini eda einlyfjamedferd interteron alfa (sja kafla 5.1).

Interferon-einlyfjamedferd, par med talin PogMggh-medferd, er adallega atlud til notkunar i peim
tilfellum pegar um opol fyrir ribavirini eda @ yndingu fyrir notkun pess er ad reda.

Vinsamlegast lesid samantekt 4 eigg &ribavirins pegar nota & Peglntron asamt ribavirini.

Born (tveggja lyfja medferd$

Peglntron er atlad til notgu axamsettri medferd med ribavirini til medferdar 4 bornum 3 ara og eldri
og unglingum meo | in rarbolgu C sem hafa ekki verid medhondladir adur, eru ekki med
lifrarbilun og eru H -jakveeoir.

Mikilvaegt er agha uga pegar dkvedio er ad fresta ekki medferd til fullordinsara ad samsett
medferd ollj rskerdingu sem getur verid varanleg hja sumum sjuklingum. Akvérdun um ad hefja
medferd s tin 1 hverju tilfelli fyrir sig (sja kafla 4.4).

ast lesid samantekt 4 eiginleikum ribavirinhylkja eda ribavirinmixtiuru pegar nota &
on asamt ribavirini.

Skammtar og lyfjagjof

Einungis leeknir, sem hefur reynslu af medhondlun sjiklinga med lifrarbolgu C, skal hefja medferdina
og hafa umsjon med henni.

Skammtar

Gefa skal Peglntron einu sinni i viku med inndaelingu undir htd. Skammturinn sem gefinn er
fullordnum fer eftir pvi hvort lyfid er notad i samsettri medferd (tveggja lyfja medferd eda priggja
lyfja medferd) eda sem einlyfjamedferd.



Samsett medferd med Peglntron (tveggja lyfja medferd eda priggja lyfia medferd)

Tveggja lyfja medferd (Peglntron asamt ribavirini): A vid um alla fullordna sjuklinga og bérn 3 ara og
eldri.

Priggja lyfia medferd (Peglntron dsamt ribavirini og bocepreviri): A vid um fullordna sjiklinga med
langvinna lifrarbolgu C af arfgerd 1.

Fullordnir - Skammtasteerd

Peglntron 1,5 mikrog/kg/viku asamt ribavirin hylkjum.

0\
Fyrirhugadan skammt af Peglntron, 1,5 mikrog/kg, sem nota & asamt ribavirini ma gefa eftir &
pyngdarflokki med styrkleika Peglntron samkvamt t6flu 1. Ribavirinhylki 4 ad taka inn daglega, j

tveimur adskildum skdmmtum, med fadu (ad morgni og ad kvoldi). @

Tafla 1 Skammtur fyrir samsetta meofero*
Likamspyngd PegIntron Ribaviri
(kg) )
Peglntronstyrkur Gefi0 einu sinni Heildar- oldi hylkja
(mikrég/0,5 ml) i viku dagsskam wf (200 mg)
(ml) ribaviri

<40 50 0,5 () 4
40-50 80 0,4 0 4
51-64 80 0,5 300 4
65-75 100 0,5 4 1.000 5
76-80 120 0,5 1.000 5
81-85 120 0,5 gm) 1.200 6°
86-105 150 A 1.200 6
> 105 150 0; 1.400 7¢

a: 2 ad morgni, 2 ad kvoldi

@9
b: 2 ad morgni, 3 ad kvoldi 0\

c¢: 3 ad morgni, 3 ad kvoldi
d: 3 ad morgni, 4 ad kvoldi
* Sja samantekt & eiginleikum boceprevirs var% vir-skammt sem gefa skal i priggja lyfja medferd.

Fulloronir - Medferdarlengd - &u sem ekki hafa verid medhondladir adur
briggja lyfja medferd: Sja sgman eiginleikum boceprevirs.

Tveggja lyfja medfero: F@ﬂvarandi veirufraedilegrar svorunar - Sjuklingar syktir af veiru af
arfgerd 1, sem na hv om¥elanlegu HCV-RNA né fullnaegjandi veirufreedilegri svorun i 4. eda

12. viku eru mjog m til a0 na viovarandi veirufraeedilegri svorun og meta atti hvort hatta beri

medferdinni (sja ei afla 5.1).
o Arfgeron{
- Sj0 sem eru med 6melanlegt HCV-RNA i 12. medferdarviku, &ttu a0 halda afram a

med niu manudi til viobotar (p.e. samtals 48 vikur).
bﬁklinga med malanlegt en > 2 log minnkun 4 HCV-RNA-gildi midad vid upphafsgildi i

‘\(i medferdarviku 4 ad endurmeta i 24. medferdarviku og ef HCV-RNA er 6melanlegt eiga peir
0 halda afram og ljuka medferdinni (p.e. samtals 48 vikur). Ef hins vegar HCV-RNA er enn
* melanlegt 1 24. medferdarviku skal thuga ad heetta medferdinni.
V - Hja undirhopi sjuklinga med arfgerd 1 sykingu og litid veirumagn (< 600.000 a.e./ml) sem
verda HCV-RNA-neikvadir 1 4. viku medferdar og eru enn HCV-RNA-neikvaedir i 24. viku,
matti annadhvort stodva medferdina eftir petta 24 vikna meodferdartimabil eda halda afram i
24 vikur til vidbotar (p.e. 48 vikna medferd i heild). Hins vegar tengist hugsanlega 24 vikna
heildarmedferdartimabil meiri hattu 4 bakslagi en 48 vikna medferdartimabil (sja kafla 5.1).
o Arfger0 2 eda 3:
Raolagt er ad allir sjuklingar fai tveggja lyfja medferd i 24 vikur, fyrir utan sjuklinga sem eru
smitadir af bedi HCV og HIV en peir eiga ad fa medferd i 48 vikur.



o Arfgerd 4:
Yfirleitt er talid erfidara ad medhondla sjuklinga sem syktir eru af arfgerd 4 og takmorkud
rannsoknargdgn (n=66) benda til ad peir purfi samberilega lengd tveggja lyfja medferdar og
peir sem eru med arfgerd 1.

Fullordnir - Medferdarlengd — HCV-/HIV-syking samtimis

Tveggja lyfja medferd:

Melt er med ad tveggja lyfja medferd vari i 48 vikur hja sjuklingum sem eru baedi smitadir af HCV og
HIV, 6hao arfgero.

Q
Forspa svorunar eda ekki svorunar hja sjuklingum sem eru baedi smitadir af HCV og HIV - Komid &
hefur i 1j6s ad snemmkomin veirufredileg svorun i 12. viku, skilgreind sem 2 log minnkun &

veirumagni eda d6melanlegt HCV-RNA, hefur forspargildi fyrir vidvarandi svorun. Neikveett @
forspargildi fyrir viovarandi svérun hja HCV-/HIV-smitudum sjiklingum sem voru medhongfdggwned
Peglntron asamt ribavirini var 99% (67/68; rannsdkn 1) (sja kafla 5.1). Jakveett forspar ar

50% (52/104; rannsokn 1), kom 1 1jos fyrir HCV-/HIV-smitada sjuklinga sem fengu ty, fja

medferd.

Fulloronir - Medferdarlengd — endurtekin medferd KE

briggja lyfja medferd: Sja samantekt 4 eiginleikum boceprevirs. @

Tveggja lyfia medferd: Forspa vidvarandi veirufreedilegrar svorunar - JAINg sftiklingar, 6hao arfgerd,
med omelanlegt gildi HCV-RNA 1 sermi eftir 12 vikna medferd eiga & fa tveggja lyfja meoferd i

48 vikur. Oliklegt er ad sjuklingar, sem hafa ekki nad veirufrefgeIN svorun (p.e. HCV-RNA undir
malanlegum morkum), eftir endurtekna medferd i 12 vikur, gy Wafarandi veirufraedilegri svorun eftir

48 vikna medferd (sja einnig kafla 5.1).
Endurtekin samsett medferd med pegylerudu interferoys b og ribavirini sem varir lengur en
48 vikur hja sjuklingum med arfgerd 1, sem hafa ekki %ar® medferd, hefur ekki verid rannsdkud.

Born (tveggja Ivfia medferd eingdngu) - Skamymn 0
Skommtun fyrir born 3 ara og eldri og una@I eftir likamsyfirbordi fyrir Peglntron og
-’

likamspyngd fyrir ribavirin. Radlagdur s af PegIntron er 60 mikrog/m*/viku undir had dsamt
ribavirini 15 mg/kg/sélarhring til innt&§u ur adskildum skommtum med mat (ad morgni og ad

kvoldi). @

Bérn (tveggia lvfia medferoeineom) - Medferdarlengd
o Arfgerd 1: ‘}ﬂ
R4016gd lengd%1 yfja medferdar er 1 ar. Me0 pvi ad aeetla Ut fra upplysingum tr

kliniskum ra 4 samsettri medferd med hefdbundnu interferoni hja bornum (neikveett

forspargildi @fyrir interferon alfa-2b/ribavirin), er mjog oliklegt ad sjuklingar sem na ekki

veirufrggtilegrt svorun eftir 12 vikur nai vidvarandi veirufredilegri svorun. bvi er radlagt ad

born lingar sem fa samsetta medferd med Peglntron/ribavirini haetti 4 medferd ef HCV-

RNAG1 eftir 12 vikur hafa lekkad um < 2 log;y midad vid gildi fyrir medferd eda ef HCV-
A er meelanlegt 1 24. medferdarviku.

* erd 2 eda 3:
&\{éélégé lengd tveggja lyfja medferdar er 24 vikur.
Arfgerd 4:
Adeins 5 born og unglingar med arfgerd 4 voru medhondladir i klinisku rannsékninni a
V Peglntron/ribavirini. R4016gd lengd tveggja lyfja medferdar er 1 ar. Radlagt er ad born og
unglingar sem fa samsetta medferd med Peglntron/ribavirini haetti 4 medferd ef HCV-RNA-
gildi i 12. viku hafa lekkad um < 2 log;o midad vid gildi fyrir medferd eda ef HCV-RNA er
melanlegt i 24. meodferdarviku.

Pegintron-einlyfiamedferd — Fulloronir

Skammtastcerd

Medferdaraztlun vid einlyfjamedferd med Peglntron er 0,5 eda 1,0 mikrog/kg/viku. Minnsti fdanlegi
styrkur Peglntron er 50 mikrog/0,5 ml, pess vegna parf ad adlaga skammta eftir magni fyrir sjuklinga

5



sem fa avisad skammtinum 0,5 mikrog/kg/viku, eins og synt er 1 téflu 2. Fyrir skammtinn
1,0 mikrog/kg ma adlaga magnid a svipadan hatt eda nota annan styrkleika, eins og synt er 1 toflu 2.
Peglntron-einlyfjamedferd var ekki rannsdkud hja sjuklingum med baedi HCV- og HIV-sykingu.

Tafla 2 Skammtar i einlyfjamedferd
0,5 mikrog/kg 1,0 mikrég/kg
Likamspyngd Peglntronstyrkur | Gefio einu sinni PeglIntron- Gefi0 einu sinnii |4
(kg) (mikré6g/0,5 ml) i viku (ml) styrkur viku
(mikrég/0,5 ml) (ml)
30-35 50%* 0,15 80
36-45 50%* 0,2 50
46-56 50* 0,25 50
57-72 80 0,2 80
73-88 50 0,4 80
89-106 50 0,5 100
107-120** 80 0,4 120
Lagmarksgj6f med penna er 0,2 ml.
* Nota verdur hettuglas.
** Fyrir sjuklinga > 120 kg 4 ad reikna skammt Peglntron ut fra pyngd hvers sjuklings. ba g@r t ad nota mismunandi
samsetningu Peglntronstyrks og rimmals.

-

Medferdariengd

Hja sjuklingum sem syna veirufraedilega svorun i 12. viku skal
prja manudi til vidbotar (p.e. samtals 6 manudi). Akvordun
byggja a 60rum pattum sem hafa ahrif & horfur (t.d. arfg
bandvefsaukning).

medferd afram i ad minnsta kosti
amlengja medfero i alls eitt ar skal
> 40 ara, karlmadur,

dferd og samsett medferd)
10urstddur verda dedlilegar medan 4

einlyfjamedferd med Peglntron eda samse erd stendur, verdur ad breyta skommtum Peglntron
i aukaverkunum. Ekki er meelt med pvi ad minnka

og/eda ribavirins eins og vid 4, par til a
skammt af bocepreviri. Boceprevir m4 an Peglntron og ribavirins.
®

bar sem meéferéarfylgm getur VK g fyrir arangur medferdar 4 ad halda skommtum af Peglntron

Breyting skammta hja ollum sjuklingum (einlyfj
Ef alvarlegar aukaverkanir koma fram eda ra

og ribavirini eins nalaegt raélogéu kenndum skommtum og haegt er. Leidbeiningar um
skammtabreytingar voru bro iniskum rannsoknum.

Leidbeiningar um sk ta nnkun [ samsettri medferd

Tafla2a  Leiobfiijigar um breytingar 4 skommtum i samsettri medferd sem byggjast 4
Vwiéunarbéttum i nidurstodum blédrannsékna
Minnkio einungis Minnkio einungis Samsett meofero
Niou stﬁé@&linga: solarhringsskammt af skammt af PegIntron stoovud ef:
ribavirini (sja (sja athugasemd 2) ef:
athugasemd 1) ef:
> 8,5 g/dl, og <10 g/dl - <8,5 g/dl
11ordnir: Blodraudi <12 g/dl 4 vikum
@ sjuklingum med > 2 g/dl lekkun blodrauda a einhverju 4 vikna eftir
sogu um stédugan timabili medan & medferd stendur (varanleg minnkun | skammtaminnkun
hjartasjukdom skammta)
Born og unglingar: A
ekki vid
Hyvit blodkorn - >1,0x 10”1, og <1,0x 1071
<1,5x10%1
Daufkyrningar - >0,5x 10°/1, og <0,5x 1071
<0,75x 10°/1




Minnkio einungis Minnkio einungis Samsett meofero
Nidurstodur maelinga: solarhringsskammt af skammt af PegIntron stoovuo ef:
ribavirini (sja (sja athugasemd 2) ef:
athugasemd 1) ef:
Bl6dflogur - >25 x 10”/1, og <25x 10771
<50 x 10°/1 (fullordnir) (fulloronir)
>50x 10°/1, og <50 x 10°/1 (born
<70 x 10/1 (bbrn og og unglingar)
unglingar)
Bilirubin-beint - - 2,5 x edlileg efri
mork
Bilirabin-6beint > 5 mg/dl -
Kreatinin i sermi - -
Kreatinin-uthreinsun - -
ininuthreinsun
r < 50 ml/minitu
Alanin aminotranferasi - - 2 x upphafsgildi
(ALT) og > 10 x edlileg
eda efri mork
Aspartat
amindtransferasi (AST) ‘b 2 x upphafsgildi

@ og > 10 x edlileg
efri mork
A J
tuNgibavirins minnkadur 1 1. skipti um

um sem fa 1.400 mg, pa er skammturinn
minnkadur um 400 mg/solar f porf krefur er skammtur ribavirins minnkadur i
2. skipti um 200 mg/solar i0botar. Pegar ribavirin-skammtur sjiklings hefur
verid minnkadur i 60(()Q hring feer hann eitt 200 mg hylki ad morgni og tvd

Athugasemd 1: Hja fullordnum sjuklingum er ska
200 mg/solarhring (nema hja sj{

200 mg hylki a0 kvl
Hja bérnum oggn er ribavirin-skammtur minnkadur i 1. skipti nidur i
12 mg/kg/sQlarh 1 2. skipti sem ribavirin-skammtur er minnkadur er pad nidur i

kg/viku. Vardandi sjuklinga 4 Peglntron-einlyfjamedferd er visad i
glingar um minnkun skammta i einlyfjamedfero.
%é bornum og unglingum er PegIntron minnkad i 1. skipti nidur i 40 mikr6g/m®/viku
@ pegar skammturinn er minnkadur i 2. skipti er Peglntron minnkad nidur i
20 mikrog/m*/viku.

S
' a skammt Peglntron hja fullordnum med pvi ad minnka 4visad rammal eda med pvi ad nota

1%tyrk eins og synt er 1 téflu 2b. Minnka ma skammt Peglntron hja bérnum og unglingum med
i 20 minnka radlagdan skammt i tveimur prepum fra upphafsskammti 60 mikrég/m’/viku, nidur i
V ikrog/m®/viku og ef pérf er & nidur i 20 mikrog/m?*/viku.



Tafla2b  Skammtur Peglntron i samsettri medferd minnkadur i tveimur prepum hja

fulloronum
Skammtur PegIntron minnkadur i 1. skipti | Skammtur PegIntron minnkadur i 2. skipti niour i
nidur i 1 mikrég/kg 0,5 mikrog/kg

Likams- Styrkur Magn Peg- l};:gnlnmtz_ﬂ Likams-
pyngd PegIntron | Intronsem ron sem pyngd
ke) | (mikrég/0;5 gefa 4 yng

Styrkur | MagnPeg- | Rummal
Pegintron | Intronsem | Peglntron
(mikrég/0, gefa 4 sem gefa &

ml) (mikroég) g(e;?l)a (o) 5mi) (mikrog) (ml)
<40 50 35 0,35 <40 50 20 0,2
40 - 50 120 40 — 50 50 25

&
48 0.2 .\
51—64 80 56 0,35 51— 64 80 - 1@‘?,2

35 0,35
65-175 100 70 0.35 65-175 50
76 — 85 80 80 0,5 76 — 85 120 ) 0,2
v
86 -105 120 96 0.4 86 - 105 50 0,5
> 105 150 105 0,35 > 105 80 64 0.4
Leidbeiningar um minnkun skammts i einlyfjamedferd olntron hja fullordonum

Vidmidunarreglur vardandi breytingu a skammti Q fullordna sjuklinga sem fa
Peglntron-einlyfjamedferd eru syndar i toflu 3a.

Tafla3a  Leiobeiningar um skammtangar i PegIntron-einlyfjamedferd hja fulloronum
sem byggjast 4 vidmiou # i nidurstooum blédrannsékna

innkun um helming 4 Stodvun Peglntron-
Melingagildi Peglntron-skammti ef: medferdar ef:

&
v

4

Daufkyrningar \Q >0,5x 10”71, 0g < 0,75 x 10°/1 <0,5x10%1

B163flogur %k ' >25x 10°/1, 0g <50 x 10°/1 <25x 10°1

Hja fullordn juklingum, sem eru 4 Peglntron-einlyfjamedferd og nota 0,5 mikrog/kg, verdur ad
minnka sk intn med pvi ad minnka avisad raimmal um helming eins og synt er i toflu 3b.

efld @ Minnkadur skammtur af Peglntron (0,25 mikrog/kg) fyrir fullorona sem eru a
Peglntron-einlyfjameoferd og nota 0,5 mikrog/kg

'sbyngd Styrkur Peglntron Magn Peglntron sem gefa | Riammal Peglntron sem
(kg) (mikrég/0,5 ml) 4 (mikrog) gefa 4 (ml)
g ¢ 30-35 50%* 8 0,08
36-45 50%* 10 0,1
46-56 50%* 13 0,13
57-72 80* 16 0,1
73-88 50 20 0,2
89-106 50 25 0,25
107-120** 80 32 0,2

Lagmarksgj6f med penna er 0,2 ml.
* Nota verdur hettuglas.




** Fyrir sjuklinga > 120 kg 4 ad reikna skammt Peglntron ut fra pyngd hvers sjuklings. ba getur purft ad nota mismunandi
samsetningu Peglntronstyrks og rammals.

Hja fullordnum sjuklingum sem eru 4 Peglntron-einlyfjamedferd og nota 1,0 mikrég/kg méa minnka
avisad rimmal um helming eda med pvi ad nota minni styrkleika eins og synt er 1 toflu 3c.

Tafla3c  Minnkadur skammtur af Peglntron (0,5 mikrog/kg) fyrir fullorona sem eru a
Peglntron-einlyfjamedferd og nota 1,0 mikrog/kg

Likamspyngd Peglntron styrkur Magn Riummal S
(kg) (mikrég/0,5 ml) PegIntron | Peglntron &\

sem gefa 4 | sem gefa 4
(mikrég) (ml) *

30-35 50%* 15 0,15 @

36-45 50 20 0,20 \

46-56 50 25 0,25 6

57-72 80 32 0,2

73-88 50 40 0.4 @

89-106 50 50 0,5

107-120** 80 64 0,4 K* ~

Lagmarksgj6f med penna er 0,2 ml.

samsetningu Peglntronstyrks og rammals.

* Nota verdur hettuglas.

** Fyrir sjuklinga > 120 kg 4 ad reikna skammt Peglntron ut fra pyngd hvers sjﬁklin@ urft ad nota mismunandi
Sérstakir hopar ‘b

Skert nyrnastarfsemi: @

Einlyfiamedfero:

Peglntron & ad nota med vard hja sjuklingum med mid arlega eda alvarlega skerta
nymastarfsemi. Hja sjiklingum med midlungs skertg nyiNgstarfsemi (kreatinintithreinsun

30-50 ml/minttu) & ad minnka upphafsskammt ntron um 25%. Hja sjuklingum med alvarlega
skerta nyrnastarfsemi (kreatinintithreinsun 1529 inutu) 4 ad minnka upphafsskammt Peglntron
um 50%. Upplysingar um notkun Peglntrop®aNklingum med kreatininuthreinsun < 15 ml/minttu
liggja ekki fyrir (sja kafla 5.2). Fylgjastg filega med sjuklingum med alvarlega skerta
nyrnastarfsemi, ad medtoldum peim s 00skilun. Ef nyrnastarfsemi versnar medan 4 medferd

stendur 4 ad stodva medferd m@

Samsett medferd: ‘X
Sjuklinga med kreatininihgd

< 50 ml/mintatu ma ekki medhondla med Peglntron 4samt ribavirini
(sja samantekt a eigi bavirins). begar lyfid er gefio i samsettri medferd 4 ad fylgjast enn nanar
med sjuklingum m a nyrnastarfsemi med tilliti til blodleysis.

Skert lifrarstaﬁmi R

Oryggi og Peglntron-medferdar hefur ekki verid metin hja sjoklingum med alvarlega skerta
lifrargtarfsdgPess vegna ma ekki nota Peglntron hja pessum sjuklingum.

> 65 dra):

nein augljos aldurstengd ahrif 4 lyfjahvorf Peglntron. Upplysingar um eldri sjiklinga, sem
o0hondladir voru med einum skammti af, PegIntron benda ekki til pess ad breyta purfi skammti
Vve na aldurs (sja kafla 5.2).

Born:

Nota mé Peglntron 1 samsettri medferd med ribavirini hja bérnum 3 éara og eldri.

Lyfjagjof

Peglntron 4 ad gefa med inndelingu undir hud. Sja sérstakar leidbeiningar um medhondlun i kafla 6.6.
Sjuklingar geta gefid sér Peglntron sjalfir ef leeknirinn peirra akvedur ad pad sé videigandi og fylgir
peim eftir ad pvi leyti sem sem naudsynlegt er.



4.3 Frabendingar

- Ofneemi fyrir virka efninu eda einhverju interferoni eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru
upp i kafla 6.1;

- Saga um alvarlegan hjartasjukdom, p.m.t. 6stodugur eda d6medhondladur hjartasjukdémur
sidastliona 6 manudi (sja kafla 4.4.);

- Alvarleg veikindi;

- Sjalfsnaemislifrarbolga eda saga um adra sjalfsnemissjikdoma;

- Alvarlega skert lifrarstarfsemi eda skorpulifur pegar lifrarstarfsemi er vantemprud

g
(decompensated); &\
- Skjaldkirtilssjikdomur nema ndist stjorn 4 honum med hefobundinni medfero;
- Flogaveiki og/eda skert virkni midtaugakerfisins.
- Sjuklingar sem eru samtimis syktir af HCV og HIV og med skorpulifur og > 6 stig & Ch\@
Pugh-melikvarda.

- Samsett medferd med Peglntron og telbivdini. ‘b@

- Alvarlegur gedsjukdomur eda saga um alvarlegan gedsjukdom, einkum a@lglyndi,
sjalfsvigshugleidingar eda sjalfsvigstilraun.

Samsett medferd
Sja einnig samantekt & eiginleikum ribavirins og boceprevirs ef gefa § Ithgum med langvinna
lifrarbolgu C Peglntron i samsettri medferd. i

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vié notkun

Gedrzn vandamal og truflanir 4 starfsemi miotau r

Alvarleg ahrif 4 midtaugakerfid, einkum punglyndi, sj gshugleidingar og sjalfsvigstilraunir hafa
sést hja einstaka sjuklingum medan 4 medferd me Peglntron sto6d, og jafnvel eftir ad medferd var
heett, adallega fyrstu 6 manudi eftlrfylgmtlmall Onnur ahrif 4 midtaugakerfid sem hafa sést vid
notkun alfa interferon-lyfja eru m.a. arasarggNg#Zoun (sem beindist stundum gegn 6drum eins og
manndrapshugleidingar), gedhvarfasjukdoWg @ NeOhad, ringlun og breytingar & andlegu astandi.
Fylgjast skal vandlega med visbendinggmWNg e#fikennum um gedraskanir hja sjuklingum. Ef slik
einkenni koma fram, verdur megdfe

nir a0 hafa i huga hversu alvarlegar pessar aukaverkanir
geta verid og ihuga porf a VléeIN coferd. Ef gedraen einkenni eru vidvarandi eda versna, eda ef
vart verdur vid sjalfsvigs- e&: rapshugleidingar er maelt med ad medferd med Peglntron sé
stodvud, fylgst verdi me Kgl og ad hann fai videigandi gedleknishjalp.

hafa sogu um alvarlegan gedsjukdom

Ef medferd med p tgrferon alfa-2b er talin naudsynleg hja fullordnum sjuklingum sem haldnir eru
eda hafa Ver6 r alvarlegum gedsjukdémum atti ekki ad hefja medferdina fyrr en tryggt er ad
guklmgur% glé videigandi sjukdomsgreiningu og leknismedferd vio gedsjukdomnum.

Sjuklingar sem eru

-Ekkierr ad nota Peglntron hja bérnum og unglingum sem eru med eda hafa ségu um
alvafipmea gedsjukdom (sja kafla 4.3). Hja bornum og unglingum, sem fengu samsetta medferd med
Jalfa-2b og ribavirini, var oftar greint fra sjalfsvigshugleidingum eda sjalfsvigstilraunum en
Norénum sjuklingum (2,4% 4 moéti 1%) medan 4 medferd stdd og & 6 manada eftirfylgnitimabili
oferd lokinni. Eins og fullordnir sjuklingar fundu born og unglingar fyrir 6drum gedreenum
atkaverkunum (t.d. punglyndi, tilfinningalegum 6stéougleika og svefnhofga).

Sjuklingar sem nota/misnota vimuefni

HCV-syktir sjuklingar, sem eru hadir vimuefnum (afengi, kannabis o.s.frv.), eru i aukinni heettu 4 ad fa
gedraskanir eda a0 gedraskanir sem fyrir eru versni vid medferd med alfa interferoni. Ef medferd med
alfa interferoni er talin naudsynleg hja pessum sjuklingum parf ad meta vandlega hvort peir séu
jafnframt med gedsjikdoma og hvort hugsanlegt sé ad peir noti dnnur vimuetni. Ef svo er parf ad taka
a pvi og medhondla sjuklinginn 4 fullnegjandi hatt 4dur en medferd er hafin. Ef porf er 4 skal ihuga ad
beita pverfaglegri medferd, m.a. med lidsinni gedheilbrigdisstarfsmanna eda sérfredinga
fikniefnamedferd til ad meta astand sjuklings, medhondla hann og veita honum eftirfylgni. Hafa skal
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naid eftirlit med sjuklingnum & medferdartimanum og jafnvel eftir ad medferd lykur. Melt er med pvi
a0 gripa fljott til adgerda ef gedraskanir koma fram eda agerast eda ef vimuefnaneysla hefst 4 ny.

Voxtur og broski (born og unglingar)

Medan a medferd stod, i allt ad 48 vikur, var pyngdartap og vaxtarskerding algeng hja sjuklingum fra
3 til 17 ara aldurs. Fyrirliggjandi nidurstddur langtimamedferdar hja bérnum sem fengu samsetta
medferd med pegylerudu interferoni/ribavirini benda til umtalsverdrar vaxtarskerdingar. Hja 32%
(30/94) barna var > 15 hundradshlutamarkslaekkun 4 ha&d midad vid aldur 5 arum eftir ad medferd var
lokid (sja kafla 4.8 og 5.1).

Mat i hverju tilfelli fyrir sig a avinningi og aheettu hja bérnum
Ventanlegan avinning af medferd 4 ad meta vandlega me0 tilliti til nidurstadna vardandi oryggi h@
bornum og unglingum sem komid hafa 1 1jos 1 kliniskum rannséknum (sja kafla 4.8 og 5.1). \

- Mikilvaegt er ad hafa 1 huga ad samsett medferd olli vaxtarskerdingu sem dro ur leggd
nokkrum sjuklingum.

- Ahzttan skal metin med tilliti til einkenna sjukdémsins hja barninu svo sem vi
framsaekni sjukdomsins (greinileg bandvefsmyndun), annarra sjikdoma sem
ahrif 4 framvindu sjukdomsins (svo sem samhlida HIV syking), og jafnfr
forspargildi vardandi svorun (HCV-arfgerd og veirumagn).

sem hafa

a vaxtarskerdingu. Pott upplysingar séu takmarkadar er ekkert sem b il langtimaahrifa a
kynproska i 5 ara dhorfs-eftirfylgnirannsokn.

begar pess er kostur skal medhondla barn eftir vaxtarkipp kynbroska@@ ad draga ar haettunni

Verulega skert medvitund og da, par med talin tilfelli af hei
sjuklingum, yfirleitt 6ldrudum, sem hafa verid medhond Iy
krabbameinsmedferdar. b6 ad pessi ahrif gangi yfirlei
sjtiklinga ad n4 fullum bata. Orsjaldan hafa kram;%)

Yhafa komid fram hjé sumum
storum skommtum vegna

ara tok pad allt ad 3 vikur fyrir suma
mid fram vid notkun storra skammta af

interferon alfa.

Allir sjuklingar, sem patt toku 1 voldum ragRI#m 4 langvinnri lifrarbolgu C, foru i toku vefjasynis
ur lifur 4dur en peir hofu patttoku 1 rangeg en i sérstokum tilfellum (p.e.a.s. sjiklingar med
arfgerd 2 og 3) getur medferd farid fr@v afreedilegrar stadfestingar. Adur en medferd hefst parf

ad meta med hlidsjon af gildan@ arleidbeiningum, hvort porf er 4 toku vefjasynis ur lifur.
.

Bradaofnemi
Bradaofnaemisvidbrogd 1461, ofnaemisbjugur, berkjuprenging, bradaofnaemi) hafa komid
fyrir i mjog sjaldgee ilvlsum medan 4 interferon alfa-2b-medferd st6d. Ef slik viobrogd koma fyrir

medan 4 medferd ntron stendur skal haetta medferd og hefja naudsynlega leeknismedferd
strax. Ekki er naud ot a0 stodva medferd po ad skammvinnur htidrodi komi fram.

Hjarta og %&l
Einsggav interferon alfa-2b parf ad fylgjast vel med fullordnum sjiklingum a Peglntron-

me em eru med sogu um hjartabilun, hjartadrep og/eda hafa verid med eda eru med
oreglu. Melt er med toku hjartalinurits hja sjuklingum med 6edlilega hjartastarfsemi adur
ferd hefst og reglulega medan & medferd stendur. Hefdbundin medferd verkar yfirleitt vid
rislattaroreglu (sérstaklega ofanslegilshradtakti), en naudsynlegt getur verid ad gera hlé a
Intron-medferdinni. Engar upplysingar liggja fyrir um born og unglinga med ségu um

VI’I] artasjukdom.

Lifrarbilun

Pegintron eykur dhettuna 4 lifrarbilun og dauda hja sjuklingum med skorpulifur. Eins og 4 vid um 611
interferon-lyf skal stodva Peglntron-medferd hja sjuklingum, ef lenging verdur a storknunartimum,
sem geeti bent til lifrarbilunar. Fylgjast parf vel med lifrarensimum og lifrarstarfsemi hja sjuklingum
med skorpulifur.
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Hiti
b6 a0 hiti geti tengst influensu-liku heilkenni sem algengt er ad greint hafi verid frd medan 4 interferon
medferd st6d verdur ad utiloka adrar astedur fyrir langvarandi hita.

Vokvagjof

Vidhalda verdur fullnaegjandi vokvajafnveegi hja sjuklingum sem eru & PegIntron-medferd, par sem
blodprystingsleekkun tengd vokvaskorti hefur komid fram hja sumum sjiklingum sem medhondladir
hafa verid med alfa-interferoni. Vokvauppbotarmedferd getur verid naudsynleg.

mjog sjaldgaefum tilvikum sést hja sjuklingum sem eru medhondladir med interferon alfa. Taka v
rontgenmynd af lungum hja 6llum sjuklingum sem f2 hita, hdsta, andnaud eda onnur einkennix
ondunarvegi. Ef rontgenmynd synir iferd i lungum eda ef visbendingar eru um minnkada sta

lungna verdur ad fylgjast mjog vel med sjuklingnum, og ef pess er talin porf skal heetta ed
interferon alfa. Skjot stddvun medferdar med interferon alfa og medferd med barkste st
tengjast pvi ad aukaverkanir 4 lungu gangi til baka.

Sjalfsnaemissjukdomar k

Skyrt hefur verid fra proun sjalfsmotefna- og sjalfsnaemissjuikdéoma medan § rd med alfa
interferon-lyfjum st60. Sjuklingar med tilhneigingu til prounar sj élfsr@" oma geta verid i
d

g
Breytingar i lungum &\
fferd 1 lungum, millivefsbolga i lungum og lungnabélga sem stundum hefur verid banvaen, hefur i *

aukinni aheettu. Sjuklingar med einkenni, sem samraemast sjalfsnemi um, skulu skodadir
vandlega og gagnsemi og ahatta af aframhaldandi medferd meg,interfdgni skal endurmetin (sja einnig
kafla 4.4 ,,Breytingar a starfsemi skjaldkirtils“ og kafla 4.8).
Greint hefur verid fra tilvikum Vogt-Koyangi-Harada (V nis hja sjuklingum med
langvinna lifrarbolgu C sem meohondladir voru med inte eilkennid er bolguhnidasjukdomur
(granulomatous inflammatory disorder) sem hefur ahrijsatyg1, heyrn, heilahimnur og hud. Leiki
grunur & VKH-heilkenni 4 ad hetta veiruhamlandi me&er®og hugleida medferd med barksterum (sja

kafla 4.8). 0&

Breytingar i augum

{ mjog sjaldgaefum tilvikum hefur verid r%a augnsjukdomum, p.m.t. bledingum i sjonhimnu,
vokva 1 sjonhimnu, vessandi sjonulosi a- eda blazdastiflu 1 sjonhimnu, medan 4 medferd
med alfa interferon-lyfjum st60 (sjg 4.8). Allir sjuklingar @ttu a0 gangast undir augnskodun adur
en medferd hefst. Allir sjﬁklingx varta yfir breytingu 4 sjonskerpu eda sjonsviodi, eda 66rum
einkennum fra augum, ettu Ygfarladt ad gangast undir ndkvaema augnskodun. Melt er med
reglubundinni augnskod ey 4 Peglntron medferd stendur, sérstaklega hja sjuklingum med
sjukdéma sem geta h%a 3 sér sjonukvilla, eins og sykursyki eda haprysting. fhuga skal stédvun

medferdar med Peg a sjuklingum sem fa nyjan augnsjukdom eda ef augnsjukdomur versnar.

pal dKTIT

ribavirini. Hja 60rum, u.p.b. 2%, kom fram timabundin minnkun, nidur fyrir nedri mork
S gildis. Adur en medferd med Peglntron hefst 4 ad maela TSH-styrk og ef vart verdur vid
ega starfsemi skjaldkirtils skal hefja videigandi medferd. Ef sjuklingur far einkenni sem benda
Oskunar 4 starfsemi skjaldkirtils, medan 4 medferd stendur, 4 ad mela styrk TSH. Pegar um roskun
a Starfsemi skjaldkirtils er ad reeda ma halda medferd med Peglntron &fram, ef hegt er ad halda TSH-
gildum innan edlilegra marka med lyfjamedferd. Born og unglinga skal skoda 4 3 manada fresti med
tilliti til roskunar 4 starfsemi skjaldkirtils (t.d. TSH).

Truflun 4 efnaskiptum
briglyseridohakkun (hypertriglyceridemia) og aukning & priglyseridhakkun, stundum veruleg, hefur
sést. bess vegna er radlagt ad fylgjast med blodfitugildum.
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HCV-/HIV-syking samtimis

Eiturverkun a hvatbera og mjolkursyrublodsyring

Heetta 4 bloosyringu getur aukist hja sjuklingum sem einnig eru HIV-syktir og eru & havirkri
andretroveirumedferd (Highly Active Anti-Retroviral Therapy (HAART)). Geta skal varidar pegar
Peglntron og ribavirini er bett vid HAART-medferd (sja samantekt 4 eiginleikum ribavirins).

Lifrarbilun hja sjuklingum sem eru samtimis syktir af HCV og HIV og med langt gengna skorpulifur
Sjuklingar, sem eru samtimis syktir af HIVog HCV med langt gengna skorpulifur og 4 HAART
medferd, geta verid 1 aukinni heettu 4 lifrarbilun og dauda. Vidbotarmedferd med alfa interferoni einu ¢

og sér eda i samsettri medferd med ribavirini getur aukid aheattuna hja pessum undirhopi sjuklinga. &\
AO0rir peettir vid upphaf medferdar hja sjuklingum med pessar sykingar samtimis, sem geta verid

tengdir meiri heettu 4 lifrarbilun, eru m.a. medferd med didandsini og heekkun bilirtbins 1 sermi.

Samtimis syktir sjuklingar, sem fa baedi andretréveirumedferd og medferd vid lifrarbolgu, bur%

vera undir nanu eftirliti, meta parf stigafjolda & Child Pugh-malikvarda medan 4 medferd st ja
sjuklingum med framsakinn sjukdom, sem proast i lifrarbilun, & samstundis ad haetta

lifrarbolgu og endurmeta medferd med andretroveirulyfjum.

Oedlileg blodgildi hja sjiklingum sem eru samtimis syktir af HCV/HIV %

Sjuklingar, sem eru samtimis syktir af HCV og HIV og fa peginterferon alfa-2agrigvirin-medferd og

HAART, geta veri0 i aukinni heettu a ad blodgildi verdi dedlileg (svo sem ingafae0,
blodflagnafaed og blodleysi) samanborid vid sjuklinga sem eingdngu e yktir. bratt fyrir ad
haegt s¢ ad leiorétta staerstan hluta med pvi ad minnka skammta skal sthaid med
vidmidunarpattum i bl6oi hja pessum sjuklingahopi (sja kafla 4.2 og h&ad nedan
,Rannsoknanidurstoour* og kafla 4.8).

Aukin hetta er 4 blodleysi hja sjuklingum sem fa Peglntron rin 1 samsettri medferd asamt
zidovudini og pvi er ekki maelt med pvi ad nota pessa samge u med zidovadini (sjé kafla 4.5).

Sjuklingar med lagt CD4-gildi
Takmarkadar upplysingar eru fyrirliggjandi um vefkun of 6ryggi (N=25) hja sjuklingum sem eru

samtimis HCV-/HIV-syktir og eru med CD4-gil&JMgri en 200 frumur/pl. bvi skal geeta varadar vid
medferd sjuklinga med lagt CD4-gildi.

Visad er 1 samantekt 4 eiginleikum pei eirulyfja sem notud eru samtimis HCV- medferd, til
pess ad vera a vardbergi og geta b 3O eiturverkunum hvers lyfs fyrir sig og vardandi hugsanlega
skorun eiturverkana peirra og Pe g ribavirins.

.

Samhlida syking af HC
Greint hefur verid frtil§i ndurvirkjunar lifrarbolgu B (i sumum tilvikum med alvarlegum
afleidingum) hja Sj% med samhlida sykingar af lifrarbolgu B og C veirum sem eru 4 medferd

med interferoni. Ti ikrar endurvirkjunar virdist vera lag.

Skima skal allggsjakMfga fyrir lifrarbolgu B adur en interferon medferd gegn lifrarbolgu C hefst.
Fylgjast sk sjuklingum med samhlida sykingar af lifrarbolgu B og C og peir medhondladir
samkvaemt@ndi kliniskum leidbeiningum.

sta tennurnar vandlega tvisvar & dag og fara reglulega i tannskodun. Auk pess geta uppkost komid
fram hja sumum sjuklingum. Ef pessi vidbrogd koma fram skal radleggja peim ad skola munninn
vandlega 4 eftir.

Liffeerapegar

Ekki hafa farid fram rannsoknir & 6ryggi og verkun Peglntron einu sér eda asamt ribavirini i medferd
vid lifrarbdlgu C eda hja liffeerapegum. Bradabirgdaupplysingar gefa til kynna ad samhengi sé 4 milli
interferon alfa-medferdar og aukins hlutfalls peirra sem hafna nyrnagraedlingi. Einnig hefur verid
greint fra héfnun 4 lifrargraedlingi.
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Adrar

Vegna pess ad greint hefur verid fra a0 interferon alfa hafi valdid versnun fyrirliggjandi psoriasis og
sarkliki (sarcoidosis) er einungis melt med notkun Peglntron hja sjuklingum med psoriasis eda
sarkliki ef hugsanlegur avinningur réttletir hugsanlega aheettu.

Melingar
Gera verdur hefobundnar blodmeinafredilegar og blodetnafraedilegar rannsoknir og rannsokn &

skjaldkirtli hja 6llum sjiklingum adur en medferd hefst. Aszttanleg upphafsgildi, sem ma lita 4 sem

G
leiobeinandi 40ur en medferd med Peglntron hefst eru: $

e BI6dflogur > 100.000/mm’

e Fjoldi daufkyrninga > 1.500/mm’ \@
o TSH-gildi verdur ad vera innan edlilegra marka

Melingar eru framkvaemdar i annarri og fjordu viku medferdar og sidan reglulega ei er
kliniskt videigandi. Mala skal HCV-RNA reglulega medan a medferd stendur (s:'é E 2).
Langvarandi einlyfjaviohaldsmedferd \ﬂ

I kliniskri rannsokn hefur verid synt fram & ad peginterferon alfa-2b 1 litlu ti

(0,5 mikrog/kg/viku) er ekki arangursrikt i langvarandi einlyfjavidhalds (i a0 medaltali 2,5 ar)
til ad fyrirbyggja framras sjikdomsins hja einstaklingum med skorpu an lifrarbilunar sem hofou
ekki svarad meodferd. Ekki kom fram tolfredilega marktekur u ur 4 twa fram a0 fyrsta kliniska
tilviki (lifrarbilun, lifrarfrumukrabbamein, daudsfall og/eda 1165121) samanborid vid pa
sjuklinga sem ekki voru medhdndladir. bvi skal ekki nota P sem langvarandi
einlyfjaviohaldsmedferd. @

Mikilvaegar upplysingar um tiltekin innihaldsefni Peg

Sjuklingar med fraktdsadpol, glikosa-galaktosay frasog eda sukrosaisdmaltasapurrd, sem eru
sjaldgeefir arfgengir kvillar, skulu ekki nota ly 1

betta lyf inniheldur minna en 1 mmol natnq g) a hvern 0,7 ml, p.e.a.s. er ner laust vid natrium.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf o liverkanir

Rannsoknir a milliverkunum heN@ ngu verid gerdar hja fullordnum.

Telbivadin %

{ kliniskri rannsékn var a samsettri medferd med telbivadini, 600 mg & sélarhring, og
pegylerudu interfer a-2a, 180 mikrog einu sinni 1 viku med gjof undir hud, kemur fram ad pessi
lyfjasamsetning ey%tm 4 proun uttaugakvilla. Verkunarhatturinn sem liggur ad baki pessu ferli er
ekki pekktur (gft katla 4.3, 4.4 og 4.5 i samantekt a eiginleikum telbividins). Enn fremur hefur ekki
verid synt ryggi og verkun telbivudins pegar pad er notad i samsettri medferd med interferon-
lyfju Vi6®rinnri lifrarbolgu B. Pvi ma ekki nota PegIntron 1 samsettri medferd med telbividini
(sj é‘%4 3)

ja 3juklingum med langvinna lifrarbolgu C, sem voru 4 stodugri (stable) metadonvidhaldsmedferd og
hPou ekki fengio peginterferon alfa-2 adur, jokst AUC fyrir R-metadon um u.p.b. 15% (95% CI fyrir
aztlad AUC-hlutfall 103 — 128%) pegar 1,5 mikrog/kg/viku af Peglntron var gefio til vidbotar undir
huo, 1 4 vikur. Kliniskt mikilvaegi pessara nidurstadna er 0pekkt, samt sem &dur a ad fylgjast vel med
hvort sjiklingar syni einhver einkenni aukinnar slaevingar eda 6ndunarbeaelingar. Hafa ber 1 huga heettu
a lengingu 4 QTc, einkum hja sjuklingum a storum skommtum af metadoni.

Ahrif Peginterferon alfa-2b 4 lyf sem gefin eru samhlida

Hugsanleg milliverkun peginterferon alfa-2b (Peglntron) a hvarfefni umbrotsensima var metin i
premur fjolskammta kliniskum lyfjarannséknum. I rannséknunum voru ahrif fjélskammta medferdar
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med peginterferon alfa-2b (Peglntron) rannsdkud hja sjuklingum med lifrarbolgu C (1,5 mikrog/viku)
og heilbrigdum einstaklingum (1 mikrég/viku eda 3 mikrog/viku) (Tafla 4). Kliniskt marktaek
lyfjahvarfamilliverkun kom ekki fram 4 milli peginterferon alfa-2b (PeglIntron) og tolbtitamids,
midazolams eda dapsons pvi parf ekki ad adlaga skammta pegar peginterferon alfa-2b (Peglntron) er
gefid dsamt lyfjum sem umbrotna fyrir tilstilli CYP2C9, CYP3A4 og N-acetyltransferasa. Samhlida
gjof peginterferon alfa-2b (Peglntron) og koffeins eda desipramins eykur ttsetningu fyrir koffeini og
desipramini 1itid eitt. Pegar Peglntron er gefid asamt lyfjum sem umbrotna fyrir tilstilli CYP1A2 eda
CYP2D6 er oliklegt ad minnkud virkni cytokrom P 450 hafi klinisk ahrif, nema dsamt lyfjum med
prongt leekningalegt bil (Tafla 5).

Tafla 4 Ahrif Peginterferon alfa-2b 4 lyf sem gefin eru samhlida

@

Hlutfall faldsmedaltals,
(hlutfall med/an @
Samhlida lyfjagjof Skammtur Rannsoknarpyoi peginterferon alf:
peginterferon AUC
alfa-2b (90% CI)
Koffein 1,5 mikrog/kg/viku | Sjuklingar med langvinna | 1,39 ,02
(CYP1A2 hvarfefni) (4 vikur) lifrarbolgu C (N=22) (1,27,$ (0,95, 1,09)
1 mikrog/kg/viku Heilbrigdir einstaklingar 1,18 x 1,12
(4 vikur) (N=24) ( B1) |(1,05,1,19)
3 mikrog/kg/viku Heilbrigdir einstaklingar 1,16
(2 vikur) (N=13) &5, 1,49) | (1,10,1,24)
Tolblatamio 1,5 mikrog/kg/viku | Sjiklingar med lapgyinna N 1,1# A ekki vid
(CYP2CO9 hvarfefni) (4 vikur) lifrarbdlgu C (N= (0,94, 1,28)
1 mikrog/kg/viku Heilbrigdir ein r | 0,90# A ekki vid
(4 vikur) (N=24) P\ (0,81, 1,00)
3 mikrog/kg/viku Heilbriggi®®\gs®klingar | 0,95 0,99
(2 vikur) (N=13 (0,89, 1,01) ](0,92,1,07)
Dextrometorphan 1,5 mikrog/kg/viku U %r med langvinna | 0,96## A ekki vid
hydrobromio (4 vikur) i ou C (N=22) (0,73, 1,26)
(CYP2D6 0og CYP3A | 1 mikrog/kg/viku igdir einstaklingar | 2,03# A ekki vid
hvarfefni) (4 vikur) 4) (1,55, 2,67)
Desipramin 3 mikrog/kg/vik H¥ilbrigdir einstaklingar 1,30 1,08
(CYP2D6 hvarfefni) (2 vikur) o (N=13) (1,18, 1,43) | (1,00, 1,16)
Midazolam Sjuklingar med langvinna | 1,07 1,12
(CYP3A4 hvarfefni) lifrarbolgu C (N=24) (0,91, 1,25) (0,94, 1,33)
Heilbrigdir einstaklingar 1,07 1,33
(N=24) (0,99, 1,16) | (1,15,1,53)
Heilbrigdir einstaklingar 1,18 1,24
. (N=13) (1,06, 1,32) | (1,07,1,43)
Dapson \ 1,5 mikrog/kg/viku | Sjiklingar med langvinna | 1,05 1,03
(N-acet}'lltrans@ (4 vikur) lifrarbolgu C (N=24) (1,02, 1,08) | (1,00, 1,06)

hvarfefig
# Rei k20N fra nidurstodum fra pvagi sem safnad var 4 48 kist.
h

aggut fra nidurstodum fra pvagi sem safnad var a 24 klst.
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Tafla 5 Geeta skal varudar vid samhlida gjof (geeta skal varudar pegar Peglntron er gefio
samhlida eftirfarandi lyfjum)
Lyf Visbendingar, einkenni og Verkunarhattur og ahzettupzettir
medferd
Teofyllin Gjof teofyllins samhlida lyfinu Vegna CYP1A2 homlunar lyfsins
(PeglIntron) getur aukid péttni (Peglntron) dregur ir umbrotum
teofyllins i blodi. Gaeta skal varudar | teofyllins.
vid gjof tedfyllins samhlida lyfinu
(Peglntron). Sja fylgisedil fyrir
teofyllin vid samhlida gjof
teofyllins og lyfsins (Peglntron)
Tioridazin Gjof tidridazins samhlida lyfinu Vegna CYP2D6 homlunar lyfsg
(Peglntron) getur aukid péttni (Peglntron) dregur ur umbr@
thioridazins i blodi. Gaeta skal tioridazins. 6
varudar vid gjof thioridazins
samhlida lyfinu (Peglntron). Sja
fylgisedil fyrir tidridazin vid @
samhlida gjof tidridazins og lyfsins %
(PegIntron)
Teofyllin, Greint hefur verid fra aukinni Dregid umbrotum annarra
Antipyrin, blodpéttni pessarra lyfja pegar pau | lyfja ¢\
Warfarin eru gefin i samsettri medferd med &
60rum interferon lyfjum og pvi sk
geta varudar. b
Zidovudin I samsettri medferd med 6drum erkunarhattur er ekki pekktur, en
interferon lyfjum geta @ talid er ad baedi lyfin hafi
beinmergsbaelandi ahrif & 0 beinmergsbaelandi ahrif.
feekkun blodkorna t.d. hvi
blodkorna aukist.
Onzmisbzlandi [ samsettri medfe O0rum Talid er ad hofnun igraedslu geti
meoferd interferon lyfj dregid ur verid aukin.
ahrifum 6nggg pndi medferdar
hja lifferageg®n#fyru, beinmergur

I fjdlskammta rannsokn
ribavirins.

HCV-/HIV-syking

Nikleosioa hl%aaéur

0 s@
koi%ga lyfjahvarfafredilegar milliverkanir fram milli Peglntron og
1S

hlidstaeOna, eingdngu eda asamt 60rum nukledsidum, hefur leitt til

Vitr

Notkun nu
mjolkursyrAQsyringar. Lyfjafredilega eykur ribavirin fosforylerud umbrotsefni purin nikleosida in
i verkun getur aukid hettuna 4 mjélkursyrublodsyringu sem purin nukledsid hlidstedur

X didanosin eda abacavir). Samhlida gjof ribavirins og didandsins er ekki radlogd. Tilkynnt
erid um eiturverkanir & hvatbera, einkum mjolkursyrublodsyringu og brisbolgu, sem i sumum
vikum reyndust banvenar (sja samantekt 4 eiginleikum ribavirins).

VGreint hefur verid fra auknu bléodleysi af voldum ribavirins pegar zidovudin er notad sem hluti
medferdar vido HIV-sykingu, pott enn sem komid er sé nakvemur verkunarhattur ekki pekktur. Ekki er
melt med samtimis notkun ribavirins og zidévadins vegna aukinnar hattu 4 blodleysi (sja kafla 4.4).
Ef samsett andretroveirumedferd hefur verid akvedin a ad hugleida annad lyf i stad zidoévadins. betta
er sérstaklega mikilvaegt hja sjiklingum med ségu um blddleysi af voldum zidovudins.
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4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Konur 4 barneignaraldri/Getnadarvarnir karla og kvenna
Konur 4 barneignaraldri mega eingéngu nota Peglntron ef paer nota 6rugga getnadarvorn medan a
meodferd stendur.

Samsett medferd med ribavirini

Kvenkyns sjuklingar eda konur karlkyns sjuklinga sem eru 4 samsettri medferd med Peglntron og

ribavirini verda ad gata pess mjog vel ad verda ekki pungadar. Konur & barneignaraldri verda ad nota ¢
orugga getnadarvorn medan a4 medferd stendur og i 4 manudi eftir ad henni lykur. Karlkyns sjuklingar &\
e0a kvenkyns makar verda ad nota 6rugga getnadarvorn medan 4 medferd stendur og i 7 manudi efti

ad henni lykur (sja samantekt a eiginleikum ribavirins). @

Medganga %\m
Ekki liggja fyrir fullnegjandi upplysingar um notkun interferon alfa-2b 4 medgéngu. D Fnir
hafa synt eiturverkanir 4 &xlun (sja kafla 5.3). Vitad er ad interferon alfa-2b hefur valgj
prim&tum. Liklegt er ad Peglntron hafi einnig pau ahrif.

Hugsanleg dhztta fyrir menn er ekki pekkt. Peglntron 4 adeins ad nota 4 medgong O%flegur
avinningur fyrir modur réttletir mégulega aheettu fyrir fostur.

Samsett medferd med ribavirini @
Ribavirin veldur alvarlegum faedingarg6llum pegar pad er notad a m@ og pvi ma ekki nota

rlati hja

ribavirin 4 medgongu.
Brjostagjof ‘b
Ekki er vitad hvort innihaldsefnin skiljist Gt 1 brjostamjol moguleika 4 aukaverkunum 4 born

sem eru 4 brjosti, etti ad stodva brjostagjof adur en mepdgroNgefst.

Frjésemi
Engar upplysingar liggja fyrir um moguleg ahyi erdar med Peglntron 4 frjosemi karla og kvenna.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og n(@la

Segja etti sjuklingum, sem eru a P@ medferd og finna fyrir preytu, svefnhofga eda ringlun, ad

varast akstur og notkun véla.
.

4.8 Aukaverkanir & l\

Fullordnir
briggja lyfia meéf@
Sja samantekt geigiM€ikum boceprevirs.

Tveggja Zy@zéfer& og einlyfjamedferd
Sa t a upplysingum um 6ryggi
c medferdartengdu aukaverkanirnar, sem greint hefur verio fré 1 kliniskum rannséknum med
?&on i samsettri medferd meo ribavirini hja fullordnum og komu fram hja raimlega helmingi
klinga, voru preyta, h6fudverkur og vidbrogd a stungustad. Adrar aukaverkanir, sem greint var
hja ramlega 25% einstaklinga, voru m.a. 6gledi, kuldahrollur, svefnleysi, blodleysi,
ifi,vodvaprautir, slen, verkur, harlos, lystarleysi, pyngdartap, punglyndi, Gtbrot og skapstyggo.
Algengustu aukaverkanir sem greint var frd voru oftast veegar til i medallagi alvarlegar og haegt var ad
rada bot a peim an pess ad breyta skammti eda hatta medferd. Preyta, harlos, klaoi, 6gledi, lystarleysi,
pyngdartap, skapstyggd og svefnleysi komu sjaldnar fyrir hja sjuklingum sem fengu Peglntron 1
einlyfjamedferd samanborid vid sjuklinga 4 samsettri medferd (sja toflu 6).

Aukverkanir settar upp 1 toflu
Greint var fra eftirfarandi medferdartengdum aukaverkunum hjé fullordnum 1 kliniskum rannséknum
eda med aukaverkanatilkynningum eftir markadssetningu hja sjuklingum sem fengu peginterferon
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alfa-2b, par med talid Peglntron-einlyfjamedferd eda Peglntron/ribavirin.  téflu 6 eru paer taldar upp
eftir liffeeraflokkum og tidni (mjog algengar (= 1/10), algengar (= 1/100 til < 1/10), sjaldgeefar

(= 1/1.000 til < 1/100), mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000), koma &rsjaldan fyrir (< 1/10.000)
eda tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum).

Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 6

Aukaverkanir sem greint var fra hja fulloronum i kliniskum rannséknum eda vid

eftirlit eftir markaodssetningu hja sjuklingum sem medhéndladir voru med

peginterferon alfa-2b, par meo talin Peglntron-einlyfjameofero eda PegIntron +

ribavirin.

Sykingar af voldum sykla og snikjudyra

M;jog algengar: Veirusyking, kokbolga” o @

Algengar: Bakteriusyking (p.m.t. syklasott), sveppasyking, inflaensa, syking \
ondunarvegi, berkjubolga, herpes simplex syking, skutabolg é
mideyrnabolga, nefslimubolga

Sjaldgeefar: Syking a stungustad, syking i nedri 6ndunarvegi

Ti0ni ekki pekkt: Endurvirkjun lifrarbolgu B hjé sjuklingum med sam

HCV/HBV

Bl160 og eitlar

M;jog algengar:

Blooleysi, dautkyrningafaed

Algengar:

Bloolysublodleysi, hvitkornafaed, blg

Koma 6rsjaldan fyrir:

Ti0ni ekki pekkt: Raudkornabrestur (pure red cell

Onzemiskerfi

Sjaldgeefar: Lyfjaofnaemi .

M;jog sjaldgeefar: Sarkliki \

Tioni ekki pekkt: Brad ofnemisvid, @Im.t. ofnemisbjugur, bradaofnemi,
bradaofnaemis W20, p.m.t. bradaofnamislost, sjalfvakinn
blééﬂagna@ pari, blooflagnafedarpurpuri med segamyndun, raudir
ulfag, @

Innkirtlar \

Algengar:

*
YaXirkni skjaldkirtils, ofvirkni skjaldkirtils
‘ \

4

Efnaskipti og neeri

Mjog algengar: %}vrstarleysi
Q
</

Algengar: Kalsfumskortur, aukid pvagefni 1 bl6di, vokvapurrd, aukin matarlyst
Sj aldgaefaré Sykursyki, heekkun priglyserioa i blodi
jOsfsgaldgaCTar: Ketonblodsyring af voldum sykursyki
andamal
“algengar: bunglyndi, kvidi', tilfinningalegur 6stddugleiki’, skert einbeiting,
svefnleysi
PAfoengar: Arésargirni, asingur, reidi, breyting 4 gedslagi, 6edlileg hegdun,
taugaostyrkur, svefntruflanir, minnkud kynhvét, slen, 6edlilegar draumfarir,
gratur
Sjaldgeefar: Sjalfsvig, sjalfsvigstilraunir, sjalfsvigshugleidingar, georof, ofskynjanir,
felmturskast
Mjog sjaldgeefar: Geohvorf
Tioni ekki pekkt: Manndrapshugleidingar, gedhad
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Taugakerfi

M;jog algengar: Hofudverkur, sundl

Algengar: Minnisleysi, skert minni, yfirlid, migreni, slingur, ringlun, taugaverkur,
naladofi, skert snertiskyn, aukid snertiskyn, ofsteling, svefnhofgi, skert
athygli, skjalfti, bragdskynstruflun

Sjaldgeefar: Taugakvilli, uttaugakvilli

Mjog sjaldgeefar: Krampar

Koma orsjaldan fyrir:

Heilablading, bloopurrd i heilaeedum, heilakvilli

Tidni ekki pekkt: Andlitslomun, eintaugakvillar

Augu P

Algengar: Sjontruflanir, pokusyn, ljosfelni, tarubdlga, erting 1 augum, kvilli i\(f
tarakirtlum, augnverkur, augnpurrkur

Sjaldgeefar: Vilsa i sjonu

Mjog sjaldgeefar: Skert sjonskerpa eda sjonsvid, bleding i sjonu, sjonukvilly
sjonhimnuslagad, blaedastifla 1 sjonu, sjontaugarbo bjugur,
sjondepilsbjugur

Tidni ekki pekkt: Vessandi sjonulos N

Eyru og volundarhus

Algengar:

Heyrnarskerding/-tap, eyrnasud, svimi

Sjaldgeefar: Eyrnaverkur ‘b M

Hjarta

Algengar: Hjartslattaronot, hradslattur @

Sjaldgeefar: Hjartadrep @‘

M;jog sjaldgeefar: Hjartabilun, hjartavodvgkvil hjartslattartruflanir, gollurshiissbolga

Koma orsjaldan fyrir:

Blodpurrd 1 hjarta

Tidni ekki pekkt: Vokvi 1 gollurshys

Adar &

Algengar: LagprystinMyr, MipPfstingur, hitakof
Mjog sjaldgeefar: A0

Ondunarfzri brjésthol ogqgiérh 1

M;jog algengar:

ndgud , hosti”

Algengar:

<

ddtruflanir, blodnasir, ondunarfzerasjikdomar, teppa i ondunarvegi, stifla
1 skuta, nefstifla, nefrennsli, aukin slimmyndun i efri 6ndunarvegi, verkur i
koki og barkakyli

Koma orsjaldaW\fyrir: Millivefslungnasjukdomur

Tioni ekki : Bandvefsmyndun i lungum, lungnahaprystingur”
Uppkost ', 6gledi, kvidverkir, nidurgangur, munnpurrkur”
Meltingartruflanir, vélindisbakfladissjukdémur, munnboélga, sar i munni,
tungusvidi, blaeding ur tannholdi, haeegdatregda, upppemba, gyllined,
varabolga, paninn kvidur, tannholdsbolga, tungubolga, tannkvillar

Sjaldgeefar: Brisbolga, verkur i munni

M;jog sjaldgeefar: Blodpurrdarristilbolga

Koma orsjaldan fyrir: Sararistilbolga

Ti0ni ekki pekkt Litabreytingar 4 tungu

Lifur og gall

Algengar: Haekkad bilirtbin i bl6oi, lifrarstaekkun,
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Hué og undirhid

M;jog algengar: Harlos, k14di", hudpurrkur’, atbrot”

Algengar: Psoriasis, ljosnemisviobrogd, drofnuérouutbrot, hudbolga, raud utbrot,
exem, naetursviti, ofsviti, prymlabolur, graftarkyli, rodapot, ofsaklaoi,
oedlileg aferd hars, kvilli 1 noglum

M;jog sjaldgeefar: Sarkliki 1 hi0

Koma 6rsjaldan fyrir:

Stevens-Johnson heilkenni, eitrunardrep i hudpekju (toxic epidermal
necrolysis), regnbogarodasott (erythema multiforme)

Stodkerfi og stoovefur

M;jog algengar: Voovaprautir, lidverkir, verkir 1 stodkerfi og stodvef R %
Algengar: Lidbolga, bakverkir, vodvakrampi, verkir 1 utlimum

Sjaldgeefar: Beinverkir, vodvaslappleiki

Mjog sjaldgeefar: Rakvoovalysa, vodvaproti, iktsyki i

Nyru og pvagfeeri

Algengar: Tid pvaglat, ofsamiga, dedlilegt pvag

Mjog sjaldgeefar: Nyrnabilun, skert nyrnastarfsemi

Axlunarfeeri og brjost

‘ g

Algengar:

Tidaleysi, verkur 1 brjostum, miklar tidabl o, tidatruflanir, kvilli {

ristruflanir

eggjastokkum, leggangakvilli, kynlif:résku bolga i blodruhalskirtli,

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad

Mjog algengar: Vidbrogd 4 stungustad , bolg @ustaé, preyta, slen, erting,
kuldahrollur, hiti, inﬂﬁens@indi, verkur

Algengar: Brjostverkur, 6pagindjgyrir Brjosti, verkur a stungustad, lasleiki,
andlitsbjugur, bjﬁg@ﬁmum, oedlileg lidan, porsti

M;jog sjaldgeefar: Drep a stungust

Rannsoknanidurstoour

Mjog algengar:

| byngda

= -
bessar aukaverkanir voru algengar (Z&

"Ahrif tengd lyfjaflokki interferongyfja,

Lysing a voldum aukave

1/10) i kliniskum rannséknum hja sjuklingum & Peglntron einlyfjamedferd.
gnahaprysting hér nedar.

@id fullordnum
Flest tilfelli dau&ym% r og blédflagnafaedar voru vaeg (1. eda 2. gradu a maelikvarda WHO).

bad voru nokkur tilgeR
radlogdum skomm

og 4. gradu 4

warlegrar daufkyrningafaedar hja sjuklingum sem medhondladir voru med

f Peglntron 4samt ribavirini (3. gradu a4 meaelikvarda WHO:39 af 186 [21%];
likvarda WHO:13 af 186 [7%)]).

{ klinjskri n@ékﬂ greindu u.p.b. 1,2% sjuklinga, sem meohondladir voru med Peglntron eda

1

alfa-2b asamt ribavirini, fra lifshettulegum gedreenum aukaverkunum medan & medferdinni

r aukaverkanir voru m.a. sjalfsvigshugleidingar og sjalfsvigstilraunir (sja kafla 4.4).

nge
%g‘averkanir a hjarta og @dar, einkum hjartslattartruflanir, virdast adallega tengjast fyrirliggjandi
]

a- og @dasjukdémum og fyrri medferd med lyfjum sem hafa eiturverkun 4 hjarta (sja kafla 4.4). i
mjog sjaldgeefum tilvikum hefur verid tilkynnt um hjartavéovakvilla, sem geaeti gengio til baka pegar
medferd med interferon alfa er heett, hja sjuklingum sem ekki h6fou verid med merki um

hjartasjukdom fyrir.

Greint hefur verid fra tilvikum lungnahdprystings vid notkun lyfja sem innihalda interferén alfa,
einkum hja sjuklingum med dhattupatt fyrir lungnahaprystingi (svo sem portedarhaprysting, HIV
sykingu, skorpulifur). Greint var fra pessum tilvikum 4 ymsum timum en gjarnan nokkrum manudum
eftir a0 medferd med interferdn alfa hofst.
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Augnsjukdémar sem 1 mjog sjaldgaefum tilvikum hefur verid greint fra vio notkun alfa interferon eru
m.a. sjonukvillar (p.m.t. sjonubjagur), bleedingar 1 sjonhimnu, slageda- eda blazdastifla 1 sjonhimnu,
vokvi 1 sjonhimnu, breyting & sjonskerpu eda sjonsvidi, sjontaugarbolga og doppubjiugur (sja

kafla 4.4).

Skyrt hefur verid fra margs konar sjalfsnemis- og dnzmissjukdémum vid notkun alfa interferon, par &
medal skjaldkirtilskvillum, raudum alfum, iktsyki (nytilkomin eda versnun), sjalfvoktum
blodflagnafedarpurpura og blodflagnafedarpurpura med segamyndun, &dabolgu, taugakvilla par med
talinn eintaugakvilli og Vogt-Koyanagi-Harada heilkenni (sja einnig kafla 4.4).

0\
Sjuklingar sem eru samtimis med HCV-/HIV-sykingu &

Samantekt a upplysingum um oryggi

Hja sjuklingum sem eru samtimis med HCV-/HIV-sykingu og fa Peglntron i samsettri meéferN
ribavirini, eru adrar aukaverkanir (sem ekki var greint fra hja sjuklingum sem voru med adr

sykinguna eingdngu) sem greint hefur verid fra i sterri rannséknum med tidninni > 5% :¢p ing
i munni (14%), aunninn fitukyrkingur (13%), fekkun CD4-eitilfrumna (8%), minnkug,g @ st (8%),
haekkun gamma-glutamyltransferasa (9%), bakverkur (5%), haekkun amylasa i bl6d; 654 akkun
mjolkursyru i blodi (5%), frumusundrandi lifrarbolga (6%), haekkun lipasa (6% fir i utlim
(6%).

Lysing a voldum aukaverkunum @

Eiturverkun a hvatbera

Greint hefur verid fra eiturverkun 4 hvatbera og mj élkursyrublé%sjwin ha HIV-jakvedum

sjuklingum sem fa nukledsiobakritahemla dsamt ribavirini veg timis HCV-sykingar (sja
kafla 4.4).

Rannsoknanidurstédur hja sjuklingum sem eru samtimj NICV-/HIV-sykingu

bott eiturverkanir 4 bldo, eins og daufkyrningafae0, bl nafed og blodleysi hafi oftar komid fram
hja sjuklingum med samhlida HCV- og HIV-sykig@u, var yfirleitt haegt ad rada bot 4 pvi med pvi ad
breyta skommtum og sjaldan var porf & 6timabay edferdarlokum (sja kafla 4.4). Oftar var greint
fra 6edlilegum bloédgildum hja sjuklingum g JBu Peglntron i samsettri medferd med ribavirini
samanborid vid sjuklinga sem fengu inter @ ulfa-2b i samsettri medferd med ribavirini. f rannsokn 1
(sja kafla 5.1) kom 1 1jos leekkun a hei@ o‘-’ Haufkyrninga og var fjéldinn undir 500 frumum/mm’
hja 4% (8/194) sjiklinga og fjoldi na vard minni en 50.000/mm’ hja 4% (8/194) sjuklinga sem
fengu Peglntron i samsettri me@é ribavirini. Greint var fra bl6dleysi (bl60raudi < 9,4 g/dl) hja

12% (23/194) sjuklinga senf{enguReglntron 1 samsettri medferd med ribavirini.

Feekkun CD4-eitilfrugin

Samsett medferd me%ﬂron og ribavirini tengist lakkun 4 heildarfjolda CD4+ frumna fyrstu

4 vikurnar an lekk lutfalli CD4+ frumna. Minnkadur fjoldi CD4+ frumna gekk til baka ef

skammtar voruge r eda medferd heett. Notkun Peglntron 1 samsettri medferd med ribavirini hafoi

engin sjaanl| ikvaed ahrif 4 stjorn HIV-veirumagni 1 bl6di medan 4 medferdinni stod eda vid

eftirfylgni.@‘narkaéar upplysingar vardandi 6ryggi (N = 25) eru fyrirliggjandi hja sjuklingum sem
i CV-/HIV-syktir og med CD4+ gildi < 200/pl (sja kafla 4.4).

sa e
3
% samantekt a eiginleikum peirra andretroveirulyfja sem notud eru samtimis HCV-medferd til

vera & varObergi og geta brugdist vid eiturverkunum hvers lyfs fyrir sig og vardandi hugsanlega

V%run eiturverkana pegar Peglntron er gefid 1 samsettri medferd med ribavirini.

Born

Samantekt a upplysingum um oryggi

{ kliniskri ranns6kn med 107 bérnum og unglingum (3 til 17 4ra) sem fengu samsetta medferd med
Peglntron og ribavirini purfti a0 breyta skommtum hja 25% sjuklinga, yfirleitt vegna blodleysis,
daufkyrningafedar og pyngdartaps. Almennt voru aukaverkanir hja bérnum og unglingum svipadar og
peer sem komu fram hja fullordnum p6 svo sérstakt dhyggjuefni s¢ vaxtarskerding hja bérnum. Vid
samsetta medferd i 48 vikur med Peglntron og ribavirini sast vaxtarskerding sem dro6 ur lengdarvexti

hja nokkrum sjuklingum (sja kafla 4.4). Pyngdartap og vaxtarskerding var mjog algeng medan a
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medferd stod (1 lok medferdar var medalleekkun midad vid upphafsgildi 15 hundradshlutamork &
pyngd og 8 hundradshlutamoérk 4 haed) og vaxtarhradi var skertur (< 3. hundradshlutamark hja 70%
sjuklinga).

Vid lok 24 vikna eftirfylgni eftir medferd var medaltalslekkun pyngdar ennpa 3 hundradshlutamork

og hadar 7 hundradshlutamork midad vid upphafsgildi og 20% barnanna voru 4fram med
vaxtarskerdingu (vaxtarhradi < 3. hundradshlutamark). Niutiu og fjogur born af 107 toku patti 5 ara
langtima eftirfylgnirannsokn. Ahrif 4 voxt voru minni hja bérnum sem fengu medferd i 24 vikur en hja
peim sem fengu medferd 1 48 vikur. Fra pvi fyrir medferd til loka langtimaeftirfylgni var ¢
1,3 hundradshlutamarkslaekkun hadar midad vid aldur hja bérnum sem fengu medferd i 24 vikur og &\
9,0 hundradshlutamarkslaekkun hja peim sem fengu medferd i 48 vikur. Hja 24% barna (11/46) sem
fengu medferd i 24 vikur og hja 40% barna (19/48) sem fengu medferd i 48 vikur var

> 15 hundradshlutamarkslaekkun haedar midad vid aldur fra pvi fyrir meodferd til loka 5 ara @
langtimaeftirfylgni samanborid vid hundradshlutamdork fyrir medferd. Hja 11% barna (5/46) % gu
meodferd i 24 vikur og hja 13% barna (6/48) sem fengu medferd i 48 vikur var

hundradshlutamarksleekkun haedar midad vid aldur fra pvi fyrir medferd > 30 fram ad ara
langtimaeftirfylgni. Fra pvi fyrir medferd til loka langtimaeftirfylgni var hundradsh sleekkun
pyngdar midad vid aldur 1,3 eftir 24 vikna medferd og 5,5 eftir 48 vikna medfe & W1 fyrir
medferd til loka langtimaeftirfylgni var hundradshlutamarkslaekkun likamspynaglarsuduls (BMI)

midad vid aldur 1,8 eftir 24 vikna medferd og 7,5 eftir 48 vikna medfero. L@ A
medalhundradshlutamarki haeedar midad vid upphafsgildi, eftir langtimacgmgt@lghi i 1 ar var einkum
aberandi hja bérnum fyrir kynproska. Laekkun hadar, pyngdar og lik darstuduls samkvaemt
normaldreifingu samanborid vid viomidunarhép medan &4 medfegdarfahgum st6d gekk ekki alveg til
baka i lok langtimaeftirfylgnitimabils hja bornum sem fengu 4%3 medferd (sja kafla 4.4).

[ medferdarfasa pessarar rannsoknar var hiti algengasta a TJunin hja 6llum sjuklingum (80%),
hofudverkur (62%), daufkyrningafaed (33%), preyta (3gaQ), Nstarleysi (29%) og rodi vid stungustad
(29%). Aoeins 1 sjuklingur heetti medferd vegna aukaWgk®nar (blodflagnafaed). Meirihluti
aukaverkana sem tilkynntar voru i rannsokninni vgru vegar eda midlungs alvarlegar. Alvarlegar
aukaverkanir, sem voru tilkynntar hja 7% (8/10 Wklinga, voru verkur 4 stungustad (1%), verkur i
utlim (1%), héfudverkur (1%), daufkyrning NG Vo) og hiti (4%). Mikilvegar medferdartengdar
aukaverkanir, sem komu fram hja sjuklin a@ Nu, voru taugaveiklun (8%), arasargimi (3%), reidi
(2%), punglyndi/geddeyfd (4%) og vagStNsea@d skjaldkirtils (3%), 5 sjuklingar fengu medferd med
levotyroxini vid vanstarfsemi skj al@ haekkudu TSH.

Aukaverkanir settar upp 1 t0

Eftirfarandi medferdart 7“&kaverkanir voru tilkynntar i rannsoknninni hja bérnum og unglingum
sem medhondladir v glntron asamt ribavirini. Aukaverkanirnar eru taldar upp i téflu 7 eftir
liffeerakerfum og tié% algengar (> 1/10); algengar (> 1/100 til < 1/10); sjaldgaefar (> 1/1.000 til
< 1/100); mjog sja ar (> 1/10.000 to < 1/1.000); koma &rsjaldan fyrir (< 1/10.000) eda tioni ekki
pekkt (ekki hagt ad 2%tla tioni Gt fra fyrirliggjandi gdgnum).

Innan tioni eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.
Ta ukaverkanir sem tilkynntar voru i kliniskri ranns6kn hja bérnum og unglingum
3¢ sem medhondladir voru med Peglntron 4samt ribavirini og voru mjog algengar,

algengar eda sjaldgaefar

ykMhgar af voldum sykla og snikjudyra
'A engar: Sveppasyking, influensa, herpes-syking i munni, bolga i mideyra, kokbolga
af voldum streptokokka, nefkoksbolga, skiitabolga
Sjaldgeefar: Lungnabdlga, idrapradormaveiki, njalgur, ristill, netjubdlga,

pvagferasyking, maga- og garnabolga

Bl160 og eitlar

Mjog algengar: Blodleysi, hvitfrumnafed, daufkyrningafed
Algengar: Blodflagnafaed, eitlasteekkanir

Innkirtlar

Algengar: | Skjaldvakabrestur
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Sykingar af voldum sykla og snikjudyra

Efnaskipti og neering

M;jog algengar: Lystarleysi, minnkud matarlyst

Georaen vandamal

Algengar: Sjalfsvigshugleidingar’, sjalfsvigstilraunir®, punglyndi, drasargirni,
tilfinningasveiflur, reidi, asingur, kvidi, breyting 4 gedslagi, eirdarleysi,
taugaostyrkur, svefnleysi

Sjaldgeefar: Oedlileg hegdun, geddeyfd, tilfinningardskun, 6tti, martrod

Taugakerfi

Mjog algengar: Hoéfudverkur, sundl

Algengar: Breytt bragdskyn, yfirlid, athyglisbrestur, svefnhofgi, 1¢legur svefn @

f\

Sjaldgeefar: Taugaverkir, sinnuleysi, naladofi, skert snertiskyn, skynhrey 4
skjalfti

Augu "

Algengar: Augnverkur %

Sjaldgeefar: Blaeding 1 taru, kladi 1 augum, gleerubdlga, pokusyn lﬁ i

Eyru og volundarhus ‘ M

Algengar: | Svimi

Hjarta R A

Algengar: | Hjartslattaronot, hradslattur M

Adar

Algengar: Hu0rodi

Sjaldgeefar: Lagprystingur, folvi

Ondunarfzri, brjosthol og midmzeti B

Algengar: Hosti, blodnasir, VerlgLQkoki og barkakyli

Sjaldgaefar: Hvaesandi 6ndun, & ae&ﬁi i nefi, nefrennsli

Meltingarfeeri

Mjog algengar: Kvidverkir, fri hluta kvidar, uppkdst, 6gledi

Algengar: Nidurga, unnslimuszari, varasprungur, sar i munni, 6paegindi i maga,
Verk\@ni
‘ hd

Sjaldgeefar: N ingartruflanir, tannholdsbolga

Lifur og gall o

Sjaldgeefar: ifrarstaskkun

Hud og undirhid h )

Mjog algenga Harlos, hudpurrkur

Algengar: é K141, utbrot, raud utbrot, exem, prymlabolur, rodapot

ar: Ljosnemisviobrogd, drofnudrduntbrot, hudflognun, roskun a hudlitun,

ofnemishudbolga, mislitun hlidar

algengar: Vodvaprautir, lidverkir

 Al¥engar: Verkir i stodkerfi og stodvef, verkur i utlim, bakverkur
\ Sjaldgaefar: Vodvakreppa, voovakippir
Nyru og pvagfeeri
Sjaldgeefar: Préteinmiga

Axlunarfeeri og brjost

Sjaldgaefar: Konur: Tidaprautir
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Sykingar af voldum sykla og snikjudyra

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad

M;jog algengar: Rodi 4 stungustad, preyta, hiti, kuldahrollur, infliensulik veikindi, slen,
verkir, lasleiki, skapstygg0

Algengar: Viobrogo a stungustad, kladi 4 stungustad, utbrot 4 stungustad, purrkur a
stungustad, verkur & stungustad, kuldatilfinning
Sjaldgeefar: Brjostverkir, 6pagindi fyrir brjosti, verkur i andliti

Rannsoknanidurstoour

M;jog algengar: Minni vaxtarhradi (minni heed og/eda minni pyngd midad vid aldur)
Algengar: Haekkun skjaldvakahormons 1 bl6di, haekkun tyroglobulins

Sjaldgeefar: Jakveedar nidurstodur skjaldkirtilsmotefnamaelinga ~
Averkar og eitranir f\
Sjaldgeefar: | Mar '0

Sahrif (class effect) lyfja sem innihalda interferon-alfa, sem greint hefur verid fra eftir hefdbundna interfe cOfpro hja
fullordnum og bérnum. Greint hefur verid fra pvi vio notkun Peglntron hja fullordnum sjoklingum. %

Lysingar a voldum aukaverkunum hja bornum og unglingum
Flestar breytingar 4 rannsoknarstofunidurstodum i klinisku rannsokninni & m‘ n/ribavirini voru

vaegar eda midlungs alvarlegar. Leekkun blédrauda, fekkun hvitfrumna, a, dautkyrninga og
aukning 4 bilirtibini getur krafist skammtaminnkunar eda endanlegrar ar medferdar (sja
kafla 4.2). P6 a0 breytingar 4 rannsoknastofunidurstooum kaem;i fram\a SJumum sjuklingum sem

fengu Peglntron 4samt ribavirini 1 klinisku rannsokninni, pa u \din aftur pau somu og fyrir
medferd innan farra vikna eftir lok medferdar. @

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist ly,

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt a0NgkWna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med@samb®ndinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til a@na allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist

lyfinu samkvamt fyrirkomulagi sem gildir if jgMandi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun Q

Greint hefur verid fra skommtu' s@m allt ad 10,5-faldir atladir skammtar. Hdmarksdagskammtur,
sem greint hefur verid fra, e¢ 1 .200§nikrog 4 einum degi. baer aukaverkanir, sem sjast eftir
ofskdmmtun i tengslum ggd %ntron, eru almennt i samrami vid pekkt 6ryggi Peglntron, hins vegar
geta aukaverkanirnar,orgi egri. beer adferdir sem tidkast til ad auka brotthvarf lyfsins, t.d.
skilun, hafa ekki kom tum. Ekkert sérstakt motefni fyrir Peglntron er tiltekt, pvi er

einkennamedferd r ef til ofskdommtunar kemur, asamt nanu eftirliti med sjuklingnum. Ef
eitrunarmidstogeer T hendi er meelt med ad leita rada par.

5. YF@R/E})ILEGAR UPPLYSINGAR
\J
5\\ rif

V kkun eftir verkun: Onamisorvandi lyf (immunostimulants), Interferon, ATC flokkur: L03 A B10.

Radbrigda interferon alfa-2b tengist samgilt ménometoxypolyetylenglykoli med utskiptingu ad
medaltali 1 mol af polymer/mol af proteini. Medalmolpungi er u.p.b. 31.300 dalton par sem
proteinhlutinn er um pad bil 19.300.

Verkunarhattur

In vitro og in vivo rannsOknir hafa synt ad liffreedileg virkni Peglntron er komin fra interferon alfa—2b
hlutanum.
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Frumuvirkni interferons er pannig ad pad binst sérteekum himnuvidtokum & frumuyfirbordinu.
Rannsoknir a4 60rum interferonum hafa synt tegundarsérteekni. Hins vegar eru vissar apategundir, t.d.
Rhesus-apar méttekilegir fyrir lyfjahrifaérvun pegar peir eru utsettir fyrir mannainterferonum af
gerd L.

Eftir ad interferon binst frumuhimnunni kemur pad af stad floknu ferli innanfrumuvidbragda sem

felast i virkjun akvedinna ensima. Talid er ad petta ferli sé a.m.k. a0 einhverju leyti abyrgt fyrir
margvislegum frumuvidbrogdum vid interferon, par 4 medal homlun & veirufjolgun i veirusmitadri

frumu, beelingu & frumuskiptingu og énemistemprandi virkni, eins og aukningar a atvirkni atfrumna

og vegna aukningar a sérteekum eiturahrifum eitilfrumna a4 markfrumur. Hver pessara patta sem er €0

allir pessir pattir geta studlad ad medferdarahrifum interferons. *

Raobrigoa interferon alfa-2b hemur einnig veirufjolgun in vitro og in vivo. bratt fyrir ad nakv
verkunarhattur radbrigda interferon alfa-2b sé 6pekktur, virdist pad breyta efnaskiptum h

bessi verkun hemur veirufjolgun eda ef fjolgun er virk, geta nymyndadar veiruagnir (V1
komist ut ur frumunni.

Lyfhrif

Lyfhrif Peglntron voru metin i stakskammta rannsokn med hakkandi skommt& hellbrlgéum
einstaklingum med pvi ad athuga breytingu a likamshita (munnmeeling), st)% insvara, eins og
neopterin og 2’5 oligoadenylate synthetasa (2°5°-OAS) og einnig fjolda o0dkorna og
daufkyrninga. Einstaklingar sem medhondladir voru med Peglntron sy ga skammtahada
hakkun likamshita. Eftir staka skammta af PegIntron 4 milli 0,25 og 2Wikrog/kg/viku; haekkadi
styrkur neopterins i bl60i skammtahad. Faekkun hvitra bléékou@dauﬂ(yminga i lok fjordu viku var

had skammti Peglntron. @
Verkun og 6ryggi - Fullordnir

briggja lyfia medferd med Peglntron, ribavirini og bo iri
Sja samantekt 4 eiginleikum boceprevirs. K

Einlyfjamedferd med Peglntron og tveggja
Spuklingar sem ekki hafa verid medhdondla
Tver lykilrannsoknir hafa farid fram, §

Oferd med Peglntron og ribavirini

7-010) & Peglntron-einlyfjamedferd; hin (C/198-580)
a Peglntron asamt ribavirini. Sjukl m uppfylltu skilyroi fyrir patttoku i pessum rannsoknum,
voru med langvinna lifrarbélgu@ar stadfest med jakvedu HCV-RNA i kjarnsyrumdgnun (PCR)
melingu (> 30 a.e./ml), lifrfygefssmi samreemdist vefjafreedilegri sjukdomsgreiningu 4 langvinnri
lifrarbolgu C an annarra xfyrir langvinnri lifrarbolgu, og 6edlilegu ALT-gildi i sermi.

f rannsékninni 4 Pe klnlyf amedferd voru samtals 916 sjuklingar med langvinna lifrarbolgu C,
sem hofou ekki ve ondladir a0ur, medhondladir med Peglntron (0,5, 1,0 eda

1,5 mlkrog/kg/ iku) Teitt ar og sidan fylgt eftir i sex manudi. Ad auki fengu 303 sjuklingar interferon
alfa-2b (3 1r alpjodlegra eininga prisvar i viku ) til samanburdar. Pessi rannsokn syndi ad
Peglntron yﬁrbur61 yfir interferon alfa-2b (tafla 8).

samsettri rannsokn voru alls 1.530 sjiklingar, sem hofou ekki verid medhondladir adur,
ladir 1 eitt &r samkvaemt einni af eftirfarandi medferdaraztlunum:
e¥Intron (1,5 mikrog/kg/viku) + ribavirin (800 mg/dag), (n = 511).
- glntron (1,5 mikrog/kg/viku i einn manud fylgt eftir meod 0,5 mikroég/kg/viku i 11 manudi) +
avirin (1.000/1.200 mg/dag) (n = 514).
- Interferon alfa-2b (3 milljonir alpjodlegra eininga prisvar i viku) + ribavirin (1.000/1.200 mg/dag)
(n=505).

{ pessari rannsokn var samsetningin PegIntron (1,5 mikrég/kg/viku) og ribavirin mun &hrifarikari en
samsetningin interferon alfa-2b og ribavirin (tafla 8), einkum hja peim sjaklingum sem syktir voru af
arfgerd 1 (tafla 9). Vidvarandi svérun var metin med svorunarhlutfalli sex manudum eftir
medferdarlok.
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HCV-arfgerd og veirumagn a0ur en medferd hefst eru forsparpaettir um horfur sem vitad er ad hafa
ahrif & svorunarhlutfall. Hins vegar sast ad svorunarhlutfall i pessari rannsokn var einnig had skammti
ribavirins sem gefinn var asamt Peglntron eda interferon alfa-2b. Hja peim sjuklingum, sem fengu

> 10,6 mg/kg af ribavirini (800 mg skammtur atladur fyrir 75 kg sjukling), an tillits til arfgerdar eda
veirumagns, var svorunarhlutfall vid Peglntron og ribavirin verulega heerra en hja peim sem fengu

< 10,6 mg/kg af ribavirini (tafla 9), p6 ad svorunarhlutfall hja sjuklingum sem fengu > 13,2 mg/kg
ribavirin hafi verid enn herra.

Tafla § Viovarandi veirufraeoileg svorun (% sjiklinga HCV-neikvaedir) 3¢
Peglntron-einlyfjameofero Peglntron + ribavirin \

Meoferoarazetlun P 1,5 P 1,0 P 0,5 I P1,5/R | P0,5/R I/

Fjoldi sjuklinga 304 297 315 303 511 514 o

Svorun vido meoferdarlok 49% 41% 33% 24% 65% 56%

Vidvarandi svorun 23% 25% 18% 12% 54%* 4724 Yo*

P 1,5 Peglntron 1,5 mikrog/kg

P 1,0 Peglntron 1,0 mikrog/kg

P 0,5 Peglntron 0,5 mikrog/kg @
I Interferon alfa-2b 3 milljonir a.e.

P 1,5/R Peglntron (1,5 mikrog/kg)+ ribavirin (800 mg) K

P 0,5/R PegIntron (1,5 til 0,5 mikrég/kg) + ribavirin (1.000/1.200 mg)
/R Interferon alfa-2b (3 milljonir a.e.) + ribavirin (1.000/1.200 mg)

* p<0,001 P 1,54amotiI @
o p=0,0143 P 1,5/R a4 moti I/R

Tafla 9 Vidvarandi svorunarhlutfall meo Peglntron + ini (eftir ribavirin-skammti,

arfgerd og veirumagni)
HCYV arfgero Ribavirin- P 1,5/ @ P 0,5/R I/R
skammtur
(mg/kg) _

Allar arfgerdir Allir %% 47% 47%
<10,6 0 % 41% 27%
> 10,6 61% 48% 47%
Arfgero 1 Allir % 42% 34% 33%
<10,6 Q 38% 25% 20%
> 0 48% 34% 34%
Arfgerd 1 o AN 73% 51% 45%
<600.000 a.e./ml 10, 74% 25% 33%
0,6 71% 52% 45%
Arfger0 1 Allir 30% 27% 29%
> 600.000 a.e./ml <10,6 27% 25% 17%
. > 10,6 37 % 27% 29%
Arfgerd 2/3 \ Allir 82% 80% 79%
@ <10,6 79% 73% 50%
> 10,6 88% 80% 80%

P J,57 Intron (1,5 mikrog/kg) + ribavirin (800 mg)

Peglntron (1,5 til 0,5 mikrog/kg) + ribavirin (1.000/1.200 mg)
Interferon alfa-2b (3 milljonir a.e.) + ribavirin (1.000/1.200 mg)

nnsokn & Peglntron-einlyfjamedferd voru lifsgedi sjuklinga sidur skert vid skammtinn
0,5 mikrog/kg af Peglntron en 1,0 mikrog/kg af Peglntron einu sinni i viku eda 3 milljonir a.e. af
interferon alfa-2b prisvar 1 viku.

{ adskilinni rannsokn fengu 224 sjtiklingar med arfgerd 2 eda 3 1,5 mikrég/kg af PegIntron undir hud,
einu sinni i viku, samhlida 800 mg -1.400 mg af ribavirini til inntdku 1 6 manudi (adeins prir sjuklingar
vogu > 105 kg, og fengu 4 grundvelli likamspyngdar 1.400 mg skammt) (tafla 10). Tuttugu og fjogur
% voru med bandvefsaukningu eda skorpulifur (Knodell 3/4).
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Tafla 10  Veirufraedileg svorun i lok medferdar, viovarandi veirufrzedileg svorun og bakslag
eftir HCV-arfgerd og veirumagni*
Peglntron 1,5 mikrog/kg einu sinni i viku dsamt ribavirini 800-1.400 mg/dag
Svorun vid lok Vidvarandi veirufraedileg Bakslag
medferdar svorun

Allir einstaklingar 94% (211/224) 81% (182/224) 12% (27/224)
HCV 2 100% (42/42) 93% (39/42) 7% (3/42)
<600.000 a.e./ml 100% (20/20) 95% (19/20) 5% (1/20)
> 600.000 a.e./ml 100% (22/22) 91% (20/22) 9% (2/22)
HCV 3 93% (169/182)) 79% (143/182) 14% (24/166)
<600.000 a.e./ml 93% (92/99) 86% (85/99) 8% (7/91)
> 600.000 a.e./ml 93% (77/83) 70% (58/83) 23% (17@

vantadi um vid og eftir 12 vikna eftirfylgnirammann voru taldir vera med enga veirufradilega svorun i eftirfl mu i

*Liti0 var pannig a ad peir sem voru med HCV-RNA-gildi sem ekki voru mealanleg vid eftirfylgnikomu i 12, vi )
upplysingar vantadi um vid eftirfylgnikomu i 24. viku, vaeru med vidvarandi veirufreedilega svorun. beir s valgar
24. viku.

6 manada medferdarlengd i pessari rannsdkn poldist betur en eins ars medferd i u

lykilrannsokninni; 5% 4 moéti 14% par sem purfti ad stddva medferd, 18% a 4% bar sem purfti
ad breyta skammti. @

{ rannsokn an samanburdar fengu 235 sjuklingar med arfgerd 1 s;’rkin@htié veirumagn

(< 600.000 a.e./ml) Peglntron 1,5 mikrog/kg undir hud einu singiel viku®asamt ribavirini eftir pyngd. i

heild var hlutfall vidvarandi veirufraedilegrar svorunar eftir 24. medferdartimabil 50%. Fjorutiu

og eitt prosent einstaklinga (97/235) voru ekki med malanl -RNA-péttni i plasma i 4. viku og

24. viku medferdar. { pessum undirhopi var hlutfall vidv. irufreedilegrar svorunar 92% (89/97).

betta haa hlutfall vidvarandi veirufraedilegrar svoruna, sstm undirhopi sjuklinga kom 1 1jos 1

bradabirgdagreiningu (n=49) og var sidar stadfest (n=

Takmarkadar sdgulegar upplysingar benda til p 0 48. vikna medferd geti tengst heerra vidvarandi
ery

veirufraedilegu svorunarhlutfalli (11/11) og 1 lagstioni (0/11 1 samanburdi vid 7/96 eftir
24 vikna medferd).

{ storri slembadri rannsokn var gerdurt¥gm our 4 Oryggi og verkun 1 48. vikna medferd samkvaemt

tveimur mismunandi medferdaggae med Peglntron/ribavirini [Peglntron 1,5 mikrog/kg og

1 mikrog/kg gefid undir hﬁé‘eir'\n 1 viku hvort tveggja asamt ribavirini 800 til 1.400 mg a

solarhring til inntoku (i tvei skommtum)] og peginterferon alfa-2a 180 mikrog gefid undir hud

einu sinni 1 viku dsamt rm@l .000 til 1.200 mg & solarhring til inntdku (1 tveimur skommtum) hja

3.070 fulloronum sjulNiflgu® med langvinna lifrarbdlgu C, arfgerd 1, sem hofou ekki adur fengid
erdinni var meeld med viovarandi veirufraedilegri svorun sem er skilgreind

medferd. Svorun vi
sem omalanlegt HQ RNA 24 vikum eftir lok medferdar (sja toflu 11).
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Tafla 11  Veirufraedileg svorun i 12. medferdarviku, svorun i lok meoferdar, bakslagstioni* og
viovarandi veirufrzadileg svorun
Medferdarhopur % (fjoldi) sjuklinga

Peglntron Peglntron peginterferon alfa-2a

1,5 mikrog/kg 1 mikrog/kg 180 mikrog
+ ribavirin + ribavirin + ribavirin

Omalanlegt HCV-
RNA i 40 (407/1.019) 36 (366/1.016) 45 (466/1.035)

12. meoferdarviku

veirufredileg svorun
hja sjuklingum med

omalanlegt HCV-RNA
i 12. meoferdarviku

81 (328/407)

83 (303/366)

Svorun i lok
S Afordart 53 (542/1.019) 49 (500/1.016) 64 (667/1.035)
Bakslag 24 (123/523) 20 (95/475) 32 (193/6]2) D,
_ Vidvarandi 40 (406/1.019) 38 (386/1.016) 41 (423/ XU
veirufredileg svorun
Vidvarandi 4

@4/466)

{

*HCV-RNA PCR-maling, med leegri magnakvordunarmaork 27 a.e./ml
Snemmkommin veirufreedileg svorun i 12. medferdarviku ekki fyrir hendi (maelanlegt
midad vid upphafsgildi) var notad sem skilmerki til ad haetta medferd

Hlutfall vidvarandi veirufraedilegrar svorunar var svipad hja ol
sjuklingum af svortum kynstofni (pekkt er ad horfur vardandi u
kynstofni) leiddi samsett medferd med Peglntron (1,5 mikrd
vidvarandi veirufredilegrar svérunar samanborid vid
1,5 mikrog/kg asamt ribavirini var gefid var hlutfall vagv
sjuklingum med skorpulifur, hja sjuklingum med
> 600.000 a.e./ml vid upphaf medferdar og hj

4 %

veirufraedilegrar svorunar var heerra hja sjuklitgu

svortum kynstofni. Hja sjuklingum med oy

24%.

Forspa vidvarandi veirufireedil
Veirufraedileg svorun i 12. yku e

9

N

yircet HCV-RNA 1 lok medferdar var bakslagshlutfall

<

lile

-

@&

med < 2 log;, leekkun

remtr medferdarhopunum. Hja
ingu HCV eru slemar hja peim
ribavirini til heerra hlutfalls
mikrog/kg skammt. begar Peglntron
ndi veirufreedilegrar svorunar laegra hja
LT gildi, hja sjuklingum med veirumagn
ingum > 40 ara. Hlutfall vidvarandi
T hvitum kynstofni samanborid vi0 sjuklinga af

runar - Sjuklingar sem ekki hafa verid medhondladir adur:

greind sem ad minnsta kosti 2 log minnkun 4 veirumagni eda

omalanlegt HCV-RNA. VegriNgedileg svorun 1 4. viku er skilgreind sem ad minnsta kosti 1 log
anlegt HCV-RNA. bao hefur synt sig ad pessir timapunktar

minnkun & veirumagni ¢

(meoferdarvika 4 og forspargildi vardandi vidvarandi veirufreedilega svorun (tafla 12).
Taflal12 Fo sp@di veirufraedilegrar svorunar i samsettri medferd meo Peglntron
lknikr()g/kg/rl’bavirini 800-1.400 mg
Neikvzedir Jakvaeodir
* ‘b Engin
\ Engin svoruni varanleg  Neikvad Svorun i Viovarandi  Jakved
\ medferdarviku  svorun  forspargildi | medferdarviku svorun forspargildi
%geré 1%
\I b viku 4%
(n=950)
HCV-RNA 834 539 65% 116 107 92%
neikvaedir (539/834) (107/116)
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HCV-RNA 220 210 95% 730 392 54%
neikvadir (210/220) (392/730)
eda
> 1 log
leekkun
veirumagns
Vio viku
12* kok
(n=915)
HCV-RNA 508 433 85% 407
neikvaedir (433/508)
HCV-RNA 206 205 N/AT 709
neikvaedir
eda
>2log
leekkun
veirumagns
Arfgerd 2, 3**

Vio viku 12
(n=215) A
HCV-RNA 2 1 50% 213 N 177 83%

neikvaedir (1/2) (177/213)
eda
> 2 log leekkun

veirumagns
*Arfgerd 1 fengu 48 vikna medferd
**Arfgerd 2, 3 fengu 24 vikna medferd
**Nidurstodurnar eru fra einum timapunkti. bad geeti vantadgjuklig eda hann verid med dnnur gildi 1 4. eda 12. viku.
T Vidmid sem notud voru i rannsoknaraatluninni: Ef HCV-, melist jakveett 1 12. viku og < 2 log; leekkun fra
upphafsgildi haetta sjuklingar 4 medferd, Ef HCV-RNA m¥gt Wkvatt og > 2 log; leekkun fra upphafsgildi skal meela HCV-
4 medferd.

RNA aftur i 24. viku og ef pad malist jakveett heetta g
Neikvaeoda forspargildid fyrir vidvara %iﬁlega svorun hja sjuklingum sem voru medhdndladir
med Peglntron sem einlyfjamedfer 8%.

Sjuklingar sem eru samtimi®ACVXHIV-svktir
Tveer rannsoknir hafa vegdd %r hja sjuklingum sem eru syktir baedi af HIV og HCV. Svorun vid

medferdinni Gr baduig r unum er synd i té6flu 13. Rannsékn 1 (RIBAVIC; P01017) var
slembud, fjolsetra ra ed 412 fullordnum sjuklingum med langvinna lirfrarbolgu C, sem ekki
ho6fou fengid medf , 0g voru einnig med HIV-sykingu. Sjuklingum var skipt me0 slembivali og
fengu annadhvgrt POw#tron (1,5 mikrog/kg/viku) dsamt ribavirini (800 mg/dag) eda interferon alfa-2b
(3 milljon a isvar 1 viku) dsamt ribavirini (800 mg/dag) i 48 vikur med 6 manada eftirfylgni.
Rannsokn 80) var slembud, einsetra rannsékn med 95 fullordnum sjiklingum med langvinna
lifrasbglou C*em ekki hofou verid medhondladir adur og voru einnig med HIV-sykingu. Sjuklingum

S ed slembivali og fengu annadhvort Peglntron (100 eda 150 mikrog/viku, byggt 4
% ngd) asamt ribavirini (800-1.200 mg/dag, byggt 4 likamspyngd) eda interferon alfa-2b
il[jonir a.e. prisvar i viku) asamt ribavirini (800-1.200 mg/dag, byggt 4 likamspyngd). Lengd
Oferdarinnar var 48 vikur med 6 méanada eftirfylgni, nema hja sjuklingum sem syktir voru af
v erdum 2 eda 3 og med veirumagn < 800.000 a.e./ml (Amplicor) en peir voru medhondladir i
24 vikur med 6 manada eftirfylgni.
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Tafla 13

Vidvarandi veirufraoileg svorun, flokkad er eftir arfgerd, eftir samsetta medfero

med Peglntron og ribavirini, hj sjuklingum med samhlida HCV- og HIV-sykingu

Rannsoékn 1' Rannsékn 2°
Interferon
Interferon alfa-2b
alfa-2b (3 milljonir
(3 milljonir a.e. prisvar
Peglntron a.e. prisvar 1 Peglntron (100 eda 1 viku) +
(1,5 mikrog/kg/ viku) + 150° mikrog/viku) + |  ribavirin
viku) + ribavirin ribavirin p- ribavirin (800- (800- p
(800 mg) (800 mg) | gildi® 1.200 mg)* 1.200 mg)* | gildig
Allar 27% (56/205) 20% (41/205) | 0,047 44% (23/52) 21% (9/43)
Arfgerd 1, 17% (21/125) 6% (8/129) | 0,006 38% (12/32) 7% (2/27
4
Arfgerd 2, 44% (35/80) 43% (33/76) | 0,88 53% (10/19) 47% 0,730
3
a: p-gildi byggt 4 Cochran-Mantel Haenszel ki-kvadratprofi.
b: p-gildi byggt a ki-kvadratprofi.
c: einstaklingar < 75 kg fengu 100 mikrog/viku af Peglntron og einstaklingar > 75 kg fengu @™ og/viku af Peglntron.

d: skammtur ribavirins var 800 mg hja sjiklingum < 60 kg, 1.000 mg hja sjiklingum 60-75

>75 kg.

!Carrat F, Bani-Sadr F, Pol S et al. JAMA 2004; 292(23): 2839-2848.

% Laguno M, Murillas J, Blanco J.L et al. AIDS 2004; 18(13): F27-F36.

Vefjafrcedileg svorun: Vefjasyni ar lifur var tekio fyrir o
(51%) i rannsokn 1. Hja sjiklingum sem fengu Pegln
baedi Metavir-skor og Ishak-einkunn. bessi lekkungvar

0,3 fyrir Metavir og -1,2 fyrir Ishak) og stodug (U3
svorudu ekki medferdinni. Vardandi virkni |
og engum for hrakandi. Enginn bati kom igf
Greinilegur bati vardandi fituhrérnun @

Peglntron/ribavirin endurmgdfer

(e

g @ .200 mg hja sjuklingum

edferd ur 210 af 412 einstaklingum
amsettri medferd meo ribavirini leekkadi

medferdarbrest fyrri medferdar

I rannsokn, sem ekki va

veitt endurmedferd m

&uréarrannsc')kn, var 2.293 sjuklingum med medalalvarlega til

rktaek hja peim sem svorudu medferdinni (-
fyrir Metavir og -0,2 fyrir Ishak) hja peim sem

a’@bati i 1j6s hja pridjungi peirra sem vidhéldu svérun

andi bandvefsmyndun i pessari rannsokn.

#Ihja sjiklingum med HCV-sykingu af arfgerd 3.

tron 1,5 mikrog/kg undir hid einu sinni 1 viku 1 samsettri medferd meo

a
alvarlega bandvefsmx{ni%i' medferdarbrest med samsettri medferd med alfa interferoni/ribavirini,

cSr

jakveedir sjﬁ:&
Sjukdgoar,

ribavirini 1 skomm
Medferdarbr

udum vid likamspyngd.
eOferdar var skilgreindur sem bakslag eda skortur a svorun (HCV-RNA-
ar 1 lok a.m.k 12 vikna medferdar).
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voru HCV-RNA neikvadir 1 12. medferdarviku, héldu medferd afram i 48 vikur og
' i@ ftir i 24 vikur eftir ad medferd lauk. Svorun i 12. viku var skilgreind sem 6meelanlegt
WA eftir 12 vikna medferd. Vidvarandi veirufredileg svorun er skilgreind sem 6meelanlegt
RNA 24 vikum eftir medfero (tafla 14).




Tafla 14

Svorunarhlutfall vio endurtekna medferd eftir medferdarbrest fyrri meoferoar

Sjuklingar med 6melanlegt HCV-RNA
i 12. meoferdarviku og vidvarandi veirufraedilega svorun eftir
endurtekna medferd

Heildarfjoldi*
interferon alfa/ribavirin peginterferon alfa/ribavirin
Svorun i 12. Vidvarandi Svorun i 12. | Vidvarandi Vidvarandi
viku % (n/N) | veirufraedileg | viku % veirufredileg | veirufredileg
svorun (n/N) svorun svorun %
% (n/N) % (n/N) (n/N)
99% CI 99% CI 99% CI
Heildar 38,6 59,4 31,5 50,4 21,7
(549/1.423) (326/549) (272/863) (137/272) (497/2}
54,0; 64,8 42,6; 58,2 9,
Fyrri svorun
Bakslag 67,7 59,6 58,1 52,5
(203/300) (121/203) (200/344) (105/20 3/645)
50,7; 68,5 43,4; 61 2,8;42,6
Arfgerd 1/4 59,7 51,2 (66/129) | 48,6 44, 2) | 28,6
(129/216) 39,8; 62,5 (122/251) QA (134/468)
23.3; 34,0
Arfgerd 2/3 88,9 (72/81) 73,6 (53/72) 83,7 ( ) ,9 (50/77) 61,3
60,2; 87,0 % 50,9; 78,9 (106/173)
51,7; 70,8
NR 28,6 57,0 44,1 (26/59) 13,6
(258/903) (147/258) 6) 27,4; 60,7 (188/1.385)
49,0; 64,9 11,2; 15,9
Arfgerd 1/4 23,0 51,6 (94 & 9,9 (44/446) | 38,6 (17/44) 9,9
(182/790) 42,1; ) ,5 19,7, 57,5 (123/1.242)
7,7; 12,1
Arfgerd 2/3 67,9 (74/109) 4) 53,6 (15/28) | 60,0 (9/15) 46,0 (63/137)
6,9, %0 27,4; 92,6 35,0; 57,0
Arfgerd “ ’
1 30,2 o \ 51,3 23,0 42,6 (69/162) | 14,6
(343/, w) (176/343) (162/704) 32,6; 52,6 (270/1.846)
‘% 44.4; 58,3 12,5; 16,7
2/3 73,0 75,6 63,5 (61/96) 55,3
/240) (135/185) (96/127) 50,9; 76,2 (203/367)
. 64,6; 81,4 48,6; 62,0
4 \ 42,5 (17/40) 70,6 (12/17) 44,4 (12/27) | 50,0 (6/12) 28,4 (19/67)
@ 42,1; 99,1 12,8; 87,2 14,2; 42,5
METAVIR
bmyndunar—
DN‘ 46,0 66,8 33,6 57,7 (45/78) 29,2
(193/420) (129/193) (78/232) 43,3; 72,1 (191/653)
58,1; 75,6 24,7, 33,8
F3 38,0 62,6 32,4 51,3 (40/78) 21,9
(163/429) (102/163) (78/241) 36,7; 65,9 (147/672)
52,8; 72,3 17,8; 26,0
F4 33,6 49,5 (95/192) | 29,7 44,8 (52/116) | 16,5
(192/572) 40,2; 58,8 (116/390) 32,9; 56,7 (159/966)
13,4; 19,5

Veirumagn i

upphafi
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Sjuklingar med 6malanlegt HCV-RNA
i 12. meoferdarviku og vidvarandi veirufraedilega svorun eftir
endurtekna medferd
Heildarfjoldi*
interferon alfa/ribavirin peginterferon alfa/ribavirin
Mikid veirumagn 32,4 56,1 26,5 41,4 (63/152) | 16,6
(>600.000 a.e./ml) | (280/864) (157/280) (152/573) 31,2; 51,7 (239/1.441)
48,4; 63,7 14,1; 19,1
Litid veirumagn 48,3 62,8 41,0 61,0 (72/118) | 30,2
(<600.000 a.e./ml) | (269/557) (169/269) (118/288) 49,5; 72,6 (256/848)
55,2; 70,4 26,1; 34,2

NR: Non-responder (medferd ekki svarad): skilgreint sem sermis-/plasma-HCV-RNA-jakvadir sjuklingar i lok a.m.k.
12 vikna medferdar. HCV-RNA i plasma er melt med kjarnsyrumdgnunaradferd (research-based quantitative polymigal
chain reaction assay) a4 midlaegri rannsoknarstofu.

*Heildarfjoldi sem 4 ad medhondla (ITT), p.m.t. 7 sjuklingar par sem ekki var haegt ad stadfesta a.m.k. 12 \%@
medferd.

Almennt var HCV-RNA 6melanlegt i plasma hja u.p.b. 36% (821/2.286) sjuklinga i
12. medferdarviku malt med rannsoknarmidudu profi (greiningarvidmid 125 a.c
undirhopi var hlutfall vidvarandi veirufreedilegrar svorunar 56% (463/823). H&‘l—u ingum eftir
medferdarbrest med opegylerudu interferoni eda pegylerudu interferoni og @ neikveedir 1
12 viku var hlutfall vidvarandi veirufreedilegrar svorunar 59% og 50%, mu r60. A medal
480 sjuklinga med > 2 log minnkun & veirufjélda en malanlegt Veim@. viku héldu samtals
188 sjuklingar medferdinni afram. Hja peim sjuklingum var hlygfall vidNarandi veirufraedilegrar
svorunar 12%. %

beir sem svorudu ekki fyrri medferd med pegylerudu int @alfa/ribavirini voru sidur liklegir til ad
svara endurmedferd 1 12. viku en peir sem svorudu eklg rd med opegylerudu interferoni
alfa/ribavirini (12,4% & moti 28,6%). Ef svorun nadist Yviku var hins vegar litill munur &
vidvarandi veirufreedilegri svorun an tillits til fyrrfgnedferdar eda fyrri svorunar.

Upplysingar um verkun til lengri tima - Fu

{ storri langtimaeftirfylgnirannsékn vo lingar sem hofou fengid medferd med Peglntron
(med eda an ribavirins) i undangengir@ oKn. Tilgangur rannsdknarinnar var ad meta varanleika
vidvarandi veirufredilegrar svg if framhaldandi neikveedrar veirufraedilegrar svorunar a
kliniskar nidurstodur. 327 sjukli ar fylgt eftir i a.m.k. 5 ar og adeins 3 af 366, sem voru med
vidvarandi veirufreedilega svagun, gu bakslag medan 4 rannsokninni stdo.

Kaplan-Meier-detlun uith\gffanMaldandi vidvarandi svorun i 5 ar hja 6llum sjiklingum er 99% med
95% oryggisbili [98%g 10N, Vidvarandi veirufredileg svorun eftir medferd vio langvinnri
lifrarbdlgu C meo P (med eda an ribavirins) leiddi til langtimaveiruttrymingar, hjodnunar
lifrarsykingarinnar inisks ,,bata“ & langvinnri lifrarbolgu C. Petta tilokar p6 ekki lifrarsjuikdoma

hja sjﬁklingun(eé orpulifur (p.m.t. lifrarkrabbamein).

Verkun og i - bérn

Borffpmgnglingar 3 til 17 4ra med langvinna lifrarbolgu C, &n lifrarbilunar, og greinanlegt HCV-

@ patt 1 fjdlsetra rannsokn og voru medhondladir med ribavirini, 15 mg/kg & dag, auk

on 60 mikrog/m’ einu sinni i viku i 24 eda 48 vikur midad vid arfgerd og veirumagn i upphafi.
sjuklingum var fylgt eftir i 24 vikur eftir lok medferdar. Alls voru 107 sjuklingar medhondladir,
af voru 52% kvenkyns, 89% af hvitum kynstofni, 67% med HCV-arfgerd 1 og 63% < 12 ara.
eirihluti rannsdknarpydisins voru bérn med vaega eda midlungs alvarlega lifrarbolgu C. Vegna
skorts & upplysingum vardandi born med alvarlega framras sjukddémsins og hugsanlegra aukaverkana
verdur ad thuga gaumgefilega dvinning/ahattu af samsettri medferd med Peglntron og ribavirini hja
pessum hopi (sja kafla 4.1, 4.4, og 4.8). Rannsdknanidurstddur eru teknar saman i téflu 15.
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Tafla15  Vidvarandi veirufradileg svorun (n*’ (%)) hja bornum og unglingum sem héfou

ekki verio medhondladir adur, eftir arfgerd og meoferdarlengd — Allir patttakendur

n=107
24 vikur 48 vikur
Allar arfgerdir 26/27 (96%) 44/80 (55%)
Arfgerd 1 - 38/72 (53%)
Arfgerd 2 14/15 (93%) -
Arfgerd 3¢ 12/12 (100%) 2/3 (67%)
Arfgerd 4 4/5 (80%)

greiningarmdrk = 125 a.e./ml

b: n = fjoldi sjuklinga sem svara medferd/fjoldi sjuklinga med akvedna arfgerd og datlud medferdarlengd.

c: sjuklingar med arfgerd 3 og litid veirumagn (< 600.000 a.e./ml) fengu 24 vikna medferd en peir sem voru med a
mikid veirumagn (> 600.000 a.e./ml) fengu 48 vikna medferd.

Upplysingar um verkun til lengri tima - Born ‘bg

Niutiu og fjogur born med langvinna lifrarbolgu C toku patt 1 5 4ra langtima-ahorfs
eftirfylgnirannsokn eftir medferd i fjdlsetra rannsokn. Sextiu og prju peirra Voru‘mié randi

a: Svorun vid medferd var skilgreind sem d6greinanlegt HCV-RNA 24 vikum eftir meodferd, leegri $

svorun. Tilgangur rannsoknarinnar var ad meta arlega viovarandi veirufraedileg og ahrif

aframhaldandi neikvaOrar veirufradilegrar svorunar 4 kliniskar nidurstodur juk¥ingum sem voru
med vidvarandi veirufraedilega svorun 24 vikum eftir lok 24 eda 48 vikna
peginterferon alfa-2b asamt ribavirini. I lok 5 ara timabils hofou 85%
86% (54/63) peirra sem voru med vidvarandi svorun lokid rannsokni
vidvarandi veirufredilegri svorun ut 5 ara eftirfylgnitimabilié.‘b

5.2 Lyfjahvorf @

Peglntron er vel skilgreind polyetylenglykol- breytt ( ) afleida af interferon alfa-2b og er
einkum samansett af moéndpegylerudum hopum. Hglml unartimi Peglntron i bl6di er lengri midad

vid interferon alfa-2b sem er ekki pegylerad. Pef on getur rofnad (afpegylerast) i fritt interferon

ra i rannsokninni og
1’ bornin viohéldu

alfa-2b. Liffreedileg virkni pegyleradra isome pud, en minni en virkni interferon alfa-2b.

Eftir gjof undir hud neest hamarksstyrkiygig 15-44 klukkustundum eftir gjof skammts, og helst i
allt ad 48-72 klukkustundir eftir gjof sb

Cinax 0g AUC-meelingagildi §yrir ron hakka 1 hlutfalli vid skammtinn. Medaldreifingarraimmal
er 0,99 I/kg.

Eftir gjof margra ska knast upp Onamisvirkt interferon. Samt sem a0ur eykst liffraedileg virkni
1itid samkveaemt nid m ur melingum a vefjasynum.

Medal (SD) hafmingunartimi utskilnadar Peglntron er u.p.b. 40 klukkustundir (13,3 klukkustundir)
med Uthrei ml/klst./kg. Ennpa er ekki vitad a hvern hatt uthreinsun interferons fer fram hja
monnum. egar gaeti verid a0 minnihluti Peglntron (u.p.b. 30% ) skiljist it um nyru.

astarfsemi

bil 30% af heildartthreinsun Peglntron virdist vera um nyru. { stakskammta rannsokn
mikrog/kg) & sjiklingum med skerta nyrnastarfsemi haekkadi C,,x, AUC og helmingunartiminn i
Vé u hlutfalli vid stig nyrnaskerdingarinnar.

Eftir marga skammta af Peglntron (1,0 mikrog/kg gefin undir hud vikulega i fjorar vikur) minnkar
uthreinsun Peglntron um 17% ad medaltali hja sjuklingum med midlungsmikid skerta nyrnastarfsemi
(kreatinintthreinsun 30-49 ml/minutu) og um 44% a0 medaltali hja sjuklingum me0 alvarlega skerta
nyrnastarfsemi (kreatininuthreinsun 15-29 ml/minatu) samanborid vid einstaklinga meo edlilega
nyrnastarfsemi. A grundvelli upplysinga ar rannsoknum & einum skammti var uthreinsun svipud hja
sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi sem voru ekki i skilun og sjuklingum i blodskilun.
Skammt Peglntron-einlyfjamedferdar a4 ad minnka hja sjiklingum med midlungs eda alvarlega skerta
nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2 og 4.4). Sjuklinga med kreatininuthreinsun < 50 ml/minttu ma ekki
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medhondla med Peglntron 1 samsettri medferd med ribavirini (tveggja lyfja medferd eda priggja lyfja
medferd) (sja kafla 4.3).

Vegna verulegs breytileika a lyfjahvorfum interferons milli einstaklinga er radlagt ad fylgst sé
gaumgefilega med sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi medan a4 medferd med Peglntron
stendur (sja kafla 4.2).

Skert lifrarstarfsemi
Lyfjahvorf Peglntron hafa ekki verid metin hja sjuklingum med alvarlega lifrarbilun.

0\
Aldradir (> 65 4ra) &\

Aldur hafdi engin ahrif a lyfjahvorf Peglntron eftir einn 1 mikrog/kg skammt sem gefinn var undi
had. Upplysingar gefa til kynna ad ekki sé porf 4 ad breyta skammti Peglntron eftir pvi sem \
sjuklingarnir eru eldri.

Bom

Lyfjahvorf Peglntron og ribavirins (hylkja og mixturu) eftir endurtekna skammta h
kliniskri rannsokn hja bérnum og unglingum med langvinna lifrarbolgu C. Hja BN
sem fengu adlagada skammta midad vid likamsyfirbord af Peglntron 60 mikré)& iku, er aaetlad
hlutfall eftir logaripmaumbreytingu (log transformed ratio) peirrar ttsetnin spad er fyrir um ad
verdi milli skammta, 58% (90% oOryggisbil: 141-177%) meiri en kom fr llordnum sem fengu
1,5 mikrog/kg/viku.

metin 1

Interferon-motefni (hlutleysandi paettir)

Rannsoknir & interferon-motefnum voru gerdar 4 sermissyn klingum sem fengu Peglntron i
klinisku rannsokninni. Interferon-hlutleysandi motefni up irkni interferons gegn veirum.
Klinisk tidni hlutleysandi patta, sem kom fram hja sjtilgs sem fengu Peglntron 0,5 mikrog/kg, er
1,1%.

Flutningur yfir i seedisvokva D&

Rannsakad hefur verid hvort ribavirin bers i. béttni ribavirins 1 seedisvokva er u.p.b. tvofalt
heerri en péttni pess i sermi. Hins vegar e% utsetning hja kvenkyns maka eftir samfarir vio
sjukling 4 medferd verid metin og er 4 orkud samanborid vid medferdarpéttni ribavirins 1
plasma.

5.3 Forkliniskar upplysﬁﬁr\
Peglntron LN l * '

Aukaverkanir, sem 11 kliniskum rannséknum, saust heldur ekki i rannséknum a
eiturverkunum & 6 gbessar rannsoknir takmorkudust vid fjorar vikur vegna myndunar
andinterferon-ggote j4 flestum Gpum.

}Exlunarra@nir a Peglntron hafa ekki farid fram. Pad hefur synt sig ad interferon alfa-2b veldur
fostamg hja primotum. Liklegt er talid ad Peglntron hafi einnig pessi ahrif. Ekki er vitad hvort
Phafi ahrif & frjosemi. Ekki er vitad hvort efnispzttir pessa lyfs berist i mjélk tilraunadyra eda
J0lk (sja kafla 4.6 vardandi videigandi upplysingar um medgongu og brjostagjof). Peglntron hafoi
iturverkun a erfoaefni.

r

Synt var fram 4 hlutfallslega litla eiturverkun (non-toxic) ménometoxypolyetylenglykols (mPEG), sem
losnar vid umbrot Peglntron in vivo, 1 forkliniskum rannséknum 4 bradum og halflangvinnum
(subchronic) eiturverkunum hja nagdyrum og 6pum, stodludum fostursvisa-fostursproskarannsoknum
og 1 in vitro stokkbreytingargreiningu.

Peglntron dsamt ribavirini
begar Peglntron var notad asamt ribavirini olli pad ekki neinum aukaverkunum sem ekki h6fou sést
adur med 60ru hvoru virka efninu einu sér. Adalbreytingin sem tengdist medhondluninni var
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afturkreeft, vaegt til midlungs alvarlegt bl6dleysi, sem var alvarlegra en pad sem annad hvort virka
efnid olli eitt sér.

Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 ungum dyrum til ad kanna ahrif medferdar med Peglntron & voxt,
proska, kynproska og atferli. Forkliniskar rannsoknir 4 eiturverkunum hja ungvioi hafa synt
minnihattar, skammtahada vaxtarskerdingu hja nyfeeddum rottuungum sem fengu ribavirin (sja

kafla 5.3 i samantekt a eiginleikum Rebetols ef gefa & Peglntron i samsettri medferd med ribavirini).

g
6. LYFJAGERDARFRAPILEGAR UPPLYSINGAR $

6.1 Hjalparefni

Stungulyfsstofn (duft) 6\

Vatnsfritt tvinatriumfosfat

Natriumtvihydrogenfosfattvihydrat

Sukrosi @
Polysorbat 80 %
Leysir K

Vatn fyrir stungulyf %

6.2  Osamrymanleiki &

Eingdngu ma leysa lyfid upp med leysi sem fylgir (sja kafla b(i ma blanda pessu lyfi saman vid
onnur lyf, pvi rannsoknir 4 samrymanleika hafa ekki veri

6.3 Geymslupol

Fyrir bléndun 0&
3 ar. :

Eftir blondun Q
Efna- og edlisfraedilegar geymslup soknir hafa synt fram 4 ad geyma ma lyfid eftir blondun i
24 klukkustundir vid 2°C-8°C.

Fra orverufraedilegu sjonarntiQi &tad nota lyfid strax. Ef pad er ekki notad strax, er geymslutiminn
og geymsluadstaedur a é% s sem notar lyfid og pad atti yfirleitt ekki ad vera lengur en i

24 klukkustundir vib‘”% .
6.4 Sérstakar v@ reglur vio geymslu
Geymid 1 kg RC — 8°C).

Ge kilyroi eftir blondun lyfsins, sja kafla 6.3.
.

erd ilats og innihald

ngulyfsstofninn (duftid) er 1 2 ml hettuglasi (Gr tinnugleri af gerd I) med gimmitappa med alhettu
Vog hlif ar polypropyleni. Leysirinn er i 2 ml lykju (ir tinnugleri af gerd I).

Peglntron er markadssett 1 eftirtéldum pakkningum:

- 1 hettuglas af stungulyfsstofni og 1 lykja af leysi fyrir stungulyf;

- 1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi fyrir stungulyf, 1 sprauta, 2 nalar og
1 hreinsipurrka.

- 4 hettuglos af stungulyfsstofni og 4 lykjur af leysi fyrir stungulyf:

- 4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leysi fyrir stungulyf, 4 sprautur, 8 nalar og
4 hreinsipurrkur;
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6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 lykjur af leysi fyrir stungulyf.
- 12 hettuglds af stungulyfsstofni, 12 lykjur af leysi fyrir stungulyf, 12 sprautur, 24 nalar og
12 hreinsipurrkur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6 Sérstakar varidarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun
Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas skal blandad med 0,7 ml af vatni fyrir stungulyf svo unnt sé a0 gefa 0,5 ml af lausn.
Orlitid rtammal tapast vid 16gun Peglntron-stungulyfs pegar skammturinn er maeldur og gefinn. Pess *

vegna inniheldur hvert hettuglas umframmagn af leysi og Peglntron dutfti til pess ad tryggja gjof
avisads skammts af 0,5 ml af Peglntron, stungulyfi, lausn. Styrkleiki fullbinnar lausnar er
50 mikr6g/0,5 ml.

Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas skal blandad meo 0,7 ml af vatni fyrir stungulyf svo unnt sé a0 gef: af lausn.
Orlitid rtimmal tapast vid 16gun PegIntron-stungulyfs pegar skammturinn er m efinn. Pess
vegna inniheldur hvert hettuglas umframmagn af leysi og Peglntron dufti til beﬁ ryggja gjof
avisads skammts af 0,5 ml af Peglntron, stungulyfi, lausn. Styrkleiki fullbﬁ% usnar er

80 mikrog/0,5 ml.

Peglntron 100 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas skal blandad med 0,7 ml af vatni fyrir stunguly
Orlitid rtimmal tapast vid 16gun PegIntron-stungulyfs pegar
vegna inniheldur hvert hettuglas umframmagn af leysi o
avisads skammts af 0,5 ml af PegIntron, stungulyfi, la
100 mikr6g/0,5 ml.

nnt s¢ ad gefa 0,5 ml af lausn.
rinn er maeldur og gefinn. Pess
nffon dufti til pess ad tryggja gjof
leiki fullbuinnar lausnar er

Peglntron 120 mikrég stungulyfsstofn og leysir,
Hvert hettuglas skal blandad med 0,7 ml af WJZ1ir stungulyf svo unnt sé a0 gefa 0,5 ml af lausn.
Orlitid rammal tapast vid 16gun PegIntron%lyfs pegar skammturinn er meeldur og gefinn. Pess
vegna inniheldur hvert hettuglas umft: leysi og Peglntron dutfti til pess ad tryggja gjof
avisads skammts af 0,5 ml af Pegl ungulyfi, lausn. Styrkleiki fullbiinnar lausnar er
120 mikrog/0,5 ml.
.

Peglntron 150 mikrég s IY§stofn og leysir, lausn
Hvert hettuglas skal ﬂaid 0 0,7 ml af vatni fyrir stungulyf svo unnt sé a0 gefa 0,5 ml af lausn.

e

Orlitid rimmal tap un Peglntron-stungulyfs pegar skammturinn er meldur og gefinn. Pess
vegna inniheldur h@ tuglas umframmagn af leysi og Peglntron dufti til pess a0 tryggja gjof
avisads skammys af 0% ml af Peglntron, stungulyfi, lausn. Styrkleiki fullbinnar lausnar er

150 mikro .

Notafsmgl seioa sprautu og nal pegar 0,7 ml af vatni fyrir stungulyf er deelt i hettuglasio med
Duftid er leyst upp me0 pvi ad hrista varlega. Videigandi skammtur er sidan dreginn upp
Ou sprautunni og sidan gefinn. Allar ndnari leidbeiningar er ad finna 1 vidauka med fylgisedli.
s og a vid um 611 stungulyf a ad skoda blondudu lausnina vel adur en hin er gefin. Blandada
alisnin 4 ad vera ter og litlaus. Ef mislitun eda agnir eru til stadar skal ekki nota lausnina. Farga skal
6llum lyfjaleifum og/eda tirgangi i samreemi vid gildandi reglur.
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7. MARKADSLEYFISHAFI

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holland

8. MARKADSLEYFISNUMER
Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn
EU/1/00/131/001

EU/1/00/131/002
EU/1/00/131/003

EU/1/00/131/004
EU/1/00/131/005
EU/1/00/131/026

Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn K&

EU/1/00/131/006
EU/1/00/131/007
EU/1/00/131/008 &

EU/1/00/131/009
EU/1/00/131/010 7b

EU/1/00/131/027

Peglntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn
EU/1/00/131/011

EU/1/00/131/012

EU/1/00/131/013 K
EU/1/00/131/014 Q

EU/1/00/131/015

EU/1/00/131/028 Q
Peglntron 120 mikrog stungulvmt@g leysir, lausn
EU/1/00/131/016 ¢

EU/1/00/131/017

EU/1/00/131/018 o l\&

EU/1/00/131/019
EU/1/00/131/020

EU/1/00/131/(§G
Peglntron %ni 0g stungulyfsstofn og leysir, lausn

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis: 25. mai 2000
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 25. mai 2010
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10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS
ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu

Upplysingar 4 islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is
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1. HEITI LYFS

Peglntron 50 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna
Peglntron 80 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afyllitum lyfjapenna
Peglntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn 1 afylltum lyfjapenna
Peglntron 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn 1 afylltum lyfjapenna
Peglntron 150 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

2.  INNIHALDSLYSING

Hver afylltur lyfjapenni inniheldur 50 mikrog af peginterferon alfa-2b eins og pad er melt 4 g
proteins.
Hver afylltur lyfjapenni gefur 50 mikr6g/0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun sa@

s‘\\
Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna N@§

radleggingum.

Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna
Hver afylltur lyfjapenni inniheldur 80 mikrog af peginterferon alfa-2b eins og lQ melt & grundvelli

proteins.

Hver afylltur lyfjapenni gefur 80 mikr6g/0,5 ml af peginterferon alfa-2b %dun samkvamt
radleggingum.

Peglntron 100 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylitu penna

Hver afylltur lyfjapenni inniheldur 100 mikrog af peginterfe b eins og pad er meelt &

grundvelli proteins.
Hver afylltur lyfjapenni gefur 100 mikrog/0,5 ml af pe&ron alfa-2b eftir blondun samkvaemt

radleggingum.
PeglIntron 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, i afylltum lyfjapenna
Hver afylltur lyfjapenni inniheldur 120 mikg cginterferon alfa-2b eins og pad er malt &

grundvelli proteins.
Hver afylltur lyfjapenni gefur 120 mﬂ@ af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvaemt
radleggingum.

Peglntron 150 mikrog stunghdyfssthn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna
Hver afylltur lyfjapenni #gn Mr 150 mikrog af peginterferon alfa-2b eins og pad er malt &
grundvelli proteins.

Hver afylltur lyfjap r 150 mikr6g/0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvaemt
radleggingum.

Virka efnid gild samsetning radbrigda interferon alfa-2b* og monoémetoxypolyetylenglykols.
Styrkleika lyfs @tti ekki ad bera saman vid styrkleika annarra pegyleradra eda opegyleradra

protepmagir sama laekningaflokki (sja kafla 5.1).
p @ med rDNA-tekni 1 £. Coli frumum sem hafa erfdafraedilega framleitt plasmid kynblandad
& erferon alfa-2b geni sem fengid er fra hvitum blé6okornum Gr ménnum.

ilparefni med pekkta verkun:
v{ er afylltur lyfjapenni inniheldur 40 mg af stkrésa 1 0,5 ml.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyfsstofn og leysir, lausn 1 afylltum lyfjapenna.
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Hyvitt duft.
Teer og litlaus leysir.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Fullorodnir (priggja lyfja medferd) ¢
Peglntron, i samsettri medferd med ribavirini og bocepreviri (priggja lyfja medferd), er atlao til &\
medferdar vid langvinnri sykingu af lifrarbolgu C, arfgerd 1, hja fullordnum sjuklingum (18 ara og *

eldri) med lifrarsjukdom an lifrarbilunar (compensated liver disease) sem ekki hafa verio

medhondladir 40ur eda ef fyrri medferd hefur brugdist (sja kafla 5.1). \@
o

Vinsamlegast lesi0 samantekt & eiginleikum ribavirins og boceprevirs pegar nota 4 Peg
samsettri medferd med pessum lyfjum.

Fullordnir (tveggja lyfja medferd og einlyfjamedferd) *
Peglntron er @tlad til medhondlunar fullordinna sjuklinga (18 éra og eldri) se ed langvinna
lifrarbolgu C og eru jakveedir me0 tilliti til lifrarbolgu C-veiru RNA (HCV- »bar med talid
sjuklingar med skorpulifur an lifrarbilunar og/eda kliniskt stdouga HIV- samtimis (sja
kafla 4.4).

Peglntron i samsettri medferd med ribavirini (tveggja lyfja me er &tlad til medferdar vid
langvinnri sykingu af lifrarbolgu C hja fullordnum sjiklingu, afa ekki verid medhondladiradur,
par med talid sjuklingum sem eru samtimis med kliniskt g8 HIV-sykingu og fullordnum
sjuklingum sem ekki hefur gagnast fyrri samsett meofz interferon alfa (pegylerudu eda
opegylerudu) og ribavirini eda einlyfjamedferd med i on alfa (sja kafla 5.1).

Interferon-einlyfjamedferd, par med talin Pegln eoOferd, er adallega &tlud til notkunar i peim
tilfellum pegar um o6pol fyrir ribavirini eda f: ngu fyrir notkun pess er ad reda.
T.

Vinsamlegast lesid samantekt & eiginl@

Born (tveggja lyfja medferd) @
PeglIntron er «tlad til notkuityg i saMsettri medferd med ribavirini til medferdar 4 bdrnum 3 4ra og eldri
og unglingum me0 langw xarbélgu C sem hafa ekki verid medhondladir adur, eru ekki med
lifrarbilun og eru HCY - -]akvaeoir.

Mikilvaegt er ad ha@u a pegar akvedid er ad fresta ekki medferd til fullordinsara ad samsett

medferd olli vagtarstefdingu sem getur verid varanleg hja sumum sjuklingum. Akvoérdun um ad hefja
medferd sk in 1 hverju tilfelli fyrir sig (sja kafla 4.4).

irins pegar nota 4 Peglntron 4samt ribavirini.

Vinspmalegast lesid samantekt 4 eiginleikum ribavirinhylkja eda ribavirinmixtiru pegar nota a

% asamt ribavirini.
% Skammtar og lyfjagjof
Vh ungis leknir, sem hefur reynslu af medhondlun sjuklinga med lifrarbolgu C, skal hefja medferdina
og hafa umsjon med henni.
Skammtar
Gefa skal Peglntron einu sinni i viku med innd&lingu undir htd. Skammturinn sem gefinn er

fullordnum fer eftir pvi hvort lyfid er notad i samsettri medferd (tveggja lyfja medferd eda priggja
lyfja medferd) eda sem einlyfjamedferd.
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Samsett medferd med Peglntron (tveggja lyfja medferd eda priggja lyfja medferd)

Tveggja lyfja medferd (Peglntron asamt ribavirini): A vid um alla fullordna sjuklinga og bérn 3 ara og
eldri.

Priggja lyfia medferd (Peglntron dsamt ribavirini og bocepreviri): A vid um fullordna sjiklinga med
langvinna lifrarbolgu C af arfgerd 1.

Fullordnir - Skammtasteerd

Peglntron 1,5 mikrog/kg/viku dsamt ribavirinhylkjum.

0\
Fyrirhugadan skammt af PegIntron, 1,5 mikrog/kg, sem nota & asamt ribavirini ma gefa eftir &
pyngdarflokki me0 styrkleika Peglntron samkvamt téflu 1. Ribavirinhylki 4 ad taka inn daglega, j

tveimur adskildum skdmmtum, med faedu (ad morgni og ad kvoldi). @

Tafla 1 Skammtur fyrir samsetta meofero*
Likamspyngd PegIntron Ribaviri
(kg) )
Peglntronstyrkur Gefi0 einu sinni Heildar- oldi hylkja
(mikrég/0,5 ml) i viku dagsskam wf (200 mg)
(ml) ribaviri

<40 50 0,5 () 4
40-50 80 0,4 0 4
51-64 80 0,5 300 4
65-75 100 0,5 4 1.000 5
76-80 120 0,5 1.000 5
81-85 120 0,5 gm) 1.200 6°
86-105 150 A 1.200 6
> 105 150 0; 1.400 7¢

a: 2 ad morgni, 2 ad kvoldi

P\
b: 2 ad morgni, 3 ad kvoldi 0\

c¢: 3 ad morgni, 3 ad kvoldi
d: 3 ad morgni, 4 ad kvoldi
* Sja samantekt & eiginleikum boceprevirs var% vir-skammt sem gefa skal i priggja lyfja medferd.

Fulloronir - Medferdarlengd - &u sem ekki hafa verid medhondladir adur
briggja lyfja medferd: Sja sgman eiginleikum boceprevirs.

Tveggja lyfja medfero: F@ﬁvarandi veirufraedilegrar svorunar - Sjuklingar syktir af veiru af
arfgerd 1, sem na hv om¥elanlegu HCV-RNA né fullnaegjandi veirufreedilegri svorun i 4. eda

12. viku eru mjog m til a0 na vidvarandi veirufreedilegri svorun og meta atti hvort hetta beri

medferdinni (sja ei afla 5.1).
o Arfgeron{
- Sj0 sem eru med 6melanlegt HCV-RNA i 12. medferdarviku, &ttu a0 halda afram a

med niu manudi til viobotar (p.e. samtals 48 vikur).
bﬁklinga med melanlegt en > 2 log minnkun 4 HCV-RNA-gildi midad vid upphafsgildi i

‘\(i medferdarviku 4 ad endurmeta i 24. medferdarviku og ef HCV-RNA er 6melanlegt eiga peir
0 halda afram og ljuka medferdinni (p.e. samtals 48 vikur). Ef hins vegar HCV-RNA er enn
* melanlegt 1 24. medferdarviku skal thuga ad hetta medferdinni.
V - Hja undirhopi sjuklinga med arfgerd 1 sykingu og litid veirumagn (< 600.000 a.e./ml) sem
verda HCV-RNA-neikvadir i 4. viku medferdar og eru enn HCV-RNA-neikvaedir i 24. viku,
matti annadhvort stodva medferdina eftir petta 24 vikna meodferdartimabil eda halda afram i
24 vikur til vidbotar (p.e. 48 vikna medferd 1 heild). Hins vegar tengist hugsanlega 24 vikna
heildarmedferdartimabil meiri haettu 4 bakslagi en 48 vikna medferdartimabil (sja kafla 5.1).
o Arfger0 2 eda 3:
Raolagt er ad allir sjuklingar fai tveggja lyfja medferd i 24 vikur, fyrir utan sjuklinga sem eru
smitadir af bedi HCV og HIV en peir eiga ad fa medferd i 48 vikur.
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o Arfgerd 4:
Yfirleitt er talid erfidara ad medhondla sjuklinga sem syktir eru af arfgerd 4 og takmorkud
rannsoknargdgn (n=66) benda til ad peir purfi samberilega lengd tveggja lyfja medferdar og
peir sem eru med arfgerd 1.

Fullordnir - Medferdarlengd — HCV-/HIV-syking samtimis

Tveggja lyfja medferd:

Melt er med ad tveggja lyfja medferd vari i 48 vikur hja sjuklingum sem eru baedi smitadir af HCV og
HIV, 6hao arfgero.

Q
Forspa svorunar eda ekki svorunar hja sjuklingum sem eru baedi smitadir af HCV og HIV - Komid &
hefur i [j6s ad snemmkomin veirufradileg svorun i 12. viku, skilgreind sem 2 log minnkun &

veirumagni eda d6melanlegt HCV-RNA, hefur forspargildi fyrir vidvarandi svorun. Neikveett @
forspargildi fyrir vidvarandi svorun hja HCV-/HIV-smitudum sjiklingum sem voru medhongfdggneo
Peglntron asamt ribavirini var 99% (67/68; rannsdkn 1) (sja kafla 5.1). Jakveett forspar ar

50% (52/104; rannsokn 1), kom 1 1jos fyrir HCV-/HIV-smitada sjuklinga sem fengu ty, fja

medferd.

Fulloronir - Medferdarlengd — endurtekin medferd KE

briggja lyfja medferd: Sja samantekt 4 eiginleikum boceprevirs. @

Tveggja lyfia medferd: Forspa vidvarandi veirufreedilegrar svorunar - JAINg stiklingar, 6hao arfgerd,
med omelanlegt gildi HCV-RNA 1 sermi eftir 12 vikna medferd eiga N fa tveggja lyfja medferd i

48 vikur. Oliklegt er ad sjuklingar, sem hafa ekki nad veirufre e svorun (p.e. HCV-RNA undir
malanlegum morkum), eftir endurtekna medferd i 12 vikur, gy Wafarandi veirufraedilegri svorun eftir

48 vikna medferd (sja einnig kafla 5.1).
Endurtekin samsett medferd med pegylerudu interferoys b og ribavirini sem varir lengur en
48 vikur hja sjuklingum med arfgerd 1, sem hafa ekki %ar® medferd, hefur ekki verid rannsdkud.

Born (tveggja Ivfia medferd eingongu) - Skanmyn 0
Skommtun fyrir born 3 ara og eldri og una@I eftir likamsyfirbordi fyrir Peglntron og
~

likamspyngd fyrir ribavirin. Radlagdur s af PegIntron er 60 mikrog/m*/viku undir had dsamt
ribavirini 15 mg/kg/sélarhring til innt@gu ur adskildum skommtum med mat (ad morgni og ad

kvoldi). @

Bérn (tveggia vfia medferoeneon) - Medferdarlengd
o Arfgerd 1: eﬂ
R4016gd lengd%1 yfja medferdar er 1 ar. Me0 pvi ad aeetla Ut fra upplysingum tr

kliniskum ra 4 samsettri medferd med hefdbundnu interferoni hja bornum (neikveett

forspargildi @fyrir interferon alfa-2b/ribavirin), er mjog 6liklegt ad sjuklingar sem na ekki

veirufrggtilegrt svorun eftir 12 vikur nai vidvarandi veirufredilegri svorun. bvi er radlagt ad

born lingar sem fa samsetta medferd med Peglntron/ribavirini hatti 4 medferd ef HCV-

RNAG1 eftir 12 vikur hafa lekkad um < 2 log;, midad vid gildi fyrir medferd eda ef HCV-
A er meelanlegt 1 24. medferdarviku.

* erd 2 eda 3:
&\{éélégé lengd tveggja lyfja medferdar er 24 vikur.
Arfgerd 4:
Adeins 5 born og unglingar med arfgerd 4 voru medhondladir i klinisku rannsékninni a
V Peglntron/ribavirini. R4016gd lengd tveggja lyfja medferdar er 1 ar. Radlagt er ad born og
unglingar sem fa samsetta medferd med Peglntron/ribavirini haetti 4 medferd ef HCV-RNA-
gildi i 12. viku hafa lekkad um < 2 log;o midad vid gildi fyrir medferd eda ef HCV-RNA er
melanlegt i 24. meodferdarviku.

Pegintron-einlyfiamedferd — Fulloronir

Skammtastcerd

Medferdaraztlun vid einlyfjamedferd med Peglntron er 0,5 eda 1,0 mikrog/kg/viku. Minnsti fdanlegi
styrkur Peglntron er 50 mikrog/0,5 ml, pess vegna parf ad adlaga skammta eftir magni fyrir sjuklinga
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sem fa avisad skammtinum 0,5 mikrog/kg/viku, eins og synt er 1 téflu 2. Fyrir skammtinn
1,0 mikrog/kg ma adlaga magnid a svipadan hatt eda nota annan styrkleika, eins og synt er 1 toflu 2.
Peglntron-einlyfjamedferd var ekki rannsdkud hja sjuklingum med baedi HCV- og HIV-sykingu.

Tafla 2 Skammtar i einlyfjamedferd
0,5 mikrog/kg 1,0 mikrég/kg
Likamspyngd Peglntronstyrkur | Gefio einu sinni PeglIntron- Gefi0 einu sinni i
(kg) (mikrég/0,5 ml) i viku (ml) styrkur viku
(mikrég/0,5 ml) (ml)
30-35 50%* 0,15 80 0,2
36-45 50* 0,2 50 0,4
46-56 50* 0,25 50 0,5 D
57-72 80 0,2 80 04N/
73-88 50 0,4 80
89-106 50 0,5 100
107-120** 80 0,4 120

Lagmarksgjof med penna er 0,2 ml.

@ ’
* Nota verdur hettuglas.

** Fyrir sjuklinga > 120 kg 4 ad reikna skammt Peglntron 1t fra pyngd hvers sjuklings. ba geturqur nota mismunandi

samsetningu Peglntronstyrks og rammals. %
]

Medferdarlengd
Hja sjuklingum sem syna veirufraedilega svorun i 12. viku skal halda rd afram { a0 minnsta kosti
mlcngja medferd i alls eitt ar skal

prja manudi til vidbotar (p.e. samtals 6 manudi). Akvérdun u
byggja a 60rum pattum sem hafa ahrif & horfur (t.d. arfgerd, 0 ara, karlmadur,
bandvefsaukning).

Breyting skammta hja ollum sjuklingum (einlyfjameé@amsetl medferd)

Ef alvarlegar aukaverkanir koma fram eda rannsolganio®rstodur verda 6edlilegar medan &
einlyfjamedferd med Peglntron eda samsettri m 9 stendur, verdur ad breyta skommtum Peglntron
og/eda ribavirins eins og vid 4, par til ad dregd\garpukaverkunum. Ekki er melt med pvi ad minnka
skammt af bocepreviri. Boceprevir ma ek % a an Peglntron og ribavirins.
bar sem me0ferdarfylgni getur verid mik D arangur medferdar a ad halda skommtum af Peglntron
og ribavirini eins nalegt radlogdum yagMenndum skdmmtum og hegt er. Leidbeiningar um
skammtabreytingar voru proadf&gJ (A ium rannsoknum.

.

Leidbeiningar um Skamr@mn { samsettri medferd
Tafla 2a Leiébei% m breytingar 4 skommtum i samsettri medferd sem byggjast a

Viémi® attum i nidurstodoum bléorannsokna

Minnkio einungis Minnkio einungis Samsett meofero
Niourstoour &inga: solarhringsskammt af skammt af PegIntron stoovuo ef:
@ ribavirini (sja (sja athugasemd 2) ef:
athugasemd 1) ef:
40 > 8,5 g/dl, og <10 g/dl - <8,5 g/dl
r: Blodraudi <12 g/dl 4 vikum
ja Wuklingum med > 2 g/dl leekkun blodrauda 4 einhverju 4 vikna eftir
u um stodugan timabili medan 4 medferd stendur (varanleg minnkun | skammtaminnkun
¢hj¥rtasjukdom skammta)
Bérn og unglingar: A
ekki vid
Hvit blodkorn - > 1,0 x 10771, og <1,0x 1071
<1,5x 101
Daufkyrningar - >0,5x 10”1, og <0,5x 10°/1
<0,75x 10°/1
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Minnkio einungis Minnkio einungis Samsett meofero
Nidurstodur maelinga: solarhringsskammt af skammt af PegIntron stoovuo ef:
ribavirini (sja (sja athugasemd 2) ef:
athugasemd 1) ef:
Bl6dflogur - >25 x 10”/1, og <25x 10771
<50 x 10°/1 (fullordnir) (fulloronir)
>50x 10°/1, og <50 x 10°/1 (born
<70 x 10/1 (bbrn og og unglingar)
unglingar)
Bilirubin-beint - - 2,5 x edlileg efri
mork
Bilirabin-6beint > 5 mg/dl -
Kreatinin i sermi - -
Kreatinin-uthreinsun - -
ininuthreinsun
r < 50 ml/minitu
Alanin aminotranferasi - - 2 x upphafsgildi
(ALT) og > 10 x edlileg
eda efri mork
Aspartat
amindtransferasi (AST) ‘b 2 x upphafsgildi

@ og > 10 x edlileg
efri mork
A J
tuNgibavirins minnkadur 1 1. skipti um

um sem fa 1.400 mg, pa er skammturinn
minnkadur um 400 mg/solar f porf krefur er skammtur ribavirins minnkadur i
2. skipti um 200 mg/solar i0botar. Pegar ribavirin-skammtur sjiklings hefur
verid minnkadur i 60(()Q hring feer hann eitt 200 mg hylki ad morgni og tvd

Athugasemd 1: Hja fullordnum sjuklingum er ska
200 mg/solarhring (nema hja sj{

200 mg hylki a0 kvl
Hja bérnum oggn er ribavirin-skammtur minnkadur i 1. skipti nidur i
12 mg/kg/sQlarh 1 2. skipti sem ribavirin-skammtur er minnkadur er pad nidur i

kg/viku. Vardandi sjuklinga 4 Peglntron-einlyfjamedferd er visad i
jlingar um minnkun skammta i einlyfjamedfero.

ja bornum og unglingum er PegIntron minnkad i 1. skipti nidur i 40 mikrog/m?/viku
@ pegar skammturinn er minnkadur i 2. skipti er Peglntron minnkad nidur i
20 mikrog/m*/viku.

S
' a skammt Peglntron hja fullordnum med pvi ad minnka 4visad rammal eda med pvi ad nota

1%tyrk eins og synt er 1 téflu 2b. Minnka ma skammt Peglntron hja bérnum og unglingum med
i 20 minnka radlagdan skammt i tveimur prepum fra upphafsskammti 60 mikrég/m’/viku, nidur i
V ikrog/m®/viku og ef pérf er & nidur i 20 mikrog/m?*/viku.
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Tafla2b  Skammtur Peglntron i samsettri medferd minnkadur i tveimur prepum hja
fullordnum
Skammtur PegIntron minnkadur i 1. skipti | Skammtur PegIntron minnkadur i 2. skipti niour i
nidur i 1 mikrég/kg 0,5 mikrog/kg
Likams- Styrkur Magn Peg- l};:gnlnm:_ﬂ Likams- Styrkur | MagnPeg- | Rummal
pyngd PegIntron Intron sem ron sem pyngd Pegintron | Intronsem | Peglntron
(kg) (mikrog/0,5 gefa d ofa 4 ();(ngg) (mikrég/0, gefa 4 sem gefa &
ml) (mikroég) g( cal 5mi) (mikrog) (ml)
<40 50 35 0,35 <40 50 20 0,2
40 -50 120 40-50 50 25 0,
0,2
48 _
51-64 80 56 0,35 51-64 80 3 ‘@%,2
35 0,35
65175 100 70 0.35 65175 50
76 — 85 80 80 0,5 76 — 85 120 ) 0,2
s
86 - 105 120 96 0,4 86 — 105 50 0,5
> 105 150 105 0,35 > 105 80 64 0,4

Leidbeiningar um minnkun skammts i einlyfjamedferd

olntron hja fullordonum

Viomidunarreglur vardandi breytingu 4 skammti
Peglntron-einlyfjamedferd eru syndar i toflu 3a.

Qr fullordna sjiiklinga sem fa

Tafla3a  Leiobeiningar um skammtangar i PegIntron-einlyfjamedferd hja fulloronum
sem byggjast 4 vidmiou # i nidurstooum blédrannsékna
innkun um helming 4 Stodvun Peglntron-
Melingagildi Peglntron-skammti ef: medferdar ef:
Daufkyrningar ‘\Q >0,5x 10”71, 0g < 0,75 x 10°/1 <0,5x10%1
B163flogur %k ' >25x 10%/1, 0g <50 x 10°/1 <25x 10°1

Hja fullordn juklingum, sem eru 4 Peglntron-einlyfjamedferd og nota 0,5 mikrog/kg, verdur ad
minnka sk

intn med pvi ad minnka avisad raimmal um helming eins og synt er i toflu 3b.

efld @ Minnkadour skammtur af Peglntron (0,25 mikrog/kg) fyrir fullorona sem eru a

Peglntron-einlyfjameoferd og nota 0,5 mikrog/kg
'sbyngd Styrkur Peglntron Magn Peglntron sem gefa | Riammal Peglntron sem
(kg) (mikrég/0,5 ml) 4 (mikrog) gefa 4 (ml)
g ¢ 30-35 50%* 8 0,08
36-45 50%* 10 0,1
46-56 50%* 13 0,13
57-72 80* 16 0,1
73-88 50 20 0,2
89-106 50 25 0,25
107-120** 80 32 0,2

Lagmarksgj6f med penna er 0,2 ml.
* Nota verdur hettuglas.
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** Fyrir sjuklinga > 120 kg 4 ad reikna skammt Peglntron ut fra pyngd hvers sjuklings. ba getur purft ad nota mismunandi
samsetningu Peglntronstyrks og rammals.

Hja fullordnum sjuklingum sem eru 4 Peglntron-einlyfjamedferd og nota 1,0 mikrég/kg méa minnka
avisad rimmal um helming eda med pvi ad nota minni styrkleika eins og synt er 1 toflu 3c.

Tafla3c  Minnkadur skammtur af Peglntron (0,5 mikrog/kg) fyrir fullorona sem eru a
Peglntron-einlyfjamedferd og nota 1,0 mikrog/kg

Lagmarksgj6f med penna er 0,2 ml.

* Nota verdur hettuglas.

samsetningu Peglntronstyrks og rammals.

Likamspyngd Peglntron styrkur Magn Riummal
(kg) (mikrég/0,5 ml) PegIntron | Peglntron
sem gefa 4 | sem gefa 4
(mikrég) (ml)
30-35 50%* 15 0,15 @
36-45 50 20 0,20 \
46-56 50 25 0,25 6
57-72 80 32 0,2
73-88 50 40 0.4 @
89-106 50 50 0,5
107-120** 80 64 0,4 K* ~

** Fyrir sjuklinga > 120 kg 4 ad reikna skammt Peglntron ut fra pyngd hvers sjﬁklin@iz Eurft ad nota mismunandi

Sérstakir hopar

Skert nyrnastarfsemi.

Einlyfiamedfero:

Peglntron & ad nota med vard hja sjuklingum med mid
nymastarfsemi. Hja sjiklingum med midlungs skertg nyiNgs

30-50 ml/minttu) & ad minnka upphafsskammt
skerta nyrnastarfsemi (kreatinintithreinsun 1529
um 50%. Upplysingar um notkun Peglntropy
liggja ekki fyrir (sja kafla 5.2). Fylgjastg
nyrnastarfsemi, ad medtoldum peim s

stendur 4 ad stodva medferd m@

Samsett medferd:

&

arlega eda alvarlega skerta
rfsemi (kreatinintthreinsun

ntron um 25%. Hja sjuklingum med alvarlega
inutu) 4 ad minnka upphafsskammt Peglntron
wiklingum med kreatinintithreinsun < 15 ml/minuatu
filega med sjuklingum med alvarlega skerta
00skilun. Ef nyrnastarfsemi versnar medan 4 medferd

.
Sjuklinga med kreatinini X < 50 ml/minttu ma ekki medhondla med Peglntron dsamt ribavirini

(sj& samantekt a eigi
med sjuklingum m

Skert lifrarstaﬁmi R

a nyrnastarfsemi med tilliti til blodleysis.

Oryggi og Peglntron-medferdar hefur ekki verid metin hja sjoklingum med alvarlega skerta
lifrargtarfsdgPess vegna ma ekki nota Peglntron hja pessum sjuklingum.

> 65 dra):

Vv

Born:

nein augljos aldurstengd ahrif 4 lyfjahvorf Peglntron. Upplysingar um eldri sjiklinga, sem
0hondladir voru med einum skammiti af, Peglntron benda ekki til pess ad breyta purfi skammti
c}na aldurs (sja kafla 5.2).

Nota mé Peglntron 1 samsettri medferd med ribavirini hja bérnum 3 éara og eldri.

Lyfjagjof

bavirins). begar lyfid er gefio i samsettri medferd 4 ad fylgjast enn nanar

Peglntron 4 ad gefa med inndelingu undir hud. Sja sérstakar leidbeiningar um medhondlun i kafla 6.6.
Sjuklingar geta gefid sér Peglntron sjalfir ef leeknirinn peirra akvedur ad pad sé videigandi og fylgir

peim eftir ad pvi leyti sem sem naudsynlegt er.
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4.3 Frabendingar

- Ofneemi fyrir virka efninu eda einhverju interferoni eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru
upp i kafla 6.1;

- Saga um alvarlegan hjartasjukdom, p.m.t. 6stodugur eda d6medhondladur hjartasjukdémur
sidastliona 6 manudi (sja kafla 4.4.);

- Alvarleg veikindi;

- Sjalfsnaemislifrarbolga eda saga um adra sjalfsnemissjikdoma;

- Alvarlega skert lifrarstarfsemi eda skorpulifur pegar lifrarstarfsemi er vantemprud

g
(decompensated); &\
- Skjaldkirtilssjikdomur nema ndist stjorn 4 honum med hefobundinni medfero;
- Flogaveiki og/eda skert virkni midtaugakerfisins.
- Sjuklingar sem eru samtimis syktir af HCV og HIV og med skorpulifur og > 6 stig & Ch\@
Pugh-melikvarda.

- Samsett medferd med Peglntron og telbivdini. ‘b@

- Alvarlegur gedsjukdomur eda saga um alvarlegan gedsjukdom, einkum a@lglyndi,
sjalfsvigshugleidingar eda sjalfsvigstilraun.

Samsett medferd
Sja einnig samantekt & eiginleikum ribavirins og boceprevirs ef gefa § Ithgum med langvinna
lifrarbolgu C Peglntron i samsettri medferd. i

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vié notkun

Gedrzn vandamal og truflanir 4 starfsemi miotau r

Alvarleg ahrif 4 midtaugakerfid, einkum punglyndi, sj gshugleidingar og sjalfsvigstilraunir hafa
sést hja einstaka sjuklingum medan 4 medferd me Peglntron sto6d, og jafnvel eftir ad medferd var
heett, adallega fyrstu 6 manudi eftlrfylgmtlmall Onnur ahrif 4 midtaugakerfid sem hafa sést vid
notkun alfa interferon-lyfja eru m.a. arasarg gfodun (sem beindist stundum gegn 6drum eins og
manndrapshugleidingar), gedhvarfasjukdo eOhaed, ringlun og breytingar a andlegu astandi.
Fylgjast skal vandlega med visbendinggm ennum um gedraskanir hja sjuklingum. Ef slik
einkenni koma fram, verdur megdfe

&)

nir a0 hafa i huga hversu alvarlegar pessar aukaverkanir
geta verid og ihuga porf a VléeIN coferd. Ef gedraen einkenni eru vidvarandi eda versna, eda ef
vart verdur vid sjalfsvigs- e&: rapshugleidingar er malt med ad medferd med Peglntron sé
stodvud, fylgst verdi me Kgl og ad hann fai videigandi gedlaeknishjalp.

hafa sogu um alvarlegan gedsjukdom

Ef medferd med p tgrferon alfa-2b er talin naudsynleg hja fullordnum sjuklingum sem haldnir eru
eda hafa Ver6 r alvarlegum gedsjukdémum atti ekki ad hefja medferdina fyrr en tryggt er ad
guklmgur% glé videigandi sjukdomsgreiningu og leknismedferd vio gedsjukdomnum.

Sjuklingar sem eru

-Ekkierr ad nota Peglntron hja bérnum og unglingum sem eru med eda hafa ségu um
alvafipmea gedsjukdom (sja kafla 4.3). Hja bornum og unglingum, sem fengu samsetta medferd med
Jalfa-2b og ribavirini, var oftar greint fra sjalfsvigshugleidingum eda sjalfsvigstilraunum en
Norénum sjuklingum (2,4% 4 moéti 1%) medan 4 medferd stdd og & 6 manada eftirfylgnitimabili
oferd lokinni. Eins og fullordnir sjuklingar fundu born og unglingar fyrir 6drum gedreenum
atkaverkunum (t.d. punglyndi, tilfinningalegum 6stéougleika og svefnhofga).

Sjuklingar sem nota/misnota vimuefni

HCV-syktir sjuklingar, sem eru hadir vimuefnum (afengi, kannabis o.s.frv.), eru i aukinni heettu 4 ad fa
gedraskanir eda a0 gedraskanir sem fyrir eru versni vid medferd med alfa interferoni. Ef medferd med
alfa interferoni er talin naudsynleg hja pessum sjuklingum parf ad meta vandlega hvort peir séu
jafnframt med gedsjikdoma og hvort hugsanlegt sé ad peir noti dnnur vimuetni. Ef svo er parf ad taka
a pvi og medhondla sjuklinginn 4 fullnegjandi hatt 4dur en medferd er hafin. Ef porf er 4 skal ihuga ad
beita pverfaglegri medferd, m.a. med lidsinni gedheilbrigdisstarfsmanna eda sérfredinga
fikniefnamedferd til ad meta astand sjuklings, medhondla hann og veita honum eftirfylgni. Hafa skal
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naid eftirlit med sjuklingnum & medferdartimanum og jafnvel eftir ad medferd lykur. Melt er med pvi
a0 gripa fljott til adgerda ef gedraskanir koma fram eda agerast eda ef vimuefnaneysla hefst 4 ny.

Voxtur og broski (born og unglingar)

Medan a medferd stod, i allt ad 48 vikur, var pyngdartap og vaxtarskerding algeng hja sjuklingum fra
3 til 17 ara aldurs. Fyrirliggjandi nidurstddur langtimamedferdar hja bérnum sem fengu samsetta
medferd med pegylerudu interferoni/ribavirini benda til umtalsverdrar vaxtarskerdingar. Hja 32%
(30/94) barna var > 15 hundradshlutamarkslaekkun 4 ha&d midad vid aldur 5 arum eftir ad medferd var
lokid (sja kafla 4.8 og 5.1).

Mat i hverju tilfelli fyrir sig a avinningi og aheettu hja bérnum
Ventanlegan avinning af medferd 4 ad meta vandlega me0 tilliti til nidurstadna vardandi oryggi h@
bornum og unglingum sem komid hafa 1 1jos 1 kliniskum rannséknum (sja kafla 4.8 og 5.1). \

- Mikilvaegt er ad hafa 1 huga ad samsett medferd olli vaxtarskerdingu sem dro ur leggd
nokkrum sjuklingum.

- Ahzttan skal metin med tilliti til einkenna sjukdémsins hja barninu svo sem vi
framsaekni sjukdomsins (greinileg bandvefsmyndun), annarra sjikdoma sem
ahrif 4 framvindu sjukdomsins (svo sem samhlida HIV syking), og jafnfr
forspargildi vardandi svorun (HCV-arfgerd og veirumagn).

sem hafa

a vaxtarskerdingu. Pott upplysingar séu takmarkadar er ekkert sem b il langtimaahrifa a
kynproska i 5 ara dhorfs-eftirfylgnirannsokn.

begar pess er kostur skal medhondla barn eftir vaxtarkipp kynbroska@@ ad draga ar haettunni

Verulega skert medvitund og da, par med talin tilfelli af hei
sjuklingum, yfirleitt 6ldrudum, sem hafa verid medhond Iy
krabbameinsmedferdar. b6 ad pessi ahrif gangi yfirlei
sjtiklinga ad n4 fullum bata. Orsjaldan hafa kram;%)

Yhafa komid fram hjé sumum
storum skommtum vegna

ara tok pad allt ad 3 vikur fyrir suma
mid fram vid notkun storra skammta af

interferon alfa.

Allir sjuklingar, sem patt toku 1 voldum ragRI#m 4 langvinnri lifrarbolgu C, foru i toku vefjasynis
ur lifur 4dur en peir hofu patttoku 1 rangeg en i sérstokum tilfellum (p.e.a.s. sjiklingar med
arfgerd 2 og 3) getur medferd farid fr@v afreedilegrar stadfestingar. Adur en medferd hefst parf

ad meta med hlidsjon af gildan@ arleidbeiningum, hvort porf er 4 toku vefjasynis ur lifur.
.

Bradaofnemi
Bradaofnaemisvidbrogd 1461, ofnaemisbjugur, berkjuprenging, bradaofnaemi) hafa komid
fyrir i mjog sjaldgee ilvlsum medan 4 interferon alfa-2b-medferd st6d. Ef slik viobrogd koma fyrir

medan 4 medferd ntron stendur skal haetta medferd og hefja naudsynlega leeknismedferd
strax. Ekki er naud ot a0 stodva medferd po ad skammvinnur htidrodi komi fram.

Hjarta og %&l
Einsggav interferon alfa-2b parf ad fylgjast vel med fullordnum sjiklingum a Peglntron-

me em eru med sogu um hjartabilun, hjartadrep og/eda hafa verid med eda eru med
oreglu. Melt er med toku hjartalinurits hja sjuklingum med 6edlilega hjartastarfsemi adur
ferd hefst og reglulega medan & medferd stendur. Hefdbundin medferd verkar yfirleitt vid
rislattaroreglu (sérstaklega ofanslegilshradtakti), en naudsynlegt getur verid ad gera hlé a
Intron-medferdinni. Engar upplysingar liggja fyrir um born og unglinga med ségu um

VI’I] artasjukdom.

Lifrarbilun

Pegintron eykur dhettuna 4 lifrarbilun og dauda hja sjuklingum med skorpulifur. Eins og 4 vid um 611
interferon-lyf skal stodva Peglntron-medferd hja sjuklingum, ef lenging verdur a storknunartimum,
sem geeti bent til lifrarbilunar. Fylgjast parf vel med lifrarensimum og lifrarstarfsemi hja sjuklingum
med skorpulifur.
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Hiti
b6 a0 hiti geti tengst influensu-liku heilkenni sem algengt er ad greint hafi verid frd medan 4 interferon
medferd stod verdur ad utiloka adrar astedur fyrir langvarandi hita.

Vokvagjof

Vidhalda verdur fullnaegjandi vokvajafnveegi hja sjuklingum sem eru & PegIntron-medferd, par sem
blodprystingsleekkun tengd vokvaskorti hefur komid fram hja sumum sjiklingum sem medhondladir
hafa verid med alfa-interferoni. Vokvauppbotarmedferd getur verid naudsynleg.

mjog sjaldgaefum tilvikum sést hja sjuklingum sem eru medhondladir med interferon alfa. Taka v
rontgenmynd af lungum hja 6llum sjuklingum sem f2 hita, hdsta, andnaud eda onnur einkennix
ondunarvegi. Ef rontgenmynd synir iferd i lungum eda ef visbendingar eru um minnkada sta

lungna verdur ad fylgjast mjog vel med sjuklingnum, og ef pess er talin porf skal haetta ed
interferon alfa. Skjot stodvun medferdar med interferon alfa og medferd med barkste st
tengjast pvi ad aukaverkanir 4 lungu gangi til baka.

Sjalfsnaemissjukdomar k

Skyrt hefur verid fra proéun sjalfsmotefna- og sjalfsnaemissjikdoma medan g r0 med alfa
interferon-lyfjum st60. Sjuklingar med tilhneigingu til prounar sj élfsr@" oma geta verid i
d

g
Breytingar i lungum &\
fferd 1 lungum, millivefsbolga i lungum og lungnabélga sem stundum hefur verid banvaen, hefur i *

aukinni dheettu. Sjuklingar med einkenni, sem samramast sjalfsnemi um, skulu skodadir
vandlega og gagnsemi og ahatta af aframhaldandi medferd meg,interf@gni skal endurmetin (sja einnig
kafla 4.4 ,,Breytingar a starfsemi skjaldkirtils“ og kafla 4.8).
Greint hefur verid fra tilvikum Vogt-Koyangi-Harada (V nis hja sjuklingum med
langvinna lifrarbolgu C sem medhondladir voru med inte eilkennid er bolguhntidasjukdomur
(granulomatous inflammatory disorder) sem hefur ahrijsaty1, heyrn, heilahimnur og hud. Leiki
grunur & VKH-heilkenni & ad hetta veiruhamlandi me&er®og hugleida medferd med barksterum (sja

kafla 4.8). 0&

Breytingar i augum

{ mjog sjaldgaefum tilvikum hefur verid r%a augnsjukdomum, p.m.t. bledingum i sjonhimnu,
vokva 1 sjonhimnu, vessandi sjonulosi a- eda blazdastiflu 1 sjonhimnu, medan 4 medferd
med alfa interferon-lyfjum sté0 (sjg 4.8). Allir sjuklingar @ttu a0 gangast undir augnskodun adur
en medferd hefst. Allir sjﬁklingx varta yfir breytingu 4 sjonskerpu eda sjonsviodi, eda 60rum
einkennum fra augum, wttu tafarladt ad gangast undir ndkvaema augnskodun. Melt er med
reglubundinni augnskod ey 4 Peglntron medferd stendur, sérstaklega hja sjuklingum med
sjukdéma sem geta % 3 sér sjonukvilla, eins og sykursyki eda haprysting. fhuga skal stédvun

medferdar med Peg 3 sjuklingum sem fa nyjan augnsjukdom eda ef augnsjikdomur versnar.

paldKTIT

ribavirini. Hja 60rum, u.p.b. 2%, kom fram timabundin minnkun, nidur fyrir nedri mork
s gildis. Adur en medferd med Peglntron hefst 4 ad maela TSH-styrk og ef vart verdur vid
ega starfsemi skjaldkirtils skal hefja videigandi medferd. Ef sjuklingur far einkenni sem benda
Oskunar 4 starfsemi skjaldkirtils, medan 4 medferd stendur, 4 ad mela styrk TSH. Pegar um roskun
a Starfsemi skjaldkirtils er ad reeda ma halda medferd med Peglntron &fram, ef hegt er ad halda TSH-
gildum innan edlilegra marka med lyfjamedferd. Born og unglinga skal skoda 4 3 manada fresti med
tilliti til roskunar a starfsemi skjaldkirtils (t.d. TSH).

Truflun 4 efnaskiptum
briglyseridohakkun (hypertriglyceridemia) og aukning & priglyseridhakkun, stundum veruleg, hefur
sést. bess vegna er radlagt ad fylgjast med blodfitugildum.

49



HCV-/HIV-syking samtimis

Eiturverkun a hvatbera og mjolkursyrublodsyring

Heetta 4 bloosyringu getur aukist hja sjuklingum sem einnig eru HIV-syktir og eru & havirkri
andretroveirumedferd (Highly Active Anti-Retroviral Therapy (HAART)). Geta skal varidar pegar
Peglntron og ribavirini er beett vid HAART-medferd (sja samantekt 4 eiginleikum ribavirins).

Lifrarbilun hja sjuklingum sem eru samtimis syktir af HCV og HIV og med langt gengna skorpulifur
Sjuklingar, sem eru samtimis syktir af HIVog HCV med langt gengna skorpulifur og 8 HAART
medferd, geta verid 1 aukinni heettu 4 lifrarbilun og dauda. Vidbotarmedferd med alfa interferoni einu ¢

og sér eda i samsettri medferd med ribavirini getur aukid ahettuna hja pessum undirhopi sjuklinga. &\
Ad0rir peettir vid upphaf medferdar hja sjuklingum med pessar sykingar samtimis, sem geta verid

tengdir meiri heettu 4 lifrarbilun, eru m.a. medferd med didandsini og heekkun bilirtbins 1 sermi.

Samtimis syktir sjuklingar, sem fa baedi andretréveirumedferd og medferd vid lifrarbolgu, bur%

vera undir nanu eftirliti, meta parf stigafjolda & Child Pugh-malikvarda medan 4 medferd st ja
sjuklingum med framsakinn sjukdom, sem proast i lifrarbilun, & samstundis ad haetta

lifrarbolgu og endurmeta medferd med andretroveirulyfjum.

Oedlileg blodgildi hja sjiklingum sem eru samtimis syktir af HCV/HIV %

Sjuklingar, sem eru samtimis syktir af HCV og HIV og fa peginterferon alfa-2agrigvirin-medferd og

HAART, geta veri0 i aukinni heettu a ad blodgildi verdi déedlileg (svo sem ingafae0,
blodflagnafaed og blodleysi) samanborid vid sjuklinga sem eingdngu e yktir. bratt fyrir ad
haegt s¢ ad leiorétta staerstan hluta med pvi ad minnka skammta skal sthaid med
vidmidunarpattum i bl6oi hja pessum sjuklingahopi (sja kafla 4.2 og h&ad nedan
,Rannsoknanidurstoour* og kafla 4.8).

Aukin hetta er 4 blodleysi hja sjuklingum sem fa Peglntron rin 1 samsettri medferd asamt
zidovudini og pvi er ekki maelt med pvi ad nota pessa samge u med zidovadini (sjé kafla 4.5).

Sjuklingar med lagt CD4-gildi
Takmarkadar upplysingar eru fyrirliggjandi um vefkun of o6ryggi (N=25) hja sjuklingum sem eru

samtimis HCV-/HIV-syktir og eru med CD4-gil&JMgri en 200 frumur/pl. bvi skal geeta varadar vid
medferd sjuklinga med lagt CD4-gildi.

Visad er 1 samantekt 4 eiginleikum pei eirulyfja sem notud eru samtimis HCV- medferd, til
pess ad vera a vardbergi og geta b 30 eiturverkunum hvers lyfs fyrir sig og vardandi hugsanlega
skorun eiturverkana peirra og Pe g ribavirins.

.

Samhlida syking af HC R

Greint hefur verio fragil§i ndurvirkjunar lifrarbélgu B (i sumum tilvikum me0 alvarlegum
afleidingum) hja sju, med samhlida sykingar af lifrarbolgu B og C sem eru 4 medferd med
interferoni. Tidni S% ndurvirkjunar virdist vera lag.

Skima skal allggsjakMga fyrir lifrarbolgu B adur en interferon medferd gegn lifrarbolgu C hefst.
Fylgjast sk sjuklingum med samhlida sykingar af lifrarbolgu B og C og peir medhondladir
samkvaemt@ndi kliniskum leidbeiningum.

sta tennurnar vandlega tvisvar & dag og fara reglulega i tannskodun. Auk pess geta uppkost komid
fram hja sumum sjuklingum. Ef pessi vidbrogd koma fram skal radleggja peim ad skola munninn
vandlega 4 eftir.

Liffeerapegar

Ekki hafa farid fram rannsoknir & 6ryggi og verkun Peglntron einu sér eda asamt ribavirini i medferd
vid lifrarbolgu C eda hja liffeerapegum. Bradabirgdaupplysingar gefa til kynna ad samhengi sé 4 milli
interferon alfa-medferdar og aukins hlutfalls peirra sem hafna nyrnagradlingi. Einnig hefur verid
greint fra hofnun 4 lifrargraedlingi.
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Adrar

Vegna pess ad greint hefur verid fra a0 interferon alfa hafi valdid versnun fyrirliggjandi psoriasis og
sarkliki (sarcoidosis) er einungis melt med notkun Peglntron hja sjuklingum med psoriasis eda
sarkliki ef hugsanlegur avinningur réttletir hugsanlega aheettu.

Melingar
Gera verdur hefobundnar blodmeinafredilegar og blodetnafraedilegar rannsoknir og rannsokn &

skjaldkirtli hja 6llum sjuklingum adur en medferd hefst. Aszttanleg upphafsgildi, sem ma lita 4 sem

G
leiobeinandi 40ur en medferd med Peglntron hefst eru: $

e BI6dflogur > 100.000/mm’

e Fjoldi daufkyrninga > 1.500/mm’ \@
o TSH-gildi verdur ad vera innan edlilegra marka

Melingar eru framkvaemdar i annarri og fjordu viku medferdar og sidan reglulega ei er
kliniskt videigandi. Mala skal HCV-RNA reglulega medan a4 medferd stendur (s:'é E 2).
Langvarandi einlyfjaviohaldsmedferd \ﬂ

I kliniskri rannsokn hefur verid synt fram & ad peginterferon alfa-2b 1 litlu ti

(0,5 mikrog/kg/viku) er ekki arangursrikt i langvarandi einlyfjaviohalds (i ad meoaltali 2,5 ar)
til ad fyrirbyggja framras sjikdomsins hja einstaklingum med skorp an'lifrarbilunar sem hofou
ekki svarad medferd. Ekki kom fram tdlfreedilega marktaekur n ur 4 twa fram ad fyrsta kliniska
tilviki (lifrarbilun, lifrarfrumukrabbamein, daudsfall og/eda 1165121) samanborid vid pa
sjuklinga sem ekki voru medhdndladir. bvi skal ekki nota P sem langvarandi
einlyfjaviohaldsmedferd. @

Mikilvegar upplysingar um tiltekin innihaldsefni Peg

Sjuklingar med fraktdsadpol, glikosa-galaktosay frasog eda sukrosaisdmaltasapurrd, sem eru
sjaldgeefir arfgengir kvillar, skulu ekki nota ly 1

betta lyf inniheldur minna en 1 mmol natnq g) a hvern 0,7 ml, p.e.a.s. er ner laust vid natrium.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf o liverkanir

Rannsoknir a milliverkunum heN@ ngu verid gerdar hja fullordnum.

Telbivadin %

{ kliniskri rannsékn var a samsettri medferd med telbivadini, 600 mg a sélarhring, og
pegylerudu interfer a-2a, 180 mikrog einu sinni 1 viku med gjof undir hud, kemur fram ad pessi
lyfjasamsetning ey%tm 4 proun uttaugakvilla. Verkunarhatturinn sem liggur ad baki pessu ferli er
ekki pekktur (gft katla 4.3, 4.4 og 4.5 1 samantekt a eiginleikum telbividins). Enn fremur hefur ekki
verid synt ryggi og verkun telbivudins pegar pad er notad i samsettri medferd med interferon-
lyfju Vi6®rinnri lifrarbolgu B. Pvi ma ekki nota Peglntron i samsettri medferd med telbividini
(sj é‘%4 3)

ja 3juklingum med langvinna lifrarbolgu C, sem voru 4 stodugri (stable) metadonvidhaldsmedferd og
hPou ekki fengio peginterferon alfa-2 adur, jokst AUC fyrir R-metadon um u.p.b. 15% (95% CI fyrir
aztlad AUC-hlutfall 103 — 128%) pegar 1,5 mikrog/kg/viku af Peglntron var gefid til vidbotar undir
huo, 1 4 vikur. Kliniskt mikilvaegi pessara nidurstadna er 0pekkt, samt sem &dur a ad fylgjast vel med
hvort sjiklingar syni einhver einkenni aukinnar sleevingar eda dndunarbalingar. Hafa ber i huga heettu
a lengingu 4 QTc, einkum hja sjuklingum a stérum skommtum af metadoni.

Ahrif Peginterferon alfa-2b 4 lyf sem gefin eru samhlida

Hugsanleg milliverkun peginterferon alfa-2b (PegIntron) 4 hvarfefni umbrotsensima var metin i
premur fjolskammta kliniskum lyfjarannséknum. I rannséknunum voru ahrif fjélskammta medferdar
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med peginterferon alfa-2b (Peglntron) rannsékud hja sjuklingum med lifrarbolgu C (1,5 mikrog/viku)
og heilbrigdum einstaklingum (1 mikrog/viku eda 3 mikrég/viku) (Tafla 4). Kliniskt marktaek
lyfjahvarfamilliverkun kom ekki fram 4 milli peginterferon alfa-2b (PeglIntron) og tolbtitamids,
midazolams eda dapsons pvi parf ekki ad adlaga skammta pegar peginterferon alfa-2b (Peglntron) er
gefid dsamt lyfjum sem umbrotna fyrir tilstilli CYP2C9, CYP3A4 og N-acetyltransferasa. Samhlida
gjof peginterferon alfa-2b (Peglntron) og koffeins eda desipramins eykur utsetningu fyrir koffeini og
desipramini litid eitt. Pegar Peglntron er gefid asamt lyfjum sem umbrotna fyrir tilstilli CYP1A2 eda
CYP2D6 er oliklegt ad minnkud virkni cytokrom P 450 hafi klinisk &hrif, nema dsamt lyfjum med
prongt leekningalegt bil (Tafla 5).

Tafla 4 Ahrif Peginterferon alfa-2b 4 lyf sem gefin eru samhlioa

@

Hlutfall faldsmedaltals,
(hlutfall med/an @
Samhlioda lyfjagjof Skammtur Rannsoknarpyoi peginterferon alf:
peginterferon AUC
alfa-2b (90% CI)
Koffein 1,5 mikrog/kg/viku | Sjuklingar med langvinna | 1,39 ,02
(CYP1A2 hvarfefni) (4 vikur) lifrarbolgu C (N=22) (1,27,$ (0,95, 1,09)
1 mikrog/kg/viku Heilbrigdir einstaklingar 1,18 x 1,12
(4 vikur) (N=24) ( B1) |(1,05,1,19)
3 mikrog/kg/viku Heilbrigdir einstaklingar 1,16
(2 vikur) (N=13) &5, 1,49) | (1,10,1,24)
Tolblatamio 1,5 mikrog/kg/viku | Sjiklingar med lapgyinna N 1,1# A ekki vid
(CYP2CO9 hvarfefni) (4 vikur) lifrarbdlgu C (N= (0,94, 1,28)
1 mikrog/kg/viku Heilbrigdir ein r | 0,90# A ekki vid
(4 vikur) (N=24) P\ (0,81, 1,00)
3 mikrog/kg/viku Heilbriggi®®\gs®klingar | 0,95 0,99
(2 vikur) (N=13 (0,89, 1,01) ](0,92,1,07)
Dextrometorphan 1,5 mikrog/kg/viku U %r med langvinna | 0,96## A ekki vid
hydrobromio (4 vikur) i ou C (N=22) (0,73, 1,26)
(CYP2D6 0og CYP3A | 1 mikrog/kg/viku igdir einstaklingar | 2,03# A ekki vid
hvarfefni) (4 vikur) 4) (1,55, 2,67)
Desipramin 3 mikrog/kg/vik H¥ilbrigdir einstaklingar 1,30 1,08
(CYP2D6 hvarfefni) (2 vikur) o (N=13) (1,18, 1,43) | (1,00, 1,16)
Midazolam Sjuklingar med langvinna | 1,07 1,12
(CYP3A4 hvarfefni) lifrarbolgu C (N=24) (0,91, 1,25) (0,94, 1,33)
Heilbrigdir einstaklingar 1,07 1,33
(N=24) (0,99, 1,16) | (1,15,1,53)
Heilbrigdir einstaklingar 1,18 1,24
. (N=13) (1,06, 1,32) | (1,07,1,43)
Dapson \ 1,5 mikrog/kg/viku | Sjiklingar med langvinna | 1,05 1,03
(N-acet}'lltrans@ (4 vikur) lifrarbolgu C (N=24) (1,02, 1,08) | (1,00, 1,06)

hvarfefig
# Rei k20N fra nidurstodum fra pvagi sem safnad var 4 48 kist.
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Tafla 5 Geeta skal varudar vido samhlioa gjof (geeta skal varudar pegar Peglntron er gefio
samhlida eftirfarandi lyfjum)
Lyf Visbendingar, einkenni og Verkunarhattur og ahzettupzettir
medferd
Teofyllin Gjof teofyllins samhlida lyfinu Vegna CYP1A2 homlunar lyfsins
(Peglntron) getur aukid péttni (Peglntron) dregur ur umbrotum
teofyllins i blodi. Gaeta skal varudar | teofyllins.
vid gjof tedfyllins samhlida lyfinu
(Peglntron). Sja fylgisedil fyrir
teofyllin vid samhlida gjof
teofyllins og lyfsins (Peglntron)
Tioridazin Gjof tioridazins samhlida lyfinu Vegna CYP2D6 homlunar lyfsg
(Peglntron) getur aukid péttni (Peglntron) dregur ur umbr@
thioridazins i blodi. Gaeta skal tioridazins. 6
varudar vid gjof thioridazins
samhlida lyfinu (Peglntron). Sja
fylgisedil fyrir tidridazin vid @
samhlida gjof tidridazins og lyfsins %
(PeglIntron)
Teofyllin, Greint hefur verid fra aukinni Dregid umbrotum annarra
Antipyrin, blodpéttni pessarra lyfja pegar pau | lyfja ¢\
Warfarin eru gefin i samsettri medferd med &
60rum interferon lyfjum og pvi sk
gaeta varudar. b
Zidovudin I samsettri medferd med 63rum erkunarhattur er ekki pekktur, en
interferon lyfjum geta @ talid er ad baedi lyfin hafi
beinmergsbeaelandi ahrif & 0 beinmergsbaelandi ahrif.
feekkun blodkorna t.d. hvi
blodkorna aukist.
Onzmisbzlandi [ samsettri medfe O0rum Talid er ad hofnun igraedslu geti
meoferd interferon lyfj dregid ur verid aukin.
ahrifum 6nggg pndi medferdar
hja lifferageg®n#fyru, beinmergur

I fjlskammta rannsékn
ribavirins.

HCV-/HIV-syking

Nikleosioa hl%aaéur

0 s@
koi%ga lyfjahvarfafreedilegar milliverkanir fram milli Peglntron og
1S

hlidstaeOna, eingdngu eda asamt 60rum nukledsidum, hefur leitt til

Vitr

Notkun nu
mjolkursyrAQsyringar. Lyfjafraedilega eykur ribavirin fosforylerud umbrotsefni purin nikleosida in
i verkun getur aukid hettuna 4 mjélkursyrublodsyringu sem purin nukledsid hlidstedur

didandsin eda abacavir). Samhlida gjof ribavirins og didanoésins er ekki radlogd. Tilkynnt
r¥erid um eiturverkanir 4 hvatbera, einkum mjolkursyrublodsyringu og brisboélgu, sem i sumum
vikum reyndust banvenar (sja samantekt 4 eiginleikum ribavirins).

VGreint hefur verid fra auknu bléodleysi af voldum ribavirins pegar zidovudin er notad sem hluti
medferdar vido HIV-sykingu, pott enn sem komid er sé nakvemur verkunarhattur ekki pekktur. Ekki er
melt med samtimis notkun ribavirins og zidévadins vegna aukinnar hattu 4 blodleysi (sja kafla 4.4).
Ef samsett andretroveirumedferd hefur verid akvedin a ad hugleida annad lyf i stad zidovadins. betta
er sérstaklega mikilvaegt hja sjiklingum med ségu um blddleysi af voldum zidovudins.
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4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Konur 4 barneignaraldri/Getnadarvarnir karla og kvenna
Konur & barneignaraldri mega eingdngu nota Peglntron ef paer nota 6rugga getnadarvorn medan a
meodferd stendur.

Samsett medferd med ribavirini

Kvenkyns sjuklingar eda konur karlkyns sjuklinga sem eru 4 samsettri medferd med Peglntron og

ribavirini verda ad gata pess mjog vel ad verda ekki pungadar. Konur & barneignaraldri verda ad nota ¢
orugga getnadarvorn medan a medferd stendur og i 4 manudi eftir ad henni lykur. Karlkyns sjuklingar &\
e0a kvenkyns makar verda ad nota 6rugga getnadarvorn medan 4 medferd stendur og i 7 manudi efti

ad henni lykur (sja samantekt a eiginleikum ribavirins). @

Medganga %{\n

Ekki liggja fyrir fullnaegjandi upplysingar um notkun interferon alfa-2b 4 medgongu. D Fnir
hafa synt eiturverkanir a exlun (sja kafla 5.3). Vitad er ad interferon alfa-2b hefur valgj rlati hja
primdtum. Liklegt er ad PegIntron hafi einnig pau ahrif.

Hugsanleg dhztta fyrir menn er ekki pekkt. Peglntron 4 adeins ad nota 4 medgong O%flegur
avinningur fyrir modur réttletir mégulega aheettu fyrir fostur.

Samsett medferd med ribavirini @
Ribavirin veldur alvarlegum faedingarg6llum pegar pad er notad a m@ og pvi ma ekki nota

ribavirin 4 medgongu.
Brjostagjof ‘b
Ekki er vitad hvort innihaldsefnin skiljist Gt 1 brjostamjol moguleika 4 aukaverkunum 4 born

sem eru 4 brjosti, etti ad stodva brjostagjof adur en mepdgroNgefst.

Frjésemi
Engar upplysingar liggja fyrir um moguleg ahyi erdar med Peglntron 4 frjosemi karla og kvenna.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og n(@la

Segja etti sjuklingum, sem eru a P@ medferd og finna fyrir preytu, svefnhdfga eda ringlun, ad

varast akstur og notkun véla.
.

4.8 Aukaverkanir & l\

Fullordnir
briggja lyfia meéf@
Sja samantekt geigiM€ikum boceprevirs.

Tveggja Zy@zéfer& og einlyfjamedferd
Sa t a upplysingum um 6ryggi
© medferdartengdu aukaverkanirnar, sem greint hefur verio fra 1 kliniskum rannséknum med
?&on i samsettri medferd meo ribavirini hja fullordnum og komu fram hja raimlega helmingi
klinga, voru preyta, h6fudverkur og vidbrogd a stungustad. Adrar aukaverkanir, sem greint var
hja ramlega 25% einstaklinga, voru m.a. 6gledi, kuldahrollur, svefnleysi, blodleysi,
ifi,vodvaprautir, slen, verkur, harlos, lystarleysi, pyngdartap, punglyndi, Gtbrot og skapstyggo.
Algengustu aukaverkanir sem greint var fra voru oftast veegar til i medallagi alvarlegar og haegt var ad
rada bot a peim an pess ad breyta skammti eda hatta medferd. Preyta, harlos, klaoi, 6gledi, lystarleysi,
pyngdartap, skapstyggd og svefnleysi komu sjaldnar fyrir hja sjuklingum sem fengu Peglntron 1
einlyfjamedferd samanborid vid sjuklinga & samsettri medferd (sja toflu 6).

Aukverkanir settar upp 1 toflu
Greint var fra eftirfarandi medferdartengdum aukaverkunum hjé fullordnum 1 kliniskum rannséknum
eda med aukaverkanatilkynningum eftir markadssetningu hja sjuklingum sem fengu peginterferon
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alfa-2b, par med talid Peglntron-einlyfjamedferd eda Peglntron/ribavirin.  téflu 6 eru paer taldar upp
eftir liffeeraflokkum og tidni (mjog algengar (= 1/10), algengar (= 1/100 til < 1/10), sjaldgeefar

(= 1/1.000 til < 1/100), mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000), koma &rsjaldan fyrir (< 1/10.000)
eda tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum).

Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 6

Aukaverkanir sem greint var fra hja fulloronum i kliniskum rannséknum eda vid

eftirlit eftir markaodssetningu hja sjuklingum sem medhéndladir voru med

peginterferon alfa-2b, par meo talin Peglntron-einlyfjameofero eda PegIntron +

ribavirin.

Sykingar af voldum sykla og snikjudyra

Mjog algengar: Veirusyking, kokbolga” N @

Algengar: Bakteriusyking (p.m.t. syklasott), sveppasyking, influensa, syking j \
ondunarvegi, berkjubolga, herpes simplex syking, skutabolg é
mideyrnabolga, nefslimubolga

Sjaldgeefar: Syking a stungustad, syking i nedri 6ndunarvegi

Tidni ekki pekkt: Endurvirkjun lifrarbolgu B hjé sjuklingum med sam

HCV/HCB

Bl60 og eitlar

M;jog algengar:

Blooleysi, dautkyrningafaed

Algengar:

(a
§‘
agna¥eed, eitlakvilli

Bl160lysublooleysi, hvitkornafaed, blg

Koma 6rsjaldan fyrir:

Vanmyndunarblodleysi (aplastic anal

Ti0ni ekki pekkt: Raudkornabrestur (pure red cell

Onzemiskerfi

Sjaldgeefar: Lyfjaofnaemi .

Mjog sjaldgeefar: Sarkliki \\

Tidni ekki pekkt: Brad ofnzemisviohMgop.m.t. ofnzmisbjugur, bradaofnami,
bradaofnaemis g0, p.m.t. bradaofnaemislost, sjalfvakinn
blooflagna wari, blooflagnafedarpurpuri med segamyndun, raudir
Ulfag @

Innkirtlar \

Algengar:

*
. ¥2Mrkﬁi skjaldkirtils, ofvirkni skjaldkirtils

Efnaskipti og neeri
Mjog algengar: é%}vlstarleysi
4

Algengar: Kalsfumskortur, aukid pvagefni 1 bl6di, vokvapurrd, aukin matarlyst
Sj aldgaefaré Sykursyki, heekkun priglyserioa i blodi
jOnfmggldg®Tar Ketonblodsyring af voldum sykursyki

A4
algengar:

bunglyndi, kvidi', tilfinningalegur 6stodugleiki’, skert einbeiting,
svefnleysi

'Afgengar:

Arésargirni, asingur, reidi, breyting 4 gedslagi, 6edlileg hegdun,
taugaostyrkur, svefntruflanir, minnkud kynhvoét, slen, 6edlilegar draumfarir,

gratur

Sjaldgeefar: Sjalfsvig, sjalfsvigstilraunir, sjalfsvigshugleidingar, gedrof, ofskynjanir,
felmturskast

Mjog sjaldgeefar: Geohvorf

Tioni ekki pekkt: Manndrapshugleidingar, gedhad
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Taugakerfi

M;jog algengar: Hofudverkur, sundl

Algengar: Minnisleysi, skert minni, yfirlid, migreni, slingur, ringlun, taugaverkur,
naladofi, skert snertiskyn, aukid snertiskyn, ofsteling, svefnhofgi, skert
athygli, skjalfti, bragdskynstruflun

Sjaldgeefar: Taugakvilli, uttaugakvilli

Mjog sjaldgeefar: Krampar

Koma orsjaldan fyrir:

Heilablaeding, blodpurrd 1 heiladum, heilakvilli

Tidni ekki pekkt: Andlitslomun, eintaugakvillar

Augu P

Algengar: Sjontruflanir, pokusyn, ljosfelni, tarubdlga, erting 1 augum, kvilli i\(f
tarakirtlum, augnverkur, augnpurrkur

Sjaldgeefar: Vilsa i sjonu

Mjog sjaldgeefar: Skert sjonskerpa eda sjonsvid, bleding i sjonu, sjonukvilly
sjonhimnuslagad, blaedastifla 1 sjonu, sjontaugarbo bjugur,
sjondepilsbjugur

Ti0ni ekki pekkt: Vessandi sjonulos N

Eyru og volundarhus

Algengar:

Heyrnarskerding/-tap, eyrnasud, svimi

Sjaldgeefar: Eyrnaverkur ‘b M

Hjarta

Algengar: Hjartslattaronot, hradslattur @

Sjaldgeefar: Hjartadrep @‘

M;jog sjaldgeefar: Hjartabilun, hjartavodvgkvil hjartslattartruflanir, gollurshiissbolga

Koma orsjaldan fyrir:

Blodpurrd 1 hjarta

Tidni ekki pekkt: Vokvi 1 gollurshys

Adar &

Algengar: LagprystinMyr, MipPfstingur, hitakof
Mjog sjaldgeefar: A0

Ondunarfzri brjésthol ogqgiérh 1

M;jog algengar:

ndgud , hosti”

Algengar:

<

ddtruflanir, blodnasir, ondunarfzerasjikdomar, teppa i ondunarvegi, stifla
1 skuta, nefstifla, nefrennsli, aukin slimmyndun i efri 6ndunarvegi, verkur i
koki og barkakyli

Koma orsjaldaW\fyrir: Millivefslungnasjukdomur

Tioni ekki : Bandvefsmyndun i lungum, lungnahaprystingur”
Uppkost ', 6gledi, kvidverkir, nidurgangur, munnpurrkur’
Meltingartruflanir, vélindisbakfladissjukdémur, munnboélga, sar i munni,
tungusvidi, blaeding ur tannholdi, haeegdatregda, upppemba, gyllined,
varabolga, paninn kvidur, tannholdsbolga, tungubolga, tannkvillar

Sjaldgeefar: Brisbolga, verkur { munni

M;jog sjaldgeefar: Blodpurrdarristilbolga

Koma orsjaldan fyrir: Sararistilbolga

Ti0ni ekki pekkt Litabreytingar 4 tungu

Lifur og gall

Algengar: Haekkad bilirtbin i bl6oi, lifrarstaekkun,
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Hué og undirhid

M;jog algengar: Harlos, k14di", hudpurrkur’, utbrot”

Algengar: Psoriasis, ljosnemisviobrogd, drofnuérouutbrot, hudbolga, raud utbrot,
exem, naetursviti, ofsviti, prymlabolur, graftarkyli, rodapot, ofsaklaoi,
oedlileg aferd hars, kvilli 1 noglum

M;jog sjaldgeefar: Sarkliki 1 hi0

Koma 6rsjaldan fyrir:

Stevens-Johnson heilkenni, eitrunardrep i hudpekju (toxic epidermal
necrolysis), regnbogarodasott (erythema multiforme)

Stodkerfi og stoovefur

M;jog algengar: Voovaprautir, lidverkir, verkir 1 stodkerfi og stodvef R %
Algengar: Lidbolga, bakverkir, vodvakrampi, verkir 1 atlimum

Sjaldgeefar: Beinverkir, vodvaslappleiki

Mjog sjaldgeefar: Rakvoovalysa, vodvaproti, iktsyki i

Nyru og pvagfeeri

Algengar: Tid pvaglat, ofsamiga, dedlilegt pvag

Mjog sjaldgeefar: Nyrnabilun, skert nyrnastarfsemi

Axlunarfeeri og brjost

‘ g

Algengar:

Tidaleysi, verkur 1 brjostum, miklar tidabl o, tidatruflanir, kvilli {

ristruflanir

eggjastokkum, leggangakvilli, kynlif:résku bolga i blodruhalskirtli,

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad

Mjog algengar: Vidbrogd 4 stungustad , bolg @ustaé, preyta, slen, erting,
kuldahrollur, hiti, inﬂﬁens@indi, verkur

Algengar: Brjostverkur, 6pagindjgyrir Brjosti, verkur a stungustad, lasleiki,
andlitsbjugur, bjﬁg@ﬁmum, oedlileg lidan, porsti

M;jog sjaldgeefar: Drep a stungust

Rannsoknanidurstoour

Mjog algengar:

| byngda

= -
bessar aukaverkanir voru algengar (Z&

"Ahrif tengd lyfjaflokki interferongyfja,

Lysing a voldum aukave

1/10) i kliniskum rannséknum hja sjuklingum & Peglntron einlyfjamedferd.
gnahaprysting hér nedar.

@id fullordnum
Flest tilfelli dau&ym% r og blédflagnafaedar voru vaeg (1. eda 2. gradu a maelikvarda WHO).

bad voru nokkur tilgeR
radlogdum skomm

og 4. gradu 4

warlegrar daufkyrningafaedar hja sjuklingum sem medhondladir voru med

f Peglntron 4samt ribavirini (3. gradu a4 meaelikvarda WHO:39 af 186 [21%];
likvarda WHO:13 af 186 [7%)]).

{ klinjskri n@ékﬂ greindu u.p.b. 1,2% sjuklinga, sem meohondladir voru med Peglntron eda

1

alfa-2b asamt ribavirini, fra lifshettulegum gedreenum aukaverkunum medan & medferdinni

r aukaverkanir voru m.a. sjalfsvigshugleidingar og sjalfsvigstilraunir (sja kafla 4.4).

nge
%g‘averkanir a hjarta og @dar, einkum hjartslattartruflanir, virdast adallega tengjast fyrirliggjandi
]

a- og @dasjukdémum og fyrri medferd med lyfjum sem hafa eiturverkun 4 hjarta (sja kafla 4.4). i
mjog sjaldgeefum tilvikum hefur verid tilkynnt um hjartavéovakvilla, sem geaeti gengio til baka pegar
medferd med interferon alfa er heett, hja sjuklingum sem ekki h6fou verid med merki um

hjartasjukdom fyrir.

Greint hefur verid fra tilvikum lungnahdprystings vid notkun lyfja sem innihalda interferén alfa,
einkum hja sjuklingum med dhattupatt fyrir lungnahaprystingi (svo sem portedarhaprysting, HIV
sykingu, skorpulifur). Greint var fra pessum tilvikum 4 ymsum timum en gjarnan nokkrum manudum
eftir a0 medferd med interferdn alfa hofst.
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Augnsjukdémar sem 1 mjog sjaldgaefum tilvikum hefur verid greint fra vio notkun alfa interferon eru
m.a. sjonukvillar (p.m.t. sjonubjagur), bleedingar 1 sjonhimnu, slageda- eda blazdastifla 1 sjonhimnu,
vokvi 1 sjonhimnu, breyting & sjonskerpu eda sjonsvidi, sjontaugarbolga og doppubjiugur (sja

kafla 4.4).

Skyrt hefur verid fra margs konar sjalfsnemis- og dnzmissjukdémum vid notkun alfa interferon, par &
medal skjaldkirtilskvillum, raudum alfum, iktsyki (nytilkomin eda versnun), sjalfvoktum
blodflagnafedarpurpura og blodflagnafedarpurpura med segamyndun, &dabolgu, taugakvilla par med
talinn eintaugakvilli og Vogt-Koyanagi-Harada heilkenni (sja einnig kafla 4.4).

0\
Sjuklingar sem eru samtimis med HCV-/HIV-sykingu &

Samantekt a upplysingum um oryggi

Hja sjuklingum sem eru samtimis med HCV-/HIV-sykingu og fa Peglntron i samsettri meéferN
ribavirini, eru adrar aukaverkanir (sem ekki var greint fra hja sjuklingum sem voru med adr

sykinguna eingdngu) sem greint hefur verid fra i sterri rannséknum med tidninni > 5% :¢p ing
i munni (14%), aunninn fitukyrkingur (13%), fekkun CD4-eitilfrumna (8%), minnkug,g @ st (8%),
haekkun gamma-glutamyltransferasa (9%), bakverkur (5%), haekkun amylasa i bl6d; 654 akkun
mjolkursyru i blodi (5%), frumusundrandi lifrarbolga (6%), haekkun lipasa (6% fir i utlim
(6%).

Lysing a voldum aukaverkunum @

Eiturverkun a hvatbera

Greint hefur verid fra eiturverkun 4 hvatbera og mj élkursyrublé%sjwin ha HIV-jakvedum

sjuklingum sem fa nukledsiobakritahemla dsamt ribavirini veg timis HCV-sykingar (sja
kafla 4.4).

Rannsoknanidurstédur hja sjuklingum sem eru samtimj NICV-/HIV-sykingu

bott eiturverkanir 4 bldo, eins og daufkyrningafae0, bl nafed og blodleysi hafi oftar komid fram
hja sjuklingum med samhlida HCV- og HIV-sykig@u, var yfirleitt haegt ad rada bot 4 pvi med pvi ad
breyta skommtum og sjaldan var porf & 6timabay edferdarlokum (sja kafla 4.4). Oftar var greint
fra 6edlilegum bloédgildum hja sjuklingum g JBu Peglntron i samsettri medferd med ribavirini
samanborid vid sjuklinga sem fengu inter @ ulfa-2b i samsettri medferd med ribavirini. f rannsokn 1
(sja kafla 5.1) kom 1 1jos leekkun a hei@ o‘-’ Haufkyrninga og var fjéldinn undir 500 frumum/mm’
hja 4% (8/194) sjiklinga og fjoldi na vard minni en 50.000/mm’ hja 4% (8/194) sjuklinga sem
fengu Peglntron i samsettri me@é ribavirini. Greint var fra bl6dleysi (bl60raudi < 9,4 g/dl) hja

12% (23/194) sjuklinga senf{enguReglntron 1 samsettri medferd med ribavirini.

Feekkun CD4-eitilfrugin

Samsett medferd me%ﬂron og ribavirini tengist lakkun 4 heildarfjolda CD4+ frumna fyrstu

4 vikurnar an lekk lutfalli CD4+ frumna. Minnkadur fjoldi CD4+ frumna gekk til baka ef
skammtar voruge r eda medferd heett. Notkun Peglntron 1 samsettri medferd med ribavirini hafoi
engin sjaanl| %kvaeé ahrif 4 stjorn HIV-veirumagni i bl6di medan 4 medferdinni stod eda vid
eftirfylgni. @I rkadar upplysingar vardandi oryggi (N = 25) eru fyrirliggjandi hja sjuklingum sem
sa"u@: CV-/HIV-syktir og med CD4+ gildi <200/ul (sja kafla 4.4).

3
¢ % samantekt a eiginleikum peirra andretroveirulyfja sem notud eru samtimis HCV-medferd til
vera a vardbergi og geta brugdist vid eiturverkunum hvers lyfs fyrir sig og vardandi hugsanlega
V prun eiturverkana pegar Peglntron er gefid 1 samsettri medferd med ribavirini.
Bom

Samantekt a upplysingum um oryggi

{ kliniskri ranns6kn med 107 bérnum og unglingum (3 til 17 4ra) sem fengu samsetta medferd med
Peglntron og ribavirini purfti ad breyta skommtum hja 25% sjuklinga, yfirleitt vegna blodleysis,
daufkyrningafedar og pyngdartaps. Almennt voru aukaverkanir hja bérnum og unglingum svipadar og
peer sem komu fram hja fullordnum p6 svo sérstakt dhyggjuefni s¢ vaxtarskerding hja bérnum. Vid
samsetta medferd i 48 vikur med Peglntron og ribavirini sast vaxtarskerding sem dro6 ur lengdarvexti
hja nokkrum sjuklingum (sja kafla 4.4). Pyngdartap og vaxtarskerding var mjog algeng medan a
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medferd stod (1 lok medferdar var medalleekkun midad vid upphafsgildi 15 hundradshlutamork &
pyngd og 8 hundradshlutamoérk 4 haed) og vaxtarhradi var skertur (< 3. hundradshlutamark hja 70%
sjuklinga).

Vid lok 24 vikna eftirfylgni eftir medferd var medalleekkun pyngdar ennpa 3 hundradshlutamérk og
haedar 7 hundradshlutamork midad vid upphafsgildi og 20% barnanna voru &fram med

vaxtarskerdingu (vaxtarhradi < 3. hundradshlutamark). Niutiu og fjogur born af 107 toku patti 5 ara
langtima eftirfylgnirannsokn. Ahrif 4 voxt voru minni hja bérnum sem fengu medferd i 24 vikur en hja
peim sem fengu medferd 1 48 vikur. Fra pvi fyrir medferd til loka langtimaeftirfylgni var ¢
1,3 hundradshlutamarkslaekkun hadar midad vid aldur hja béornum sem fengu medferd i 24 vikur og &\
9,0 hundradshlutamarkslaekkun hja peim sem fengu medferd i 48 vikur. Hja 24% barna (11/46) sem
fengu medferd i 24 vikur og hja 40% barna (19/48) sem fengu medferd i 48 vikur var

> 15 hundradshlutamarkslaekkun haedar midad vio aldur fra pvi fyrir meodferd til loka 5 ara @
langtimaeftirfylgni samanborid vid hundradshlutaméork fyrir medferd. Hja 11% barna (5/46) % gu
meodferd i 24 vikur og hja 13% barna (6/48) sem fengu medferd i 48 vikur var

hundradshlutamarksleekkun haedar midad vid aldur fra pvi fyrir medferd > 30 fram ad ara
langtimaeftirfylgni. Fra pvi fyrir medferd til loka langtimaeftirfylgni var hundradsh sleekkun
pyngdar midad vid aldur 1,3 eftir 24 vikna medferd og 5,5 eftir 48 vikna medfe 4 W1 fyrir
medferd til loka langtimaeftirfylgni var hundradshlutamarkslaekkun likamspynaglarsuduls (BMI)

midad vid aldur 1,8 eftir 24 vikna medferd og 7,5 eftir 48 vikna medfero. L@ A
medalhundradshlutamarki haedar midad vid upphafsgildi, eftir langtimacgmgt@lghi i 1 ar var einkum
aberandi hja bérnum fyrir kynproska. Laekkun hadar, pyngdar og lik darstuduls samkvaemt
normaldreifingu samanborid vid viomidunarhép medan &4 medfegdarfahgum st6o gekk ekki alveg til
baka i lok langtimaeftirfylgnitimabils hja bornum sem fengu 4%3 medferd (sja kafla 4.4).

[ medferdarfasa pessarar rannsoknar var hiti algengasta a tPunin hja 6llum sjuklingum (80%),
hofudverkur (62%), daufkyrningafaed (33%), preyta (3@, Nstarleysi (29%) og rodi vid stungustad
(29%). Aoeins 1 sjuklingur heetti medferd vegna aukaWgk®nar (blodflagnafaed). Meirihluti
aukaverkana sem tilkynntar voru i rannsokninni vgfru vaegar eda midlungs alvarlegar. Alvarlegar
aukaverkanir, sem voru tilkynntar hja 7% (8/10 Wklinga, voru verkur 4 stungustad (1%), verkur i
utlim (1%), héfudverkur (1%), daufkyrning NG Vo) og hiti (4%). Mikilvegar medferdartengdar
aukaverkanir, sem komu fram hja sjuklin a@ Nu, voru taugaveiklun (8%), arasargimi (3%), reidi
(2%), punglyndi/geddeyfd (4%) og vagStNse@d skjaldkirtils (3%), 5 sjuklingar fengu medferd med
levotyroxini vid vanstarfsemi skj al@ haekkudu TSH.

Aukaverkanir settar upp 1 t0

Eftirfarandi medferdart 7“&kaverkanir voru tilkynntar i rannsoknninni hja bérnum og unglingum
sem medhondladir v glntron asamt ribavirini. Aukaverkanirnar eru taldar upp i téflu 7 eftir
liffeerakerfum og tié% algengar (> 1/10); algengar (= 1/100 til < 1/10); sjaldgeefar (> 1/1.000 til
< 1/100); mjog sja ar (> 1/10.000 to < 1/1.000); koma &rsjaldan fyrir (< 1/10.000) eda tioni ekki
pekkt (ekki hagt ad 2%tla tioni Gt fra fyrirliggjandi gdgnum).

Innan tioni eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.
Ta ukaverkanir sem tilkynntar voru i kliniskri ranns6kn hja bérnum og unglingum
3¢ sem medhondladir voru med Peglntron 4samt ribavirini og voru mjog algengar,

algengar eda sjaldgaefar

ykMhgar af voldum sykla og snikjudyra
'A engar: Sveppasyking, influensa, herpes-syking i munni, bolga i mideyra, kokbolga
af voldum streptokokka, nefkoksbolga, skiitabolga
Sjaldgeefar: Lungnabdlga, idrapradormaveiki, njalgur, ristill, netjubdlga,

pvagferasyking, maga- og garnabolga

Bl160 og eitlar

Mjog algengar: Blodleysi, hvitfrumnafed, daufkyrningafed
Algengar: Blodflagnafaed, eitlasteekkanir

Innkirtlar

Algengar: | Skjaldvakabrestur

59



Sykingar af voldum sykla og snikjudyra

Efnaskipti og neering

M;jog algengar: Lystarleysi, minnkud matarlyst

Georaen vandamal

Algengar: Sjalfsvigshugleidingar® sjalfsvigstilraunir®, punglyndi, drasargirni,
tilfinningasveiflur, reidi, asingur, kvidi, breyting 4 gedslagi, eirdarleysi,
taugaostyrkur, svefnleysi

Sjaldgeefar: Oedlileg hegdun, geddeyfd, tilfinningardskun, 6tti, martrdd

Taugakerfi

Mjog algengar: Hoéfudverkur, sundl

Algengar: Breytt bragdskyn, yfirlid, athyglisbrestur, svefnhofgi, 1¢legur svefn @

f\

Sjaldgeefar: Taugaverkir, sinnuleysi, naladofi, skert snertiskyn, skynhrey 4
skjalfti

Augu "

Algengar: Augnverkur %

Sjaldgeefar: Blaeding 1 taru, kladi 1 augum, gleerubdlga, pokusyn lﬁ i

Eyru og volundarhus ‘ M

Algengar: | Svimi

Hjarta R A

Algengar: | Hjartslattaronot, hradslattur M

Adar

Algengar: Hu0rodi

Sjaldgeefar: Lagprystingur, folvi

Ondunarfzri, brjosthol og midmzeti B

Algengar: Hosti, blodnasir, VerlgLQkoki og barkakyli

Sjaldgaefar: Hvaesandi 6ndun, & ae&ﬁi i nefi, nefrennsli

Meltingarfeeri

Mjog algengar: Kvidverkir, fri hluta kvidar, uppkdst, 6gledi

Algengar: Nidurga, unnslimuszaeri, varasprungur, sar i munni, 6paegindi i maga,
Verk\@ni
‘ hd

Sjaldgeefar: N ingartruflanir, tannholdsbolga

Lifur og gall o

Sjaldgeefar: ifrarstaskkun

Hud og undirhid h )

Mjog algenga Harlos, hudpurrkur

Algengar: é K141, utbrot, raud utbrot, exem, prymlabolur, rodapot

ar: Ljosnaemisviobrogd, drofnudrountbrot, hudflognun, roskun a hudlitun,

ofnemishudbolga, mislitun hlidar

algengar: Vodvaprautir, lidverkir

 Al¥engar: Verkir i stodkerfi og stodvef, verkur i utlim, bakverkur
\ Sjaldgzaefar: Vodvakreppa, voovakippir
Nyru og pvagfeeri
Sjaldgeefar: Préteinmiga

Axlunarfeeri og brjost

Sjaldgaefar: Konur: Tidaprautir
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Sykingar af voldum sykla og snikjudyra

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad

M;jog algengar: Rodi 4 stungustad, preyta, hiti, kuldahrollur, infliensulik veikindi, slen,
verkir, lasleiki, skapstygg0

Algengar: Viobrogo a stungustad, kladi 4 stungustad, utbrot 4 stungustad, purrkur a
stungustad, verkur & stungustad, kuldatilfinning
Sjaldgeefar: Brjostverkir, 6pagindi fyrir brjosti, verkur i andliti

Rannsoknanidurstoour

M;jog algengar: Minni vaxtarhradi (minni heed og/eda minni pyngd midad vid aldur)
Algengar: Haekkun skjaldvakahormons 1 bl6di, haekkun tyroglobulins

Sjaldgeefar: Jakveedar nidurstodur skjaldkirtilsmotefnamaelinga ~
Averkar og eitranir f\
Sjaldgeefar: | Mar '0

Sahrif (class effect) lyfja sem innihalda interferon-alfa, sem greint hefur verid fra eftir hefdbundna interfe cOfpro hja
fullordnum og bérnum. Greint hefur verid fra pvi vio notkun Peglntron hja fullordnum sjoklingum. %

Lysingar a voldum aukaverkunum hja bornum og unglingum
Flestar breytingar 4 rannsoknarstofunidurstodum i klinisku rannsokninni & m‘ n/ribavirini voru

vaegar eda midlungs alvarlegar. Leekkun blodrauda, fekkun hvitfrumna, a, dautkyrninga og
aukning 4 bilirtibini getur krafist skammtaminnkunar eda endanlegrar ar medferdar (sja
kafla 4.2). P6 a0 breytingar 4 rannsoknastofunidurstooum kaem;i fram\a SJumum sjuklingum sem

fengu Peglntron 4samt ribavirini 1 klinisku rannsokninni, pa u \din aftur pau somu og fyrir
medferd innan farra vikna eftir lok medferdar. @

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist ly,

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt a0NgkWna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med@samb®ndinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til a@na allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist

lyfinu samkvamt fyrirkomulagi sem gildir if jgMandi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun Q

Greint hefur verid fra skommtu' s@m allt ad 10,5-faldir atladir skammtar. Hdmarksdagskammtur,
sem greint hefur verid fra, e# 1 .200§nikrog a einum degi. baer aukaverkanir, sem sjast eftir
ofskdmmtun i tengslum ggd %ntron, eru almennt i samrami vid pekkt 6ryggi Peglntron, hins vegar
geta aukaverkanirnar,orgi egri. beer adferdir sem tidkast til ad auka brotthvarf lyfsins, t.d.
skilun, hafa ekki kom tum. Ekkert sérstakt motefni fyrir Peglntron er tiltekt, pvi er

einkennamedferd r ef til ofskdommtunar kemur, d4samt nanu eftirliti med sjuklingnum. Ef
eitrunarmidstogeer T hendi er meelt med ad leita rada par.

5. YF@R/E})ILEGAR UPPLYSINGAR
\J
5\\ rif

V kkun eftir verkun: Onamisérvandi lyf (immunostimulants), Interferon, ATC flokkur: L03 A B10.

Radbrigda interferon alfa-2b tengist samgilt ménometoxypolyetylenglykoli med utskiptingu ad
medaltali 1 mol af polymer/mol af proteini.Medalmolpungi er u.p.b. 31.300 dalton par sem
proteinhlutinn er um pad bil 19.300.

Verkunarhattur

In vitro og in vivo rannsOknir hafa synt ad liffreedileg virkni Peglntron er komin fra interferon alfa—2b
hlutanum.
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Frumuvirkni interferons er pannig ad pad binst sértekum himnuvidtokum a frumuyfirbordinu.
Rannsoknir a4 60rum interferonum hafa synt tegundarsérteekni. Hins vegar eru vissar apategundir, t.d.
Rhesus-apar méttekilegir fyrir lyfjahrifaérvun pegar peir eru utsettir fyrir mannainterferonum af
gerd L.

Eftir ad interferon binst frumuhimnunni kemur pad af stad floknu ferli innanfrumuvidbragda sem

felast i virkjun akvedinna ensima. Talid er ad petta ferli sé a.m.k. a0 einhverju leyti abyrgt fyrir
margvislegum frumuvidbrogdum vid interferon, par 4 medal homlun 4 veirufjolgun i veirusmitadri

frumu, beelingu & frumuskiptingu og énemistemprandi virkni, eins og aukningar a atvirkni atfrumna

og vegna aukningar a sérteekum eiturahrifum eitilfrumna a4 markfrumur. Hver pessara patta sem er €0

allir pessir pattir geta studlad ad medferdarahrifum interferons. *

Raobrigoa interferon alfa-2b hemur einnig veirufjolgun in vitro og in vivo. bratt fyrir ad nakv
verkunarhattur radbrigda interferon alfa-2b sé 6pekktur, virdist pad breyta efnaskiptum h

bessi verkun hemur veirufjolgun eda ef fjolgun er virk, geta nymyndadar veiruagnir (V1
komist ut ur frumunni.

Lyfhrif

Lyfhrif Peglntron voru metin i stakskammta rannsokn med hakkandi skommt& hellbrlgéum
einstaklingum med pvi ad athuga breytingu a likamshita (munnmaling), st)% insvara, eins og
neopterin og 2’5 oligoadenylate synthetasa (2°5°-OAS) og einnig fjolda o0dkorna og
daufkyrninga. Einstaklingar sem medhondladir voru med Peglntron sy ga skammtahada
hakkun likamshita. Eftir staka skammta af PegIntron 4 milli 0,25 og 2Wikrog/kg/viku; haekkadi
styrkur neopterins i bl60i skammtahad. Faekkun hvitra bléékou@dauﬂ(yminga i lok fjordu viku var

had skammti Peglntron. @
Verkun og 6ryggi - Fullordnir

briggja lyfia medferd med Peglntron, ribavirini og bo iri
Sja samantekt 4 eiginleikum boceprevirs. K

Einlyfjamedferd med Peglntron og tveggja
Spuklingar sem ekki hafa verid medhdondla
Tver lykilrannsoknir hafa farid fram, §

Oferd med Peglntron og ribavirini

7-010) & Peglntron-einlyfjameodferd; hin (C/198-580)
a Peglntron asamt ribavirini. Sjukl m uppfylltu skilyroi fyrir patttoku i pessum rannsoknum,
voru med langvinna lifrarbélgu@ar stadfest med jakvedu HCV-RNA i kjarnsyrumdgnun (PCR)
melingu (> 30 a.e./ml) hfr&xfsfsy i samraemdist vefjafredilegri sjukdomsgreiningu 4 langvinnri
lifrarbolgu C an annarra rir langvinnri lifrarbolgu, og 6edlilegu ALT-gildi i sermi.

f rannsékninni 4 Pe klnlyf amedferd voru samtals 916 sjuklingar med langvinna lifrarbolgu C,
sem hofou ekki ve ondladir a0ur, medhondladir med Peglntron (0,5, 1,0 eda

1,5 mlkrog/kg/ iku) Teitt ar og sidan fylgt eftir i sex manudi. Ad auki fengu 303 sjuklingar interferon
alfa-2b (3 1r alpjodlegra eininga prisvar i viku ) til samanburdar. Pessi rannsokn syndi ad
Peglntron yﬁrbur61 yfir interferon alfa-2b (tafla 8).

samsettri rannsokn voru alls 1.530 sjiklingar, sem hofou ekki verid medhondladir adur,
ladir 1 eitt &r samkvaemt einni af eftirfarandi medferdardaetlunum:
e¥Intron (1,5 mikrog/kg/viku) + ribavirin (800 mg/dag), (n = 511).
- glntron (1,5 mikrog/kg/viku i einn manud fylgt eftir meod 0,5 mikroég/kg/viku i 11 manudi) +
avirin (1.000/1.200 mg/dag) (n = 514).
- Interferon alfa-2b (3 milljonir alpjodlegra eininga prisvar i viku) + ribavirin (1.000/1.200 mg/dag)
(n=505).

{ pessari rannsokn var samsetningin PegIntron (1,5 mikrég/kg/viku) og ribavirin mun &hrifarikari en
samsetningin interferon alfa-2b og ribavirin (tafla 8), einkum hja peim sjuklingum sem syktir voru af
arfgerd 1 (tafla 9). Vidvarandi svorun var metin med svorunarhlutfalli sex manudum eftir
medferdarlok.
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HCV-arfgerd og veirumagn a0ur en medferd hefst eru forsparpaettir um horfur sem vitad er ad hafa
ahrif & svorunarhlutfall. Hins vegar sast a0 svorunarhlutfall i pessari rannsokn var einnig had skammti
ribavirins sem gefinn var asamt Peglntron eda interferon alfa-2b. Hja peim sjuklingum, sem fengu

> 10,6 mg/kg af ribavirini (800 mg skammtur atladur fyrir 75 kg sjukling), an tillits til arfgerdar eda
veirumagns, var svorunarhlutfall vid Peglntron og ribavirin verulega herra en hja peim sem fengu

< 10,6 mg/kg af ribavirini (tafla 9), p6 ad svorunarhlutfall hja sjuklingum sem fengu > 13,2 mg/kg
ribavirin hafi verid enn herra.

Tafla § Viovarandi veirufraedileg svorun (% sjiklinga HCV-neikvaedir) 3¢
Peglntron-einlyfjameofero Peglntron + ribavirin \

Meoferoarazetlun P 1,5 P 1,0 P 0,5 I P1,5/R | P0,5/R

Fjoldi sjuklinga 304 297 315 303 511 514 o

Svorun vido meoferdarlok 49% 41% 33% 24% 65% 56% \

Vidvarandi svorun 23% 25% 18% 12% 54%* 47%*

P 1,0 Peglntron 1,0 mikrog/kg
P 0,5 Peglntron 0,5 mikrog/kg

P 1,5 Peglntron 1,5 mikrog/kg 8 l %

I Interferon alfa-2b 3 milljonir a.e. K
P 1,5/R Peglntron (1,5 mikrog/kg)+ ribavirin (800 mg)

P 0,5/R Peglntron (1,5 til 0,5 mikrég/kg) + ribavirin (1.000/1.200 mg)

I/R Interferon alfa-2b (3 milljénir a.e.) + ribavirin (1.000/1.200 mg)

* p<0,00l P 1,54amotiI

** p=0,0143 P 1,5R 4 moti /'R

arfgerod og veirumagni)

Tafla 9 Vidvarandi svorunarhlutfall med PegIntrS @avirini (eftir ribavirin-skammti,

HCV arfgero Ribavirin- P1; P 0,5/R I/R

skammtur

(mg/kg) 0

Allar arfgeroir Allir 54% 47% 47%
<10,6 ( b 50% 41% 27%
> 10,6 Q 61% 48% 47%
Arfgerd 1 lli@ 2% 34% 33%
é\ 38% 25% 20%
*& 10, 48% 34% 34%
Arfgerd 1 @Hr 73% 51% 45%
< 600.000 a.e./ml <10,6 74% 25% 33%
> 10,6 71% 52% 45%
Arfgerd 1 Allir 30% 27% 29%
> 600.000 a.4ml <10,6 27% 25% 17%
% > 10,6 37 % 27% 29%
Arfgero 2/ Allir 82% 80% 79%
. g’b <10,6 79% 73% 50%
> 10,6 88% 80% 80%

, Peglntron (1,5 mikrog/kg) + ribavirin (800 mg)
5 Peglntron (1,5 til 0,5 mikrog/kg) + ribavirin (1.000/1.200 mg)
V Interferon alfa-2b (3 milljénir a.e.) + ribavirin (1.000/1.200 mg)

{ rannsokn & PegIntron-einlyfjamedferd voru lifsgaedi sjuklinga sidur skert vid skammtinn
0,5 mikrog/kg af Peglntron en 1,0 mikrog/kg af Peglntron einu sinni 1 viku eda 3 milljonir a.e. af
interferon alfa-2b prisvar 1 viku.

{ adskilinni rannsokn fengu 224 sjiklingar med arfgerd 2 eda 3 1,5 mikrog/kg af Peglntron undir hud,
einu sinni i viku, samhlida 800 mg -1.400 mg af ribavirini til inntdku 1 6 manudi (adeins prir sjuklingar
vogu > 105 kg, og fengu & grundvelli likamspyngdar 1.400 mg skammt) (tafla 10). Tuttugu og fjogur
% voru med bandvefsaukningu eda skorpulifur (Knodell 3/4).
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Tafla 10  Veirufraedileg svorun i lok medferdar, viovarandi veirufrzedileg svorun og bakslag

eftir HCV-arfgerd og veirumagni*

Peglntron 1,5 mikrog/kg einu sinni i viku dsamt ribavirini 800-1.400 mg/dag
Svorun vid lok Vidvarandi veirufradileg Bakslag
medferdar svorun

Allir einstaklingar 94% (211/224) 81% (182/224) 12% (27/224)
HCV 2 100% (42/42) 93% (39/42) 7% (3/42)
<600.000 a.e./ml 100% (20/20) 95% (19/20) 5% (1/20)
> 600.000 a.e./ml 100% (22/22) 91% (20/22) 9% (2/22)
HCV 3 93% (169/182)) 79% (143/182) 14% (24/16
<600.000 a.e./ml 93% (92/99) 86% (85/99) 8% (7/9
> 600.000 a.e./ml 93% (77/83) 70% (58/83) 23% (4

*Litid var pannig 4 a0 peir sem voru med HCV-RNA-gildi sem ekki voru melanleg vid eftirfylgnikomu i
upplysingar vantadi um vid eftirfylgnikomu i 24. viku, vaeru med vidvarandi veirufradilega svorun. beir s )
@1 IE ,

vantadi um vid og eftir 12 vikna eftirfylgnirammann voru taldir vera med enga veirufradilega svorun i ¢fti
24. viku.

lykilrannsokninni; 5% & moéti 14% par sem purfti ad stddva medferd, 18% 9% par sem purfti

6 manada medferdarlengd 1 pessari rannsokn poldist betur en eins ars meéfer?% ettu
a0 breyta skammti.

(< 600.000 a.e./ml) PegIntron 1,5 mikrog/kg undir hud einu sin \ku, 4samt ribavirini eftir pyngd.
heild var hlutfall vidvarandi veirufreedilegrar svorunar eftir a medferdartimabil 50%. Fjorutiu
og eitt prosent einstaklinga (97/235) voru ekki med meel CV-RNA-péttni 1 plasma i 4. viku og
24. viku medferdar. { pessum undirh6pi var hlutfall vi ndi veirufredilegrar svorunar 92% (89/97).
betta haa hlutfall vidvarandi veirufreedilegrar svorgnar Ngessum undirhopi sjiklinga kom 1 1j6s 1

bradabirgdagreiningu (n=49) og var sidar stadfe, 48).
Qesr

f rannsékn 4n samanburdar fengu 235 sjiklingar med arfgerd 6@&6 veirumagn

Takmarkadar sgulegar upplysingar benda til 48. vikna medferd geti tengst haerra vidvarandi
veirufreedilegu svorunarhlutfalli (11/11) o akslagstioni (0/11 i samanburdi vid 7/96 eftir
24 vikna medferd).

{ storri slembadri rannsokn var ger, leuréur 4 Oryggi og verkun 1 48. vikna medferd samkvaemt
tveimur mismunandi medfegdara m med Peglntron/ribavirini [PeglIntron 1,5 mikrog/kg og

1 mikrog/kg gefid undir hud &gu sifini 1 viku hvort tveggja dsamt ribavirini 800 til 1.400 mg a
solarhring til inntoku (i @ kommtum)] og peginterferon alfa-2a 180 mikrog gefid undir hto
einu sinni 1 viku asarfrfbaweini 1.000 til 1.200 mg a soélarhring til inntéku (i tveimur skdmmtum) hja
3.070 fullordnum s um med langvinna lifrarbolgu C, arfgerd 1, sem hofou ekki adur fengid
medferd. Svorun v oferdinni var meeld med vidvarandi veirufraedilegri svorun sem er skilgreind
sem émaelanI@Q{CV-RNA 24 vikum eftir lok medferdar (sja toflu 11).

%2
0
S
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Tafla 11  Veirufraedileg svorun i 12. medferdarviku, svorun i lok meoferdar, bakslagstioni* og
viovarandi veirufrzadileg svorun
Medferdarhopur % (fjoldi) sjuklinga

Peglntron Peglntron peginterferon alfa-2a

1,5 mikrog/kg 1 mikrog/kg 180 mikrog
+ ribavirin + ribavirin + ribavirin

Omalanlegt HCV-
RNA i 40 (407/1.019) 36 (366/1.016) 45 (466/1.035)

12. meoferdarviku

veirufredileg svorun
hja sjuklingum med

omalanlegt HCV-RNA
i 12. meoferdarviku

81 (328/407)

83 (303/366)

Svorun i lok
S Afordart 53 (542/1.019) 49 (500/1.016) 64 (667/1.035)
Bakslag 24 (123/523) 20 (95/475) 32 (193/6]2) D,
_ Vidvarandi 40 (406/1.019) 38 (386/1.016) 41 (423/ XU
veirufredileg svorun
Vidvarandi 4

@4/466)

{

*HCV-RNA PCR-maling, med leegri magnakvordunarmaork 27 a.e./ml
Snemmkommin veirufreedileg svorun i 12. medferdarviku ekki fyrir hendi (maelanlegt
midad vid upphafsgildi) var notad sem skilmerki til ad haetta medferd

Hlutfall vidvarandi veirufraedilegrar svorunar var svipad hja ol
sjuklingum af svortum kynstofni (pekkt er ad horfur vardandi u
kynstofni) leiddi samsett medferd med Peglntron (1,5 mikrd
vidvarandi veirufredilegrar svérunar samanborid vid
1,5 mikrog/kg asamt ribavirini var gefid var hlutfall vagv
sjuklingum med skorpulifur, hja sjuklingum med
> 600.000 a.e./ml vi0 upphaf medferdar og hj

4 %

veirufraedilegrar svorunar var heerra hja sjuklitgu

svortum kynstofni. Hja sjuklingum med oy

24%.

Forspa vidvarandi veirufireedil
Veirufraedileg svorun i 12. yku e

9

N

yircet HCV-RNA 1 lok medferdar var bakslagshlutfall

<

lile

-

@&

med < 2 log;, leekkun

remtr medferdarhopunum. Hja
ingu HCV eru slemar hja peim
ribavirini til heerra hlutfalls
mikrog/kg skammt. begar Peglntron
ndi veirufreedilegrar svorunar laegra hja
LT gildi, hja sjuklingum med veirumagn
ingum > 40 ara. Hlutfall vidvarandi
T hvitum kynstofni samanborid vi0 sjuklinga af

runar - Sjuklingar sem ekki hafa verid medhondladir adur:

greind sem ad minnsta kosti 2 log minnkun 4 veirumagni eda

omalanlegt HCV-RNA. VegriNgedileg svorun 1 4. viku er skilgreind sem ad minnsta kosti 1 log
anlegt HCV-RNA. bao hefur synt sig ad pessir timapunktar

minnkun & veirumagni ¢

(meoferdarvika 4 og forspargildi vardandi vidvarandi veirufraedilega svorun (tafla 12).
Taflal12 Fo sp@di veirufraedilegrar svorunar i samsettri medferd meod Peglntron
lknikr()g/kg/rl’bavirini 800-1.400 mg
Neikvzedir Jakvaeodir
* ‘b Engin
\ Engin svoruni varanleg  Neikvad Svorun i Viovarandi  Jakved
\ medferdarviku  svorun  forspargildi | medferdarviku svorun forspargildi
%geré 1%
\I b viku 4%
(n=950)
HCV-RNA 834 539 65% 116 107 92%
neikvaedir (539/834) (107/116)
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HCV-RNA 220 210 95% 730 392 54%
neikvadir (210/220) (392/730)
eda
> 1 log
leekkun
veirumagns
Vio viku
12* kok
(n=915)
HCV-RNA 508 433 85% 407
neikvaedir (433/508)
HCV-RNA 206 205 N/AT 709
neikvaedir
eda
>2log
leekkun
veirumagns
Arfgerd 2, 3**

Vio viku 12
(n=215) A
HCV-RNA 2 1 50% 213 N 177 83%

neikvaedir (1/2) (177/213)
eda
> 2 log leekkun

veirumagns
*Arfgerd 1 fengu 48 vikna medferd
**Arfgerd 2, 3 fengu 24 vikna medferd
***Nidurstodurnar eru fra einum timapunkti. bad geeti vantadgjuklig eda hann verid med onnur gildi 1 4. eda 12. viku.
T Vidmi® sem notud voru i rannsoknaraatluninni: Ef HCV-, melist jakveett 1 12. viku og < 2 log; leekkun fra
upphafsgildi haetta sjuklingar 4 medferd, Ef HCV-RNA m¥gt Wkvatt og > 2 log; leekkun fra upphafsgildi skal meela HCV-
4 medferd.

RNA aftur i 24. viku og ef pad malist jakveett heetta g
Neikvaeoda forspargildid fyrir vidvara %iﬁlega svorun hja sjuklingum sem voru medhdndladir
med Peglntron sem einlyfjamedfer 8%.

Sjuklingar sem eru samtimi®ACVXHIV-svktir
Tveer rannsoknir hafa vegdd %r hja sjuklingum sem eru syktir baedi af HIV og HCV. Svorun vid

medferdinni Gr baduig r unum er synd i té6flu 13. Rannsékn 1 (RIBAVIC; P01017) var
slembud, fjolsetra ra ed 412 fullordnum sjuklingum med langvinna lirfrarbolgu C, sem ekki
h6fou fengid medfi , 0g voru einnig med HIV-sykingu. Sjuklingum var skipt me0 slembivali og
fengu annadhvgrt POw#tron (1,5 mikrog/kg/viku) dsamt ribavirini (800 mg/dag) eda interferon alfa-2b
(3 milljon a isvar 1 viku) dsamt ribavirini (800 mg/dag) i 48 vikur med 6 manada eftirfylgni.
Rannsokn 80) var slembud, einsetra rannsékn med 95 fullordnum sjiklingum med langvinna
lifrasbglou C*em ekki hofou verid medhondladir adur og voru einnig med HIV-sykingu. Sjuklingum

S ed slembivali og fengu annadhvort Peglntron (100 eda 150 mikrog/viku, byggt 4
% ngd) asamt ribavirini (800-1.200 mg/dag, byggt 4 likamspyngd) eda interferon alfa-2b
il[jonir a.e. prisvar i viku) asamt ribavirini (800-1.200 mg/dag, byggt 4 likamspyngd). Lengd
Oferdarinnar var 48 vikur med 6 méanada eftirfylgni, nema hja sjuklingum sem syktir voru af
v erdum 2 eda 3 og med veirumagn < 800.000 a.e./ml (Amplicor) en peir voru medhondladir i
24 vikur med 6 manada eftirfylgni.
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Tafla 13

Vidvarandi veirufraoileg svorun, flokkad er eftir arfgerd, eftir samsetta medfero

med Peglntron og ribavirini, hj sjuklingum med samhlida HCV- og HIV-sykingu

Rannsokn 1' Rannsékn 2°
Interferon
Interferon alfa-2b
alfa-2b (3 milljonir
Peglntron (3 milljonir a.e. prisvar
(1,5 mikrog/kg/ | a.e. prisvar i Peglntron (100 eda i viku) +
viku) + viku) + 150° mikrog/viku) + | ribavirin
ribavirin ribavirin p- ribavirin (800- (800- p
(800 mg) (800 mg) | gildi® 1.200 mg)* 1.200 mg)’ | gildig
Allar 27% (56/205) | 20% (41/205) | 0,047 44% (23/52) 21% (9/43)
Arfgerd 1,4 | 17% (21/125) 6% (8/129) | 0,006 38% (12/32) 7% (2/27 )pm
Arfgerd 2, 3 44% (35/80) 43% (33/76) | 0,88 53% (10/19) 47% ,730

a: p-gildi byggt 4 Cochran-Mantel Haenszel ki-kvadratprofi.
b: p-gildi byggt 4 ki-kvadratprofi.

c: einstaklingar < 75 kg fengu 100 mikrog/viku af Peglntron og einstaklingar > 75 kg fengu 150 r§ g@fpeglntron.
d: skammtur ribavirins var 800 mg hja sjuklingum < 60 kg, 1.000 mg hja sjuklingum 60-75 kg, (K g hja sjuklingum

5
\)

Vefjafreedileg svorun: Vefjasyni ar lifur var tekid fyrir og eftir@ré ur 210 af 412 einstaklingum
(51%) 1 rannsokn 1. Hja sjuklingum sem fengu Peglntron i 11 medferd med ribavirini leekkadi
baedi Metavir-skor og Ishak-einkunn. bessi leekkun var j4 peim sem svorudu medferdinni (-
0,3 fyrir Metavir og -1,2 fyrir Ishak) og stodug (-0,1 etavir og -0,2 fyrir Ishak) hja peim sem
svorudu ekki medferdinni. Vardandi virkni pa kongbatiNjos hja pridjungi peirra sem vidhéldu svérun
og engum for hrakandi. Enginn bati kom 1 1jos v di bandvefsmyndun i pessari rannsokn.

Q h}

!Carrat F, Bani-Sadr F, Pol S et al. JAMA 2004; 292(23): 2839-2848.
% Laguno M, Murillas J, Blanco J.L et al. AIDS 2004; 18(13): F27-F36.

Greinilegur bati vardandi fituhrérnun kom i Jj sjuklingum med HCV-sykingu af arfgero 3.

Peglntron/ribavirin endurmedferd e edferoarbrest fyrri medferdar

f ranns6kn, sem ekki var sama nnsokn, var 2.293 sjuklingum med medalalvarlega til
alvarlega bandvefsmyndun eftir méierdarbrest med samsettri medferd med alfa interferoni/ribavirini,
veitt endurmedferd med Leglidon 1,5 mikrog/kg undir had einu sinni i viku i samsettri medferd med
ribavirini i skommtu vi0 likamspyngd.

Medferdarbrestur fyrr rOar var skilgreindur sem bakslag eda skortur &4 svorun (HCV-RNA-
jékvaedir sjﬁklingat@ .m.k 12 vikna medferdar).

var fylgt e vikur eftir ad medferd lauk. Svorun 1 12. viku var skilgreind sem émalanlegt

HC%? r 12 vikna medferd. Vidvarandi veirufradileg svorun er skilgreind sem 6melanlegt
QO

Sjuklingar, SE&)m HCV-RNA neikvaoir i 12. medferdarviku, héldu meodferd afram i 48 vikur og

24 vikum eftir medfer0 (tafla 14).
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Tafla 14

Svorunarhlutfall vio endurtekna medferd eftir medferdarbrest fyrri meoferoar

Sjuklingar med 6melanlegt HCV-RNA
i 12. meoferdarviku og vidvarandi veirufraedilega svorun eftir
endurtekna medferd

Heildarfjoldi*
interferon alfa/ribavirin peginterferon alfa/ribavirin
Svorun i 12. Vidvarandi Svorun i 12. | Vidvarandi Vidvarandi
viku % (n/N) | veirufraedileg | viku % veirufredileg | veirufredileg
svorun (n/N) svorun svorun %
% (n/N) % (n/N) (n/N)
99% CI 99% CI 99% CI
Heildar 38,6 59,4 31,5 50,4 21,7
(549/1.423) (326/549) (272/863) (137/272) (497/2}
54,0; 64,8 42,6; 58,2 9,
Fyrri svorun
Bakslag 67,7 59,6 58,1 52,5
(203/300) (121/203) (200/344) (105/20 3/645)
50,7; 68,5 43,4; 61 2,8;42,6
Arfgerd 1/4 59,7 51,2 (66/129) | 48,6 44, 2) | 28,6
(129/216) 39,8; 62,5 (122/251) QA (134/468)
23.3; 34,0
Arfgerd 2/3 88,9 (72/81) 73,6 (53/72) 83,7 ( ) ,9 (50/77) 61,3
60,2; 87,0 % 50,9; 78,9 (106/173)
51,7; 70,8
NR 28,6 57,0 44,1 (26/59) 13,6
(258/903) (147/258) 6) 27,4; 60,7 (188/1.385)
49,0; 64,9 11,2; 15,9
Arfgerd 1/4 23,0 51,6 (94 & 9,9 (44/446) | 38,6 (17/44) 9,9
(182/790) 42,1; ) ,5 19,7, 57,5 (123/1.242)
7,7; 12,1
Arfgerd 2/3 67,9 (74/109) 4) 53,6 (15/28) | 60,0 (9/15) 46,0 (63/137)
6,9, %0 27,4; 92,6 35,0; 57,0
Arfgerd “ ’
1 30,2 o \ 51,3 23,0 42,6 (69/162) | 14,6
(343/, w) (176/343) (162/704) 32,6; 52,6 (270/1.846)
‘% 44.4; 58,3 12,5; 16,7
2/3 73,0 75,6 63,5 (61/96) 55,3
/240) (135/185) (96/127) 50,9; 76,2 (203/367)
. 64,6; 81,4 48,6; 62,0
4 \ 42,5 (17/40) 70,6 (12/17) 44,4 (12/27) | 50,0 (6/12) 28,4 (19/67)
@ 42,1; 99,1 12,8; 87,2 14,2; 42,5
METAVIR
bmyndunar—
DN‘ 46,0 66,8 33,6 57,7 (45/78) 29,2
(193/420) (129/193) (78/232) 43,3; 72,1 (191/653)
58,1; 75,6 24,7, 33,8
F3 38,0 62,6 32,4 51,3 (40/78) 21,9
(163/429) (102/163) (78/241) 36,7; 65,9 (147/672)
52,8; 72,3 17,8; 26,0
F4 33,6 49,5 (95/192) | 29,7 44,8 (52/116) | 16,5
(192/572) 40,2; 58,8 (116/390) 32,9; 56,7 (159/966)
13,4; 19,5

Veirumagn i

upphafi
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Sjuklingar med 6malanlegt HCV-RNA
i 12. meoferdarviku og vidvarandi veirufraedilega svorun eftir
endurtekna medferd
Heildarfjoldi*
interferon alfa/ribavirin peginterferon alfa/ribavirin
Mikid veirumagn 32,4 56,1 26,5 41,4 (63/152) | 16,6
(>600.000 a.e./ml) | (280/864) (157/280) (152/573) 31,2; 51,7 (239/1.441)
48,4; 63,7 14,1; 19,1
Litid veirumagn 48,3 62,8 41,0 61,0 (72/118) | 30,2
(<600.000 a.e./ml) | (269/557) (169/269) (118/288) 49,5; 72,6 (256/848)
55,2; 70,4 26,1; 34,2

NR: Non-responder (medferd ekki svarad): skilgreint sem sermis-/plasma-HCV-RNA-jakvadir sjuklingar i lok a.m.k.
12 vikna medferdar. HCV-RNA i plasma er melt med kjarnsyrumdgnunaradferd (research-based quantitative polymigal
chain reaction assay) a4 midlaegri rannsoknarstofu.

*Heildarfjoldi sem 4 ad medhondla (ITT), p.m.t. 7 sjuklingar par sem ekki var haegt ad stadfesta a.m.k. 12 \%@
medferd.

Almennt var HCV-RNA 6melanlegt i plasma hja u.p.b. 36% (821/2.286) sjuklinga i
12. medferdarviku malt med rannsoknarmidudu profi (greiningarvidmid 125 a.c
undirhopi var hlutfall vidvarandi veirufreedilegrar svorunar 56% (463/823). H&‘l—u ingum eftir
medferdarbrest med opegylerudu interferoni eda pegylerudu interferoni og @ neikveedir 1
12 viku var hlutfall vidvarandi veirufreedilegrar svorunar 59% og 50%, mu r60. A medal
480 sjuklinga med > 2 log minnkun & veirufjélda en malanlegt Veim@. viku héldu samtals
188 sjuklingar medferdinni afram. Hja peim sjuklingum var hlygfall vidNarandi veirufraedilegrar
svorunar 12%. %

beir sem svorudu ekki fyrri medferd med pegylerudu int @alfa/ribavirini voru sidur liklegir til ad
svara endurmedferd 1 12. viku en peir sem svorudu eklg rd med opegylerudu interferoni
alfa/ribavirini (12,4% & moti 28,6%). Ef svorun nadist Yviku var hins vegar litill munur &
vidvarandi veirufreedilegri svorun an tillits til fyrrfgnedferdar eda fyrri svorunar.

Upplysingar um verkun til lengri tima - Fu

{ storri langtimaeftirfylgnirannsékn vo lingar sem hofou fengid medferd med Peglntron
(med eda an ribavirins) i undangengir@ oKn. Tilgangur rannsdknarinnar var ad meta varanleika
vidvarandi veirufredilegrar svg if framhaldandi neikveedrar veirufraedilegrar svorunar a
kliniskar nidurstodur. 327 sjukli ar fylgt eftir i a.m.k. 5 ar og adeins 3 af 366, sem voru med
vidvarandi veirufreedilega svagun, gu bakslag medan 4 rannsokninni stdo.

Kaplan-Meier-detlun uith\gffanMaldandi vidvarandi svorun i 5 ar hja 6llum sjiklingum er 99% med
95% oryggisbili [98%g 10N, Vidvarandi veirufredileg svorun eftir medferd vio langvinnri
lifrarbdlgu C meo P (med eda an ribavirins) leiddi til langtimaveiruttrymingar, hjodnunar
lifrarsykingarinnar inisks ,,bata“ & langvinnri lifrarbolgu C. Petta tilokar p6 ekki lifrarsjuikdoma

hja sjﬁklingun(eé orpulifur (p.m.t. lifrarkrabbamein).

Verkun og i - bérn

Borffpmgnglingar 3 til 17 4ra med langvinna lifrarbolgu C, &n lifrarbilunar, og greinanlegt HCV-

@ patt 1 fjdlsetra rannsokn og voru medhondladir med ribavirini, 15 mg/kg & dag, auk

on 60 mikrog/m’ einu sinni i viku i 24 eda 48 vikur midad vid arfgerd og veirumagn i upphafi.
sjuklingum var fylgt eftir i 24 vikur eftir lok medferdar. Alls voru 107 sjuklingar medhondladir,
af voru 52% kvenkyns, 89% af hvitum kynstofni, 67% med HCV-arfgerd 1 og 63% < 12 ara.
eirihluti rannsdknarpydisins voru bérn med vaega eda midlungs alvarlega lifrarbolgu C. Vegna
skorts & upplysingum vardandi born med alvarlega framras sjukddémsins og hugsanlegra aukaverkana
verdur ad thuga gaumgefilega dvinning/ahattu af samsettri medferd med Peglntron og ribavirini hja
pessum hopi (sja kafla 4.1, 4.4, og 4.8). Rannsoknanidurstddur eru teknar saman 1 téflu 15.
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Tafla15  Vidvarandi veirufradileg svorun (n*’ (%)) hja bornum og unglingum sem héfou
ekki verio medhondladir adur, eftir arfgerd og meoferdarlengd — Allir patttakendur

n=107
24 vikur 48 vikur
Allar arfgerdir 26/27 (96%) 44/80 (55%)
Arfgerd 1 - 38/72 (53%)
Arfgerd 2 14/15 (93%) -
Arfgerd 3¢ 12/12 (100%) 2/3 (67%)
Arfgerd 4 - 4/5 (80%)

a: Svorun vid medferd var skilgreind sem d6greinanlegt HCV-RNA 24 vikum eftir meodferd, leegri

greiningarmdrk = 125 a.e./ml

b: n = fjoldi sjuklinga sem svara medferd/fjoldi sjuklinga med akvedna arfgerd og datlud medferdarlengd.

c: sjuklingar me0 arfgerd 3 og litid veirumagn (< 600.000 a.e./ml) fengu 24 vikna medferd en peir sem voru med a

mikid veirumagn (> 600.000 a.e./ml) fengu 48 vikna medferd.

Upplysingar um verkun til lengri tima - Born

Niutiu og fjogur born med langvinna lifrarbolgu C toku patt i 5 ara langtima-ahgrf: Q
eftirfylgnirannsokn eftir medfero i fjolsetra rannsdkn. Sextiu og prju peirra vo \%

svorun. Tilgangur rannsoknarinnar var ad meta arlega viovarandi veirufraeoi
aframhaldandi neikvaorar veirufraedilegrar svorunar 4 kliniskar nidurstodu
med vidvarandi veirufradilega svorun 24 vikum eftir lok 24 eda 48 vi
peginterferon alfa-2b 4samt ribavirini. { lok 5 ara timabils hofou 85%

86% (54/63) peirra sem voru med vidvarandi svorun lokid ra
vidvarandi veirufredilegri svorun ut 5 ara eftirfylgnitimabilid.

5.2 Lyfjahvorf

einkum samansett af monopegylerudum hoépum

Q
\@A

406

arandi

vtun og ahrif

juklingum sem voru
erdar med
4) allra i rannsokninni og

n@nn »Oll bornin vidhéldu

mingunartimi PeglIntron 1 bl6di er lengri midad

Peglntron er vel skilgreind polyetylenglykol- breyig (@6) afleida af interferon alfa-2b og er

vid interferon alfa-2b sem er ekki pegylerad. Reg
alfa-2b. Liffradileg virkni pegyleradra is6

®

ir PegIntron hakka i hlutfalli vid skammtinn. Medaldreifingarraimmal

Eftir gj6f undir hud naest hamarks
allt ad 48-72 klukkustundir eftiggj

.
Ciax 0g AUC-maelingagildi
er 0,99 l/kg.

Eftir gjof margra s

litio samkvemt nidgsPoum ur maelingum a vefjasynum.

n getur rofnad (afpegylerast) 1 fritt interferon
Svipud, en minni en virkni interferon alfa-2b.

15-44 klukkustundum eftir gjof skammts, og helst i

safnast upp onemisvirkt interferon. Samt sem adur eykst liffreedileg virkni

Medal (SD, yngunartimi utskilnadar Peglntron er u.p.b. 40 klukkustundir (13,3 klukkustundir)

mon
.

yrnastarfsemi

Hins vegar geeti verid ad minnihluti PegIntron (u.p.b. 30% ) skiljist Gt um nyru.

med i threi 22 ml/klst./kg. Ennpé er ekki vitad & hvern hatt Gthreinsun interferons fer fram hja

ad bil 30% af heildaruthreinsun Peglntron virdist vera um nyru. { stakskammta rannsékn
ikrog/kg) a sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi haekkadi Cy,,y, AUC og helmingunartiminn i

Vréttu hlutfalli vid stig nyrnaskerdingarinnar.

Eftir marga skammta af Peglntron (1,0 mikrog/kg gefin undir hud vikulega i fjorar vikur) minnkar
uthreinsun Peglntron um 17% ad medaltali hja sjuklingum med midlungsmikid skerta nyrnastarfsemi
(kreatinintithreinsun 30-49 ml/minutu) og um 44% ad medaltali hja sjuklingum med alvarlega skerta
nyrnastarfsemi (kreatininuthreinsun 15-29 ml/minatu) samanborid vid einstaklinga med edlilega
nyrnastarfsemi. A grundvelli upplysinga Gir rannsoknum & einum skammti var uthreinsun svipud hja
sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi sem voru ekki i skilun og sjuklingum i blodskilun.
Skammt Peglntron-einlyfjamedferdar 4 ad minnka hja sjuklingum med midlungs eda alvarlega skerta
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nyrnastarfsemi (sja kafla 4.2 og 4.4). Sjuklinga med kreatininuthreinsun < 50 ml/minatu ma ekki
medhondla med Peglntron 1 samsettri medferd med ribavirini (tveggja lyfja medferd eda priggja lyfja
medferd) (sja kafla 4.3).

Vegna verulegs breytileika & lyfjahvorfum interferons milli einstaklinga er radlagt ad fylgst sé
gaumgefilega med sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi medan a4 medferd med Peglntron
stendur (sja kafla 4.2).

Skert lifrarstarfsemi >
Lyfjahvorf Peglntron hafa ekki verid metin hja sjuklingum med alvarlega lifrarbilun. $

Aldradir (= 65 ara)
Aldur hafdi engin ahrif a lyfjahvorf Peglntron eftir einn 1 mikrog/kg skammt sem gefinn var u

hud. Upplysingar gefa til kynna ad ekki sé porf & ad breyta skammti Peglntron eftir pvi sim 6

sjuklingarnir eru eldri.

Born

Lyfjahvorf Peglntron og ribavirins (hylkja og mixtaru) eftir endurtekna skammt@% ri0 metin 1
kliniskri rannsokn hja bérnum og unglingum med langvinna lifrarbolgu C. HjaqgriNm og unglingum,
sem fengu adlagada skammta midad vid likamsyfirbord af Peglntron 60 mi /viku, er dztlad
hlutfall eftir logaripmaumbreytingu (log transformed ratio) peirrar lﬁ‘s@ em spad er fyrir um ad

verOi milli skammta, 58% (90% oOryggisbil: 141-177%) meiri en ko hYa fulloronum sem fengu

1,5 mikrog/kg/viku.
Interferon-motefni (hlutleysandi pettir) ‘b

Rannsoknir 4 interferon-moétefnum voru gerdar a sermissg’ @ sjuklingum sem fengu Peglntron i

klinisku rannsokninni. Interferon-hlutleysandi motefni gmph®ja virkni interferons gegn veirum.

Klinisk tidni hlutleysandi patta, sem kom fram hja sju m sem fengu Peglntron 0,5 mikrog/kg, er

1,1%.

Flutningur yfir i seedisvokva

Rannsakad hefur verid hvort ribavirin b &61 béttni ribavirins i saedisvokva er u.p.b. tvofalt
heerri en péttni pess 1 sermi. Hins veg k utsetning hja kvenkyns maka eftir samfarir vid
sjukling & meodferd verid metin og ega takmorku6 samanborid vid medferdarpéttni ribavirins i
plasma.

5.3 Forkliniskar up(%&

Peglntron

Aukaverkanir, sem@ ekki 1 kliniskum rannsoéknum, saust heldur ekki i rannséknum a
i OpuMll. Pessar rannsoknir takmdrkudust vid fjorar vikur vegna myndunar

\icfha hja flestum 6pum.

' j4 primotum. Liklegt er talid ad Peglntron hafi einnig pessi ahrif. Ekki er vitad hvort
%%on hafi ahrif a frjésemi. Ekki er vitad hvort efnispeettir pessa lyfs berist i mjolk tilraunadyra eda
jodam;jolk (sja kafla 4.6 vardandi videigandi upplysingar um medgdngu og brjostagjof). Peglntron hafoi
i eiturverkun & erfoaefni.

AExnnsokmr & Peglntron hafa ekki farid fram. Pad hefur synt sig ad interferon alfa-2b veldur

Synt var fram 4 hlutfallslega litla eiturverkun (non-toxic) méndémetoxypolyetylenglykols (mPEG), sem
losnar vid umbrot Peglntron in vivo, 1 forkliniskum rannséknum 4 bradum og halflangvinnum
(subchronic) eiturverkunum hja nagdyrum og 6pum, stodludum fostursvisa-fostursproskarannséknum
og 1 in vitro stokkbreytingargreiningu.

Peglntron asamt ribavirini
begar Peglntron var notad asamt ribavirini olli pad ekki neinum aukaverkunum sem ekki h6fou sést
adur med 60ru hvoru virka efninu einu sér. Adalbreytingin sem tengdist medhondluninni var
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afturkreeft, vaegt til midlungs alvarlegt bl6dleysi, sem var alvarlegra en pad sem annad hvort virka
efnid olli eitt sér.

Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 ungum dyrum til ad kanna ahrif medferdar med Peglntron & voxt,
proska, kynproska og atferli. Forkliniskar rannsoknir 4 eiturverkunum hja ungvioi hafa synt
minnihattar, skammtahada vaxtarskerdingu hja nyfeeddum rottuungum sem fengu ribavirin (sja

kafla 5.3 i samantekt a eiginleikum Rebetols ef gefa & Peglntron i samsettri medferd med ribavirini).

6.1 Hjalparefni

S
6. LYFJAGERDARFRZADILEGAR UPPLYSINGAR $
Stungulyfsstofn (duft) 6\

Vatnsfritt tvinatriumfosfat

Natriumtvihydrogenfosfattvihydrat

Sukrosi @
Polysorbat 80 %
Leysir K

Vatn fyrir stungulyf %

6.2  Osamrymanleiki &

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid onnur lyf, pvi rannsék:éb@manleika hafa ekki verid
geroar.

6.3 Geymslupol @
Fyrir bléndun 0&
3 ar. :

Eftir blondun Q

Efna- og edlisfraedilegar geymslup soknir hafa synt fram 4 ad geyma ma lyfid eftir blondun i
24 klukkustundir vid 2°C-8°C.

Fra drverufraedilegu sjonarntiQi &tHad nota lyfid strax. Ef pad er ekki notad strax, er geymslutiminn
og geymsluadstaedur a é% s sem notar lyfid og pad atti yfirleitt ekki ad vera lengur en i

24 klukkustundir vib‘”% .
6.4 Sérstakar v@ reglur vio geymslu
Geymio i kg R C — 8°C). Ma ekki frjosa.

Ge kilyrdi eftir blondun lyfsins, sja kafla 6.3.
.

erd ilats og innihald

01 stungulyfsstofninn (duftid) og leysirinn eru i tveggja holfa rorlykju (ur tinnugleri af gerd 1),
adskilin med gimmitappa Gr bromobutyl. Rorlykjan er innsiglud i annan endann med
polypropylenhettu sem er f60rud med bromobutylghmmii og 1 hinn endann med gimmitappa tGr
bromobutyli.

Peglntron er faanlegt sem:

- 1 afylltur lyfjapenni (CLEARCLICK) sem inniheldur stungulyfsstofn og leysi, lausn, 1 nal
(,,Nal sem pryst er & pennann®), 2 hreinsipurrkur.

- 4 afylltir lyfjapennar (CLEARCLICK) sem innihalda stungulyfsstofn og leysi, lausn, 4 nalar
(,,Nal sem bpryst er & pennann®), 8 hreinsipurrkur.
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- 12 afylltir lyfjapennar (CLEARCLICK) sem innihalda stungulyfsstofn og leysi, lausn, 12 nélar
(,,Nal sem bpryst er & pennann®), 24 hreinsipurrkur.

Ekki er vist a0 allar pakkningastardir séu markadssettar.
6.6 Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhéndlun

Taka skal Peglntron afylltan lyfjapenna ur keeli fyrir gjof til ad leysirinn nai stofuhita (ekki yfir 25°C)

Hver afylltur lyfjapenni (CLEARCLICK) er blandadur med leysinum (vatni fyrir stungulyf), sem
fylgir med i tveggja holfa rérlykjunni, svo unnt sé ad gefa allt ad 0,5 ml af lausn. Orlitid raimmal tamest
vid 16gun Peglntron- stungulyfsins pegar skammturinn er maeldur og gefinn. bess vegna innihe

hver afylltur lyfjapenni umframmagn af leysi og Peglntron-dufti til ad tryggja gjof avisads s af
0,5 ml af Peglntron, stungulyfi, lausn. Styrkur fullbtinnar lausnar er 50 mikrog i 0,5 ml

Peglntron 50 mikrdg stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna $

Peglntron 80 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afyllitum lyfjapenna

Hver afylltur lyfjapenni (CLEARCLICK) er blandadur med leysinum (vatni fyr f), sem
fylgir med 1 tveggja holfa rorlykjunni, svo unnt sé ad gefa allt ad 0,5 ml af lauS&J itid rimmal tapast
vid 16gun Peglntron- stungulyfsins pegar skammturinn er meeldur og geﬁn% egna inniheldur
hver afylltur lyfjapenni umframmagn af leysi og Peglntron-dufti til ad t Qg of avisads skammts af

0,5 ml af Peglntron, stungulyfi, lausn. Styrkur fullbtiinnar lausnar er g10,5 mlL
Peglntron 100 mikrdég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylitu penna
Hver afylltur lyfjapenni (CLEARCLICK) er blandadur med (vatni fyrir stungulyf), sem

fylgir med i tveggja holfa rorlykjunni, svo unnt sé¢ ad gef: 0,5 ml af lausn. Orlitid rammal tapast
vid 16gun Peglntron- stungulyfsins pegar skammturinn ur og gefinn. bess vegna inniheldur
hver afylltur lyfjapenni umframmagn af leysi og Pegl ufti til ad tryggja gjof avisads skammts af

0,5 ml af Peglntron, stungulyfi, lausn. Styrkur fuliuiinna¥ lausnar er 100 mikrog i 0,5 ml.

Peglntron 120 mikrég stungulyfsstofn og leagiMNglsn i afylitum lyfjapenna
Hver afylltur lyfjapenni (CLEARCLICKE @ Nidadur med leysinum (vatni fyrir stungulyf), sem

fylgir med 1 tveggja holfa rorlykjunni, NaAé ad gefa allt ad 0,5 ml af lausn. Orlitid rammal tapast
vid 16gun Peglntron- stungulyfsinsgpaNskammturinn er meldur og gefinn. bPess vegna inniheldur
hver afylltur lyfjapenni umfram @ leysi og Peglntron-dufti til ad tryggja gjof avisads skammts af
0,5 ml af Peglntron, stungu Qa . Styrkur fullbainnar lausnar er 120 mikrog 1 0,5 ml.

sstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

Hver afylltur lyfjape ARCLICK) er blandadur med leysinum (vatni fyrir stungulyf), sem
fylgir med i tveggj&a rorlykjunni, svo unnt sé ad gefa allt ad 0,5 ml af lausn. Orlitid rammal tapast
vid 16gun Peglgtron-"Stungulyfsins pegar skammturinn er meldur og gefinn. bess vegna inniheldur
hver afyll enni umframmagn af leysi og Peglntron-dutfti til ad tryggja gjof avisads skammts af
0,5 ml af ;@ron, stungulyfi, lausn. Styrkur fullbinnar lausnar er 150 mikrog 1 0,5 ml.

Peglntron 150 mikrog s

ﬁ'bftié i Peglntron er uppleyst samkvamt leidbeiningum er nal sett & pennann og avisadur
ur gefinn undir hud. Allar nanari og myndskreyttar leidbeiningar eru 1 vidauka med fylgisedli.

s og me0 Oll stungulyf & ad skoda blondudu lausnina vel 4dur en hun er gefin. Blandada lausnin &
a0 vera ter og litlaus. Ef mislitun eda agnir eru til stadar skal ekki nota lausnina. Farga skal Peglntron
afyllta pennanum og 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur eftir ad skammtur
hefur verid gefinn.
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7. MARKADSLEYFISHAFI

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holland

8. MARKAPSLEYFISNUMER

Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna
EU/1/00/131/031

EU/1/00/131/032 \@
EU/1/00/131/034 6

Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna ‘b
EU/1/00/131/035

EU/1/00/131/036 @
EU/1/00/131/038 K
Peglntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyf] ape@
EU/1/00/131/039

EU/1/00/131/040

EU/1/00/131/042 ‘b

Peglntron 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i & yfjapenna
EU/1/00/131/043

EU/1/00/131/044

EU/1/00/131/046 K

Peglntron 150 mikrog stungulyfsstofn og legal sn i afylltum lyfjapenna
EU/1/00/131/047

EU/1/00/131/048 Q
EU/1/00/131/050 @
L 3

9. DAGSETNING NUTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEY]

Dagsetning fyrstu arkadsleyfis: 25. mai 2000
Nyjasta dagsetging curnyjunar markadsleyfis: 25. mai 2010

10. (@F NING ENDURSKODUNAR TEXTANS
\4

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

V lysingar a islensku eru 4 http://www.serlyfjaskra.is
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VIDAUKI 11 ‘b

FRAMLEIDENDUR LIiF FRAEDIL
FRAMLEIDENDUR SEM ERU

IR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA{A ARKANIR A, AFGREIPSLU OG

NOTKUN

ADRAR FORSENDU@ SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR, AKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN
VID NOT SINS
*
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A. FRAMLEIDENDUR LiFFRADPILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffreedilega virkra efna

MSD International GmbH T/A MSD Ireland (Brinny)
Brinny

Innishannon

Co. Cork

N

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

SP Labo N.V. 6\
Industriepark, 30
B-2220 Heist-op-den-Berg

Belgia @

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSL%&NOTKUN

,

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Sama

kafla 4.2). i

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MAR YFIS

inleikum lyfs,

. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantekt &&yggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsi lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7)
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari % sem birtar eru 1 evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TA KANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS\

. Azetlun um % Jornun
Markadsleyfishafi @i na lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og

fram kemur i 4gtlun ¥ ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfeerslum 4 aaetlun
um ahaettusjs sem akveOnar verda.

Leg al fram uppferda aztlun um adhaettustjornun:
Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu.

&\' begar dhaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
* upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli avinnings/ahzttu eda

vegna pess ad mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhaettu) naest.
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 50 mikrog

1.  HEITILYFS |

Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

\ g
peginterferon alfa-2b &\

2. VIRK(T) EFNI ~

50 mikrog/0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvaemt radleggingum.

3. HJALPAREFNI & |
O

Hjalparefni: vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvih}'/drégenfosfattvihj@& si og polysorbat 80.

Eitt hettuglas af stungulyfsstofni inniheldur 50 mikrég af peginterferon alfa-2b sem geﬁb@

Ein lykja af leysi inniheldur 0,7 ml af vatni fyrir stungulyf.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD éb

1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi

| hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi, 1 spraut\2halar og 1 hreinsipurrka

4 hettuglds af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leysi

4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leygi, autur, 8 nalar og 4 hreinsipurrkur
6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 lykjur af

12 hettuglds af stungulyfsstofni, 12 lykj %i, 12 sprautur, 24 nélar og 12 hreinsipurrkur
50 mikrog/0,5 ml 6

5.  ADFERD VID LYF. l@‘ OG IKOMULEID(IR)
Undir hto
Lesid fylgiseéilinn@ tkun.

6. SE?@ VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
NA TIL NE SJA

\4
o
XN ar sem born hvorki na til né sja.

ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF |

8. FYRNINGARDAGSETNING ‘

Fyrnist
Eftir blondun verdur ad nota lausnina strax eda innan 24 klukkustunda ef geymt i keeli (2°C-8°C).
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymio i keeli.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

begar skammturinn hefur verid dreginn upp 1 sprautuna skal farga afgangslausn.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA A

Merck Sharp & Dohme B.V. ‘bg

Waarderweg 39
2031 BN Haarlem

Holland &@

12. MARKAPSLEYFISNUMER PN

EU/1/00/131/001 (I hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysj

EU/1/00/131/002 (1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af ley rauta, 2 nalar og 1 hreinsipurrka)
EU/1/00/131/003 (4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur a
EU/1/00/131/004 (4 hettuglds af stungulyfsstofni, 4 lykjura
4 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/005 (6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 1 f leysi)

EU/1/00/131/026 (12 hettuglds af stungulyfsstofng12 lyXjur af leysi, 12 sprautur, 24 nalar og
12 hreinsipurrkur)

i, 4 sprautur, 8 nalar og

13. LOTUNUMER Y

Z
N

| 14. AFGREIDSL% DGUN

[15. NOTKMNARLEIDBEININGAR
A3

UNPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

% tron 50 mikrog

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

PeglIntron 50 mikrdg - hettuglas af stungulyfsstofni

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEIDIR |

g
Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn \
peginterferon alfa-2b *

S.C.

2. ADFERD VID LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

3. FYRNINGARDAGSETNING @:
Fyrnist &

4. LOTUNUMER éb

Lot &

5.  INNIHALD TILGREINT SEM bY YMMAL EDA FJOLDI EININGA
50 mikr6g/0,5 ml Q

N2
6. ANNAD o \
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 80 mikrog

1.  HEITILYFS |

Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

\ g
peginterferon alfa-2b &\

2. VIRK(T) EFNI ~

80 mikrog/0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvaemt radleggingum.

3. HJALPAREFNI & |
O

Hjalparefni: vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvih}'ldrégenfosfattvihj«i& si og polysorbat 80.

Eitt hettuglas af stungulyfsstofni inniheldur 80 mikrég af peginterferon alfa-2b sem geﬁb@

Ein lykja af leysi inniheldur 0,7 ml af vatni fyrir stungulyf.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD éb

1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi

| hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi, 1 spraut\2halar og 1 hreinsipurrka

4 hettuglds af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leysi

4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leygi, autur, 8 nalar og 4 hreinsipurrkur

6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 lykjur af
12 hettuglds af stungulyfsstofni, 12 lykj i, 12 sprautur, 24 nélar og 12 hreinsipurrkur

80 mikrog/0,5 ml b

5.  ADFERD VID LYF. l@‘ OG IKOMULEID(IR)
Undir hto
Lesid fylgiseéilinn@ tkun.

6. SE?@ VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
NA TIL NE SJA

\4
o
XN ar sem born hvorki na til né sja.

ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF |

8. FYRNINGARDAGSETNING ‘

Fyrnist
Eftir blondun verdur ad nota lausnina strax eda innan 24 klukkustunda ef geymt i keeli (2°C-8°C).
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymio i keeli.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

begar skammturinn hefur verid dreginn upp 1 sprautuna skal farga afgangslausn.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA A

Merck Sharp & Dohme B.V. ‘bg

Waarderweg 39
2031 BN Haarlem

Holland &@

12. MARKAPSLEYFISNUMER PN

EU/1/00/131/006 (1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysj

EU/1/00/131/007 (1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af ley rauta, 2 nalar og 1 hreinsipurrka)
EU/1/00/131/008 (4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur a
EU/1/00/131/009 (4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjura
4 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/010 (6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 1 f leysi)

EU/1/00/131/027 (12 hettuglds af stungulyfsstofngd12 lyXjur af leysi, 12 sprautur, 24 nalar og
12 hreinsipurrkur)

i, 4 sprautur, 8 nalar og

13. LOTUNUMER Y

Z
N

| 14. AFGREIDSL% DGUN

[15. NOTKMNARLEIDBEININGAR
A3

UNPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

% tron 80 mikrog

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Peglntron 80 mikrdg - hettuglas af stungulyfsstofni

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEIDIR |

g
Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn \
peginterferon alfa-2b *

S.C.

2. ADFERD VID LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

3. FYRNINGARDAGSETNING @:
Fyrnist &

4. LOTUNUMER éb

Lot &

5.  INNIHALD TILGREINT SEM bY YMMAL EDA FJOLDI EININGA
80 mikr6g/0,5 ml Q

N2
6. ANNAD o \
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 100 mikrég

1.  HEITILYFS |

Peglntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

\ g
peginterferon alfa-2b &\

2. VIRK(T) EFNI

\\
Eitt hettuglas af stungulyfsstofni inniheldur 100 mikrég af peginterferon alfa-2b sem g 6
100 mikrog/0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvaemt radleggingum.

3. HJALPAREFNI & |
O

Hjalparefni: vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvihydrogenfosfattvihyd si og polysorbat 80.
Ein lykja af leysi inniheldur 0,7 ml af vatni fyrir stungulyf. &

4. LYFJAFORM OG INNIHALD éb

1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi

| hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi, 1 spraut\2halar og 1 hreinsipurrka

4 hettuglds af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leysi

4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leygi, autur, 8 nalar og 4 hreinsipurrkur
6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 lykjur af

12 hettuglds af stungulyfsstofni, 12 lykj %i, 12 sprautur, 24 nalar og 12 hreinsipurrkur
100 mikrég/0,5 ml b

5.  ADFERD VID LYF. l@‘ OG IKOMULEID(IR)
Undir hto
Lesid fylgiseéilinn@ tkun.

6. SE?@ VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
NA TIL NE SJA

\4
o
% ar sem born hvorki na til né sja.

ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF |

8. FYRNINGARDAGSETNING ‘

Fyrnist
Eftir blondun verdur ad nota lausnina strax eda innan 24 klukkustunda ef geymt i keeli (2°C-8°C).
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymio i keeli.

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

g
begar skammturinn hefur verid dreginn upp 1 sprautuna skal farga afgangslausn. &\

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA A

Merck Sharp & Dohme B.V. ‘bg

Waarderweg 39
2031 BN Haarlem

Holland &@

12. MARKAPSLEYFISNUMER PN

EU/1/00/131/011 (I hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysj

EU/1/00/131/012 (1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af ley rauta, 2 nalar og 1 hreinsipurrka)
EU/1/00/131/013 (4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur a
EU/1/00/131/014 (4 hettuglds af stungulyfsstofni, 4 lykjura
4 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/015 (6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 1 f leysi)

EU/1/00/131/028 (12 hettuglds af stungulyfsstofng12 lyXjur af leysi, 12 sprautur, 24 nalar og
12 hreinsipurrkur)

i, 4 sprautur, 8 nalar og

13. LOTUNUMER P

Lot \@
*
[ 14, AFGREIDSL% GUN |

4
| 15. NOTKWNARLEIDBEININGAR |
N

17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

PegIntron 100 mikrég - hettuglas af stungulyfsstofni

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEIDIR |

g
Peglntron 100 mikrog stungulyfsstofn \
peginterferon alfa-2b *

S.C.

2. ADFERD VID LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

3. FYRNINGARDAGSETNING @:
Fyrnist &

4. LOTUNUMER éb

Lot &

5.  INNIHALD TILGREINT SEM bY YMMAL EDA FJOLDI EININGA
100 mikr6g/0,5 ml Q

N2
6. ANNAD o \
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 120 mikrog

1.  HEITILYFS |

Peglntron 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

\ g
peginterferon alfa-2b &\

2. VIRK(T) EFNI

\\
Eitt hettuglas af stungulyfsstofni inniheldur 120 mikrég af peginterferon alfa-2b sem g 6
120 mikrog/0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvaemt radleggingum.

3. HJALPAREFNI & |
O

Hjalparefni: vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvihydrogenfosfattvihyd si og polysorbat 80.
Ein lykja af leysi inniheldur 0,7 ml af vatni fyrir stungulyf. &

4. LYFJAFORM OG INNIHALD éb

1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi

| hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi, 1 spraut\2halar og 1 hreinsipurrka

4 hettuglds af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leysi

4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leygi, autur, 8 nalar og 4 hreinsipurrkur
6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 lykjur af

12 hettuglds af stungulyfsstofni, 12 lykj @i, 12 sprautur, 24 nalar og 12 hreinsipurrkur
120 mikrég/0,5 ml b

5.  ADFERD VID LYF. l@‘ OG IKOMULEID(IR)
Undir hto
Lesid fylgiseéilinn@ tkun.

6. SE?@ VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
NA TIL NE SJA

\4
o
% ar sem born hvorki na til né sja.

ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF |

8. FYRNINGARDAGSETNING ‘

Fyrnist
Eftir blondun verdur ad nota lausnina strax eda innan 24 klukkustunda ef geymt i keeli (2°C-8°C).
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymio i keeli.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

g
begar skammturinn hefur verid dreginn upp 1 sprautuna skal farga afgangslausn. &\

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

\\
Merck Sharp & Dohme B.V. ‘bg

Waarderweg 39
2031 BN Haarlem

Holland @
12. MARKADSLEYFISNUMER ,@ |

EU/1/00/131/016 (I hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysj

EU/1/00/131/017 (1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af ley rauta, 2 nalar og 1 hreinsipurrka)
EU/1/00/131/018 (4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur a

EU/1/00/131/019 (4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur.a i, 4 sprautur, 8 nalar og

4 hreinsipurrkur)

EU/1/00/131/020 (6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 [yurNef leysi)

EU/1/00/131/029 (12 hettuglos af stungulyfsstoanH IyRjur af leysi, 12 sprautur, 24 nalar og

12 hreinsipurrkur) 0

13. LOTUNUMER

Lot \@
*
[ 14, AFGREIDSL% GUN |

4
| 15. NOTKWNARLEIDBEININGAR |
N

17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

PegIntron 120 mikrég - hettuglas af stungulyfsstofni

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEIDIR |

g
Peglntron 120 mikrog stungulyfsstofn \
peginterferon alfa-2b *

S.C.

2. ADFERD VID LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

3. FYRNINGARDAGSETNING @:
Fyrnist &

4. LOTUNUMER éb

Lot &

5.  INNIHALD TILGREINT SEM bY IMMAL EDA FJOLDI EININGA
120 mikrog/0,5 ml Q

N2
6. ANNAD o \
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 150 mikrog

1.  HEITILYFS |

Peglntron 150 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

\ g
peginterferon alfa-2b &\

2. VIRK(T) EFNI

150 mikr6g/0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvaemt radleggingum.

3. HJALPAREFNI & |
O

Hjalparefni: vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvih}'ldrc')genfosfattvih;’mi& si og polysorbat 80.

\\
Eitt hettuglas af stungulyfsstofni inniheldur 150 mikrog af peginterferon alfa-2b sem gﬂfb@

Ein lykja af leysi inniheldur 0,7 ml af vatni fyrir stungulyf.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD éb

1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi

| hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysi, 1 spraut\2halar og 1 hreinsipurrka

4 hettuglds af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leysi

4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur af leygi, autur, 8 nalar og 4 hreinsipurrkur
6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 lykjur af

12 hettuglds af stungulyfsstofni, 12 lykj %i, 12 sprautur, 24 nalar og 12 hreinsipurrkur
150 mikrég/0,5 ml b

5.  ADFERD VID LYF. l@‘ OG IKOMULEID(IR)
Undir hto
Lesid fylgiseéilinn@ tkun.

6. SE?@ VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
NA TIL NE SJA

\4
o
% ar sem born hvorki na til né sja.

ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF |

8. FYRNINGARDAGSETNING ‘

Fyrnist
Eftir blondun verdur ad nota lausnina strax eda innan 24 klukkustunda ef geymt i keeli (2°C-8°C).
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymio i keeli.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

begar skammturinn hefur verid dreginn upp 1 sprautuna skal farga afgangslausn.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA A

Merck Sharp & Dohme B.V. ‘bg

Waarderweg 39
2031 BN Haarlem

Holland &@

12. MARKAPSLEYFISNUMER PN

EU/1/00/131/021 (I hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af leysj

EU/1/00/131/022 (1 hettuglas af stungulyfsstofni, 1 lykja af ley rauta, 2 nalar og 1 hreinsipurrka)
EU/1/00/131/023 (4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjur a
EU/1/00/131/024 (4 hettuglos af stungulyfsstofni, 4 lykjura
4 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/025 (6 hettuglos af stungulyfsstofni, 6 1 f leysi)

EU/1/00/131/030 (12 hettuglds af stungulyfsstofng12 lyXjur af leysi, 12 sprautur, 24 nalar og
12 hreinsipurrkur)

i, 4 sprautur, 8 nalar og

13. LOTUNUMER Y

Z
N

| 14. AFGREIDSL% DGUN

[15. NOTKMNARLEIDBEININGAR
A3

UNPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

% tron 150 mikrog

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

PegIntron 150 mikrég - hettuglas af stungulyfsstofni

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEIDIR |

g
Peglntron 150 mikrog stungulyfsstofn \
peginterferon alfa-2b *

S.C.

2. ADFERD VID LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

3. FYRNINGARDAGSETNING @:
Fyrnist &

4. LOTUNUMER éb

Lot &

5.  INNIHALD TILGREINT SEM bY IMMAL EDA FJOLDI EININGA
150 mikr6g/0,5 ml Q

N2
6. ANNAD o \
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Peglntron - lykja af leysi

1.  HEITILYFS OG IKOMULEIDPIR ‘

g
Leysir fyrir Peglntron \
Vatn fyrir stungulyf *

«N
| 2. ADPFERD VID LYFJAGJOF ~

‘ 3.  FYRNINGARDAGSETNING ‘
Fymist Kk
6@

4. LOTUNUMER >

Lot ‘b

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD Rﬁ@& EDPA FJOLDI EININGA

0,7 ml

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

Askja 50 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

[1.  HEITILYFS |

peginterferon alfa-2b

[2. VIRK(T) EFNI .\@

Einn afylltur lyfjapenni inniheldur nagilegt magn af peginterferon alfa-2b sem gefur gi
0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvamt radleggingum. Q I

Peglntron 50 mikrdog stungulyfsstofn og leysir, lausn 1 afylltum lyfjapenna $

[3. HJALPAREFNI

Hjalparefni: vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvihydrogenfosfattvih
Leysir: vatn fyrir stungulyf.

| 4.  LYFJAFORM OG INNIHALD &
Stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapepma
1 lyfjapenni (CLEARCLICK), 1 nal og 2 hreinsi

50 mikr6g/0,5 ml Q

[5. ADFERD VID LYFJA(}&G IKOMULEID(IR)

Undir hud %
Lesid fylgisedilinn fiwun.

6. SER; %VARNADARORB UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HV(@I

ay sukrosi og polysorbat §0.

A TIL NE SJA

r sem born hvorki na til né sja.

ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MEDP PARF |

L4

| 8. FYRNINGARDAGSETNING |

Fymnist

Eftir blondun verdur ad nota lausnina strax eda innan 24 klukkustunda ef geymt i keeli (2°C-8°C).
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[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. M4 ekKki frjosa.

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

Eftir inndeelingu skal henda lyfjapennanum i videigandi ilat. ’&\

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Merck Sharp & Dohme B.V. 6
Waarderweg 39 ‘b

2031 BN Haarlem

Holland N I @

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/00/131/031 (1 lyfjapenni, 1 nal og 2 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/032 (4 lyfjapennar, 4 nalar og 8 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/034 (12 lyfjapennar, 12 nalar og 24 hreinsipurrku

13. LOTUNUMER @
Lot 0&

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBJQ% AR |

|

| 16. UPPLYSINWD BLINDRALETRI |
Peglntron 50 Qog

| 17. INKV}EMT AUDPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

&X{nmgunm er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

NG

8 EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

101



LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Midi 4 penna - Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

[1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR) |

\ g
Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn $

peginterferon alfa-2b

s.c. \Q

[2.  APFERD VID LYFJAGJOF

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun. Q I @

[3. FYRNINGARDAGSETNING ‘

Fymist

[4.  LOTUNUMER

Lot
[5. INNIHALD TILGREINT SEM bY UMMAL EPA FJOLDI EININGA
50 mikr6g/0,5 ml Q
\@
6. ANNAD ‘« N
N\

Lyfjapenni (CLEAR%
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

[1.  HEITILYFS |

peginterferon alfa-2b

[2. VIRK(T) EFNI .\@

Einn afylltur lyfjapenni inniheldur nagilegt magn af peginterferon alfa-2b sem gefur gi
0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvamt radleggingum. Q I

Peglntron 80 mikrdog stungulyfsstofn og leysir, lausn 1 afylltum lyfjapenna $

[3. HJALPAREFNI

Hjalparefni: vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvihydrogenfosfattvih
Leysir: vatn fyrir stungulyf.

| 4.  LYFJAFORM OG INNIHALD &
Stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapegma
1 lyfjapenni (CLEARCLICK), 1 nal og 2 hreinsi

80 mikrog/0,5 ml Q

[5. ADFERD VID LYFJA(%G IKOMULEID(IR)

Undir hud %
Lesid fylgisedilinn f§$(un.

6. SER; %VARNADARORB UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HV(@I

ay sukrosi og polysorbat §0.

A TIL NE SJA

r sem born hvorki na til né sja.

ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MEDP PARF |

L4

| 8. FYRNINGARDAGSETNING |

Fymnist

Eftir blondun verdur ad nota lausnina strax eda innan 24 klukkustunda ef geymt i keeli (2°C-8°C).
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[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. M4 ekKki frjosa.

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

Eftir inndeelingu skal henda lyfjapennanum i videigandi ilat. ’&\

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Merck Sharp & Dohme B.V. 6
Waarderweg 39 ‘b

2031 BN Haarlem

Holland N I @

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/00/131/035 (1 lyfjapenni, 1 nal og 2 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/036 (4 lyfjapennar, 4 nalar og 8 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/038 (12 lyfjapennar, 12 nalar og 24 hreinsipurrku

13. LOTUNUMER @
Lot 0&

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBJQ% AR |

|

| 16. UPPLYSINW}) BLINDRALETRI |
Peglntron 80 Qog

| 17. INKV}EMT AUDPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

&X{nmgunm er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

NG

8 EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Midi 4 penna - Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

[1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR) |

\ g
Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn $

peginterferon alfa-2b

s.c. \Q

[2.  APFERD VID LYFJAGJOF

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun. Q I @

[3. FYRNINGARDAGSETNING ‘

Fymist

[4.  LOTUNUMER

Lot
[5. INNIHALD TILGREINT SEM bY UMMAL EPA FJOLDI EININGA
80 mikr6g/0,5 ml Q
\@
6. ANNAD ‘« N
N\

Lyfjapenni (CLEAR%
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 100 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylitum lyfjapenna

[1.  HEITILYFS |

peginterferon alfa-2b

[2.  VIRK(T) EFNI : )%\ |
[/
Einn afylltur lyfjapenni inniheldur nagilegt magn af peginterferon alfa-2b sem gefur % rog 1

0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvamt radleggingum. Q I

Peglntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn 1 afylltum lyfjapenna $

[3. HJALPAREFNI

Hjalparefni: vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvihydrogenfosfattvih
Leysir: vatn fyrir stungulyf.

| 4.  LYFJAFORM OG INNIHALD &
Stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapepma
1 lyfjapenni (CLEARCLICK), 1 nal og 2 hreinsi

100 mikrog/0,5 ml Q

[5. ADFERD VID LYFJA(}&G IKOMULEID(IR)

Undir hud %
Lesid fylgisedilinn f§$(un.

6. SER; %VARNADARORB UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HV(@I

ay sukrosi og polysorbat §0.

A TIL NE SJA

r sem born hvorki na til né sja.

ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MEDP PARF |

L4

| 8. FYRNINGARDAGSETNING |

Fymnist

Eftir blondun verdur ad nota lausnina strax eda innan 24 klukkustunda ef geymt i keeli (2°C-8°C).
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli. M4 ekKki frjosa.

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Eftir inndeelingu skal henda lyfjapennanum i videigandi ilat.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Merck Sharp & Dohme B.V. 6
Waarderweg 39 ‘b

2031 BN Haarlem

Holland N I @

Q

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/00/131/039 (1 lyfjapenni, 1 nal og 2 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/040 (4 lyfjapennar, 4 nalar og 8 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/042 (12 lyfjapennar, 12 nalar og 24 hreinsipurrku

13. LOTUNUMER @

<
S

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

15. NOTKUNARLEIDB]Q&R
| *

16. UPPLYSIN 'D BLINDRALETRI

Peglntron lOO{krog

17. INKV}EMT AUDPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

&X{nmgunm er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

NG

8 EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Midi 4 penna - Peglntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

[1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR) |

peginterferon alfa-2b

s.c. \Q

[2.  APFERD VID LYFJAGJOF

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun. Q I @

g
Peglntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn $

[3. FYRNINGARDAGSETNING ‘

Fymist

[4.  LOTUNUMER

Lot
[5.  INNIHALD TILGREINT SEM bY UMMAL EPA FJOLDI EININGA
100 mikrog/0,5 ml Q
\@
6. ANNAD ‘« N
AN

Lyfjapenni (CLEAR%
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

[1.  HEITILYFS |

peginterferon alfa-2b

[2.  VIRK(T) EFNI : )%\ |
[/
Einn afylltur lyfjapenni inniheldur naegilegt magn af peginterferon alfa-2b sem gefur @ rog 1

0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvamt radleggingum. Q I

Peglntron 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn 1 afylltum lyfjapenna $

[3. HJALPAREFNI

Hjalparefni: vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvihydrogenfosfattvih
Leysir: vatn fyrir stungulyf.

| 4.  LYFJAFORM OG INNIHALD &
Stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapepma
1 lyfjapenni (CLEARCLICK), 1 nal og 2 hreinsi

120 mikrog/0,5 ml Q

[5. ADFERD VID LYFJA(}&G IKOMULEID(IR)

Undir hud %
Lesid fylgisedilinn f§$(un.

6. SER %VARNADARORB UM AP LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HV(@I

a® sukrosi og polysorbat 80.

A TIL NE SJA

r sem born hvorki na til né sja.

ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MEDP PARF |

L4

| 8. FYRNINGARDAGSETNING |

Fymnist

Eftir blondun verdur ad nota lausnina strax eda innan 24 klukkustunda ef geymt i keeli (2°C-8°C).
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli. M4 ekKki frjosa.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Eftir inndeelingu skal henda lyfjapennanum i videigandi ilat.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Merck Sharp & Dohme B.V. 6
Waarderweg 39 ‘b

2031 BN Haarlem

Holland N I @

Q

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/00/131/043 (1 lyfjapenni, 1 nal og 2 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/044 (4 lyfjapennar, 4 nalar og 8 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/046 (12 lyfjapennar, 12 nalar og 24 hreinsipurrku

13. LOTUNUMER @

<
S

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

15. NOTKUNARLEIDB]Q&R
| *

16. UPPLYSIN 'D BLINDRALETRI

Peglntron l20{krog

17. INKV}EMT AUDPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

&X{mngunm er tvivitt strikamerki med einkvemu audkenni.

NG

8 EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Midi 4 penna - Peglntron 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

[1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR) |

peginterferon alfa-2b

s.c. \Q

[2.  APFERD VID LYFJAGJOF

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun. Q I @

\ g
Peglntron 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn $

[3. FYRNINGARDAGSETNING ‘

Fymist

[4.  LOTUNUMER

Lot
[5.  INNIHALD TILGREINT SEM bY UMMAL EPA FJOLDI EININGA
120 mikr6g/0,5 ml Q
\@
6. ANNAD ‘« N
AN

Lyfjapenni (CLEAR%
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

Askja 150 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylitum lyfjapenna

[1.  HEITILYFS |

peginterferon alfa-2b

[2.  VIRK(T) EFNI : )%\ |
[/
Einn afylltur lyfjapenni inniheldur nagilegt magn af peginterferon alfa-2b sem gefur @ rog 1

0,5 ml af peginterferon alfa-2b eftir blondun samkvamt radleggingum. Q I

Peglntron 150 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn 1 afylltum lyfjapenna $

[3. HJALPAREFNI

Hjalparefni: vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvihydrogenfosfattvih
Leysir: vatn fyrir stungulyf.

| 4.  LYFJAFORM OG INNIHALD &
Stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapepma
1 lyfjapenni (CLEARCLICK), 1 nal og 2 hreinsi

150 mikrog/0,5 ml Q

[5. APFERD VID LYFJA(%G IKOMULEID(IR)
Undir hud %
Lesid fylgisedilinn f§$(un.

6. SER; %VARNADARORB UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HV(@I

ay sukrosi og polysorbat §0.

A TIL NE SJA

r sem born hvorki na til né sja.

ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MEDP PARF |

L4

| 8. FYRNINGARDAGSETNING |

Fymnist

Eftir blondun verdur ad nota lausnina strax eda innan 24 klukkustunda ef geymt i keeli (2°C-8°C).
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keeli. M4 ekKki frjosa.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Eftir inndeelingu skal henda lyfjapennanum i videigandi ilat.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Merck Sharp & Dohme B.V. 6
Waarderweg 39 ‘b

2031 BN Haarlem

Holland N I @

Q

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/00/131/047 (1 lyfjapenni, 1 nal og 2 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/048 (4 lyfjapennar, 4 nalar og 8 hreinsipurrkur)
EU/1/00/131/050 (12 lyfjapennar, 12 nalar og 24 hreinsipurrku

13. LOTUNUMER @

<
S

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

15. NOTKUNARLEIDB]Q&R
| *

16. UPPLYSIN 'D BLINDRALETRI

Peglntron lSO{krog

17. INKV}EMT AUDPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

&X{nmgunm er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

NG

8 EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Midi 4 penna - Peglntron 150 mikroég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

[1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR) |

peginterferon alfa-2b

s.c. \Q

[2.  APFERD VID LYFJAGJOF

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun. Q I @

\ g
Peglntron 150 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn $

[3. FYRNINGARDAGSETNING ‘

Fymist

[4.  LOTUNUMER

Lot
[5. INNIHALD TILGREINT SEM PY UMMAL EDA FJOLDI EININGA
150 mikrog/0,5 ml Q
\@
6. ANNAD ‘« N
AN

Lyfjapenni (CLEAR%
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

PegIntron 50 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn

PeglIntron 80 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn

PegIntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

PegIntron 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

Peglntron 150 mikroég stungulyfsstofn og leysir, lausn
peginterferon alfa-2b

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

>
Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar $
- Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum. %

- bessu lyfi hefur verid avisao til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getu
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni sé ad rada.

- Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig uig.a erkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4. %

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar K&

1. Upplysingar um Peglntron og vid hverju pad er notad %
2. Adur en byrjad er ad nota Peglntron

3. Hvernig nota 4 Peglntron

4, Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma & PeglIntron ‘b

6. Pakkningar og adrar upplysingar @

1. Upplysingar um PegIntron og vid hverju ba@té

Virka efnid i pessu lyfi er protein sem kallast pedaWwferon alfa-2b og tilheyrir flokki lyfja sem kollud
eru interferon. Interferon eru myndud af 6 f1 likamans til ad verjast betur sykingum og
alvarlegum sjukdémum. Lyfinu er sprauta‘%mann til ad vinna med onamiskerfinu. Petta lyf er
notad vid langvinnri lifrarbolgu C se king 1 lifur.

Fullordnir \

Melt er med samsettri meé%&?e pessu lyfi, ribavirini og bocepreviri vid sumum tegundum af

langvinnri veirusykingu ® §fr8Nolgu C (einnig nefnd HCV-syking) hja fullordnum 18 ara og eldri.

Hana ma nota hja ful{grgn m hafa ekki verid medhdndladir vid HCV-sykingu a0ur eda hafa notad
l%pegylemé interferon.

lyf sem kallast 1nte®

Samsetning pe b 1y1%%0g ribavirins er &tlud fullordnum 18 ara og eldri sem hafa ekki 40ur fengid
medferd m um lyfjum. Par med talid fullordnir sem eru einnig med kliniskt stoduga HIV-
sykingu. S ninguna er einnig haegt ad nota hja fullordnum sem hafa ekki svarad medferd med
1nte i alfa eda peginterferoni alfa 4samt ribavirini eda medferd med interferoni alfa einu sér.

& med sjukdom sem gerir notkun ribavirins haettulega eda hefur att { vandreedum med ad nota
un leeknirinn liklega avisa pessu lyfi einu og sér.

VZ ekki er ljost hvernig nota 4 lyfid skal leita upplysinga hja lekninum eda lyfjafraedingi.
Born og unglingar:

betta lyf er notad i samsettri medferd dsamt ribavirini hja bornum 3 ara og eldri og unglingum sem
hafa ekki adur fengid medhondlun vid langvinnri lifrarbolgu C.
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2. Adur en byrjad er ad nota PegIntron

EkKki ma nota Peglntron
Segou lzekninum fra pvi, a0ur en byrjad er 4 meodferd, ef pu eda barnid sem pi hefur umsjon med:
- erud med ofnaemi fyrir peginterferoni alfa-2b eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp
i kafla 6)
- erud med ofnaemi fyrir einhverju interferoni
- hafid att vid alvarlega hjartasjukdéma a0 strida
- erud med hjartasjukdém sem ekki hefur verid haegt ad halda nidri sidastlidna 6 manudi ¢
- stridid vid alvarleg veikindi sem leida til mikils slappleika &\
- erud med sjalfsnaemislifrarbolgu eda dnnur vandamal tengd onsemiskerfi
- erud 4 lyfjum sem bela (veikja) onemiskerfio
- erud med langt genginn lifrarsjikdom, sem ekki hefur naodst stjorn 4 (annan en lifrarbo @
- erud med skjaldkirtilssjukdém sem ekki hefur nadst nagileg stjorn & med lyfjum 6
- erud med flogaveiki, sjikdom sem veldur krémpum (krampakast eda flog)

- erud 4 medferd meo telbivudini (sja kaflann ,,Notkun annarra lyfja samhlida Pe 9.
Ekki m4 nota Peglntron ef eitthvad af ofangreindu 4 vid um pig, eda barnid se i i umsja.
Auk pess mega born og unglingar ekki nota petta lyf ef pau hafa att vid al r tauga- eda

gedraskanir a0 strida, eins og alvarlegt punglyndi eda sjalfsvigshuglejdy 4
Athugid: Lesi0 einnig kaflann ,,Ekki ma nota® i fylgisedli fyrir gibavirig og boceprevir adur en pau
eru notud med pessu lyfi. b

Varnadarord og varudarreglur
Leitadu tafarlaust leeknishjalpar ef alvarleg ofneemisvidjegQ oma fram (eins og 6ndunarerfidleikar,
hveasandi dndunarhljod eda ofsaklaoi).

Leitid raoa hja lekninum eda lyfjafraedingi a n Peglntron er notad ef pu, eda barnid sem pu
hefur umsjéon med:
- hafio att vio alvarlegar tauga- eda kanir ad strida eda einhvern timann misnotad
vimuefni (t.d. afengi eda lyf)
Ekki ma nota lyfid handa bg g unglingum sem hafa ségu um alvarlegar gedraskanir (sja
kaflann ,,Ekki mé nota P@‘ hér fyrir ofan)
erud ad f4 meodferod V%s kdomi eda hafid fengid medferd viod tauga- eda gedsjukdomi, par
a medal punglynd(tfl. &purleikatilfininng) eda sjalfsvigs- eda manndrapshugleidingar (sja

kafla 4 ,,HugsaglggaNguKaverkanir®)
hafid fengid hj 11 eda hjartasjikdém
- erud med ny ukdom, leknirinn geeti avisad minni skammti en venjulegt er og fylgst reglulega

med nioyestd blodrannsdkna er varda nyrnastarfsemi medan 4 medferd stendur. Ef 1yfid er
notaQuagMyt ribavirini 4 leeknirinn ad fylgjast enn nanar med pér, eda barninu sem er i pinni
ums tilliti til feekkunar raudra blookorna
O meo skorpulifur eda adra lifrarsjikdéma (adra en lifrarbolgu C)
J cinkenni sem tengjast kvefi eda 60rum Ondunarferasykingum, svo sem hita, hdésta eda
\rﬁéleika meod ondun

3
& erud med sykursyki eda haan blédprysting. Laknirinn gaeti bedid um augnskodun hja pér, eda

barninu sem pu annast

hafid fengid alvarlegan sjukdém sem hefur haft ahrif 4 6ndun eda bl6dmynd

erud med hudsjukdom, psoriasis eda sarkliki, sem geatu versnad medan a notkun lyfsins

stendur

ef pu thugar pungun skaltu reeda pad vid laekni 4dur en pa byrjar ad nota petta lyf

hafid fengid igreett liffeeri, annadhvort nyra eda lifur, pvi ad interferon-medferd getur aukid

haettuna a4 hofnun. Geettu pess ad reda petta vid lekninn

- erud i medferd vio HIV-sykingu (sja kaflann ,,Notkun annarra lyfja samhlida Peglntron®).

- ef pu ert med eda hefur verid med lifrarbolgu B veirusykingu, par sem leknirinn kann ad vilja
fylgjast nanar med pér.
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Athugio: Lesid kaflann ,,Varnadarord og varudarreglur® { fylgisedli med ribavirini, adur en pad
er notad med pessu lyfi.

Tann- og munnvandamal hafa veri0 tilkynnt hja sjaklingum sem fa samsetta medferd med pessu lyfi
og ribavirini. P getir fengio tannholdssjukdéom sem geeti valdid tannmissi. bu gaetir fengid
munnpurrk eda uppkost, sem hvort tveggja getur haft skadleg ahrif 4 tennur. Pad er mikilvegt ad
bursta tennur vandlega tvisvar 4 dag, skola munninn eftir uppkdst og fara reglulega i skodun hja
tannlaekni.

tilfellum. Laeknirinn & ad framkvaema augnskoOun adur en medferd er hafin. Ef einhverjar breytinga
verda 4 sjoninni skal hafa samband vid l&ekninn og gangast tafarlaust undir alhlida augnskodun. E
ert med sjukdom sem getur leitt til augnsjukddéma i framtidinni (t.d. sykursyki eda haan bléébx
attu a0 fara reglulega i augnskodun medan a medferd stendur. Medferdin verdur stodvud ef
augnsjukdomur versnar eda nyr augnsjukdomur kemur fram.

>
Medan a4 medferd stendur geta komid fram augnsjukdémar eda sjonmissir i mjog sjaldgeefum &\
A

Medan a4 medferd med Peglntron stendur, geeti leeknirinn melt med meiri vokvaney, @ess ad
koma i veg fyrir lagan blodprysting. %

Laeknirinn mun senda pig i blodrannsokn adur en medferd hefst og meéan tendur til pess ad
ganga ur skugga um hvort medferdin sé 6rugg og arangursrik.

Born og unglingar &

betta Iyf er ekki atlad sjuklingum yngri en 3 ara. ‘b

Notkun annarra lyfja samhlioa PegIntron

Latid lekninn eda lyfjafraeding vita ef pu, eda barnid s efur umsjon med:

- notid eda hafid nylega notad dnnur lyf eda Vlta Oubotarefni, einnig pau sem fengin eru an

lyfsedils
- erud sykt baedi af HIV-veiru (HIV-j akvae llfrarb()lgu C veiru (HCV) og erud 4 medferd
med lyfi (lyfjum) vido HIV [nukleosi emli (NRTI) og 6flugri andretroveirumedferd
(HAART: highly active anti retrov1%rapy)] Laeknirinn mun fylgjast med pér med tilliti til
eftirfarandi visbendinga og el
- Notkun pessa 1 tr1 medferd med ribavirini og lyfi (lyfjum) gegn HIV veiru
getur aukid h&& kursyrublédsyringu, lifrarbilun og 6edlilegri blodmynd:
faekkun rau8g blodkorna, hvitra blédkorna og blodstorkufrumna sem nefnast
bl60116 ngar med langt genginn lifrarsjukdom, sem fa 6fluga
andregrog e edferd geta verid 1 aukinni heettu 4 ad lifrarstarfsemi versni. bvi getur
Vléb%feré med pessu lyfi einu sér eda dsamt ribavirini aukid pessa heattu.
- Ek@v st hvort ribavirin, pegar pad er gefid asamt zidovidini eda stavadini, breyti
erkMarheetti pessara lyfja. bPess vegna parf ad gera blodrannsokn reglulega til pess ad
nga ur skugga um hvort HIV-veirusykingin sé ad versna. Ef sykingin versnar mun
leknirinn akveda hvort breyta purfi ribavirin-medferdinni. Ad auki geta sjuklingar
sem fa samsetta medferd med pessu lyfi og ribavirini 4samt zidovadini verio i aukinni
¢ heettu 4 blodleysi (litill fjoldi raudra blodkorna). Pvi er notkun zidovadins asamt
&\ samsettri medferd med pessu lyfi og ribavirini ekki radlogo.
Athugio: Lesid kaflann ,,Notkun annarra lyfja“ i fylgisedlinum med ribavirini adur en pad er
notad med pessu lyfi.

V— takid telbividin. Ef pu tekur telbivadin dsamt pessu lyfi, eda einhverri gerd af interferoni sem
gefio er med inndeelingu, er aukin hatta a pvi ad pu fair Gttaugakvilla (dofa, naladofa og/eda
svidatilfinningu i handleggi og/eda fotleggi). Pessi tilvik geta einnig verid alvarlegri. Pvi matt
pu ekki taka petta lyf 4 sama tima og telbivadin.

Medganga og brjostagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
eda lyfjafredingi 40ur en lyfid er notad.
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Medganga
I ranns6knum & dyrum med fangi hafa interferon stundum valdid fosturlati. Ekki er vitad um ahrif

lyfsins & medgongu hja ménnum. Stalkur eda konur & barneignaraldri verda ad nota drugga
getnadarvorn medan 4 medferd med lyfinu stendur.

Ribavirin getur storskadad fostur. Pess vegna verdid badi pu og maki pinn ad gera sérstakar
varudarradstafanir vio astundun kynlifs ef einhver moguleiki er a getnadi:

- ef pu ert stilka eda kona a barneignaraldri og notar ribavirin:

verdur pungunarprof ad vera neikvaett adur en medferd hefst, 1 hverjum méanudi medan & medferd ¢
stendur og i 4 manudi eftir ad henni lykur. Pt verOur ad nota 6rugga getnadarvorn medan a medferd &\
med ribavirini stendur og i 4 manudi eftir ad henni lykur. bu skalt reeda pessi mal vid leekninn.

- ef pt ert karlmadur sem notar ribavirin:

skaltu ekki hafa kynmdk vio pungada konu nema pu notir smokk. Ef kvenkyns maki pinn er € 1@
pungadur en er 4 barneignaraldri verdur hann a0 fara i pungunarprof i hverjum manudi meéa%
medferd stendur og i 7 manudi eftir ad henni lykur. bl eda maki pinn verdid ad nota Srugm

getnadarvorn 4 medan pu notar ribavirin og 1 7 manudi eftir ad medferd lykur. bu skal? Qa Jessi mal

vid leekninn.

Brjostagjof K&

Ekki er vitad hvort lyfio skilst ut i brjéstamjolk. bess vegna attir pu ekki a arn a brjosti
medan & medferd med lyfinu stendur. Leitid rada hja lekninum. @

Athugio: Lesid kaflann ,,Me0ganga og brjostagjof™ i fylgisedli pped riDgyirini 4dur en pad er notad
med pessu lyfi. %

Akstur og notkun véla

Stjornid hvorki tekjum né vélum ef vart verdur vid pr Ju eda ringlun medan & medferd med

lyfinu stendur.

PegIntron inniheldur sikroésa K

Lyfid inniheldur stikrdsa. Ef pu ert med 6p g Linhverjum sykurtegundum skaltu hafa samband vid
leekni adur en lyfid er notad.

betta lyf inniheldur minna en 1 mmol ¢t 3 mg) 4 hvern 0,7 ml, p.e.a.s. er nar laust vid
natrium.

* \
3. Hvernig nota a P@n

Notid lyfid alltaf ei irinn eda lyfjafredingur hefur sagt til um. Ef ekki er ljost hvernig nota a
lyfid skal leita upp@a hja leekninum eda lyfjafraedingi.

Almennar ingar um notkun lyfsins

Laclemagn hetur akvedio réttan skammt af lyfinu med hlidsjon af likamspyngd pinni, eda barnsins sem
% msja. Ef naudsyn krefur getur verid ad skammtinum verdi breytt medan 4 medferd stendur.
a ad gefa undir hid. bad pydir ad lyfinu er sprautad med stuttri nal i fituvef rétt undir hudinni. Ef
lingur gefur sér lyfid sjalfur er honum leidbeint um undirbuning og gjof lyfsins. Nakvaemar
eiobeiningar um gjof undir huo fylgja pessum fylgisedli (sja kaflann ,,Hvernig 4 ad gefa sjalfum
sér Peglntron*).

Vatn fyrir stungulyf er i lykju og PegIntron duft er i hettuglasi. Utbtia 4 skammtinn med pvi ad baeta
vatni fyrir stungulyf i PegIntron-duftid rétt 4dur en &tlunin er ad gefa hann og nota hann strax. Skoda
skal lausnina vel 40ur en hun er gefin. Lausnin 4 ad vera teer og litlaus. Blondudu lausnina 4 ekki ad
nota ef litabreytingar hafa att sér stad (litur lausnarinnar hefur breyst fra pvi sem var i upphafi) eda ef
agnir eru 1 henni. Fargadu 6llum lyfjaleifum, ef einhverjar eru eftir 1 hettuglasinu, eftir ad pti hefur
sprautad pig sjalf/sjalfur. Fyrir leidbeiningar um forgun, sja kafla 5, ,,Hvernig geyma 4 PegIntron®.
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Lyfi0 er gefid einu sinni i viku 4 sama vikudegi. Ef lyfid er gefid 4 sama tima dagsins gleymist pad
sidur.

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ekki ma nota sterri skammt en radlagdur er og
nota skal lyfid eins lengi og leeknir hefur sagt til um.

Lesa skal fylgisedil fyrir ribavirin og boceprevir 40ur en samsett medferd er hafin ef laeknirinn hefur
avisad lyfinu med ribavirini eda ribavirini og bocepreviri.

0\
Notkun hja fullordnum — Peglntron i samsettri medferd &

begar lyfid er gefid med ribavirinhylkjum er pad venjulega gefid 1 skammtinum 1,5 mikrog & hve
kilé likamspyngdar, einu sinni i viku. Ef pti ert med nyrnasjikdom gaeti skammturinn verid ml\

pad fer eftir nyrnastarfseminni. 6
Notkun hja fullordnum — Peglntron eitt sér

Yfirleitt pegar lyfid er gefio eitt sér er pad gefio i skammtinum 0,5 eda 1 mikrog & einu sinni 1
viku 1 6 méanudi til 1 ar. Ef pt ert med nyrnasjukdom geetir pti fengid minni ska vi hvernig

nyrnastarfsemin er. Laeknirinn mun akveda rétta skammtinn fyrir pig.

Notkun hja bérnum 3 ara og eldri og unglingum %
Peglntron verdur gefid dsamt ribavirini. Skammturinn af Peglntron e rdadur med utreikningi med
tilliti til baedi haedar og pyngdar. Laeknirinn mun akveda rétta Sliﬁmmtl yrir pig, eda barnid sem er i

pinni umsja. Timalengd medferdar er allt ad eitt ar, samkvaemt

bt hefur umsjon med. @

Allir sjuklingar
Ef pu gefur pér lyfid sjalf/sjalfur skaltu ganga ur skugdgu ad avisadur skammtur komi greinilega
fram 4 umbtdum lyfsins sem pu hefur fengid. K

xknisins, fyrir pig eda barnid sem

Ef notadur er steerri skammtur en meelt jy um
bu skalt strax hafa samband vid leekninn e N brigdisstarfsfolk ef pu eda barnid sem pt hefur
umsjon med hefur fengid of storan sk

Ef gleymist ad nota PegIntrorXQ
\

Taktu/gefou skammtinn af [Fegsu um leid og bt manst eftir honum, en einungis ef pad er innan
1-2 daga eftir ad skammayifin Weymdist. Ef mjog stutt er i nastu lyfjagjof a ekki ad tvofalda skammt
til ad beeta upp skam% gleymdist, heldur halda medferdinni afram eins og venjulega.

ta

a lyfid skal leita upplysinga hja leekninum eda lyfjafreedingi eda lekni eda

Ef ekki er ljost hve@l
lyfjafraeedingi Tsi em er i pinni umsja.
4. ‘6gsaniegar aukaverkanir

3
& vid 4 um oOll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hjé 6llum. b6 svo
ar pessar aukaverkanir komi ekki fyrir getur purft ad leita leeknis ef til peirra kemur. Pegar lyfio
v otad eitt og sér er oliklegra a0 sumar af pessum aukaverkunum komi fyrir og sumar hafa aldrei
Oomid fyrir.

Gedrznar truflanir og truflanir i midtaugakerfi:

Sumir sjuklingar verda punglyndir pegar peir nota petta lyf eitt sér eda samhlida ribavirini og i
einstaka tilfellum hefur folk fengid hugsanir um ad 6gna lifi annarra, sjalfsvigshugleidingar eda
arasargjarna hegdun (sem beinist stundum gegn 60rum). Sumir sjiklingar hafa framid sjalfsvig. Leitid
bradrar leeknisadstodar ef vart verdur vid punglyndi, sjalfsvigshugleidingar eda breytingar 4 hegdun.
bu skalt bigja fjolskyldumedlim eda gédan vin um hjalp til ad vera vakandi fyrir einkennum
punglyndis eda breyttri hegdun.
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Bérnum og unglingum er sérstaklega heett vid punglyndi pegar pau fa petta lyf 4samt ribavirini. Hafa
skal tafarlaust samband vi0 leekninn eda leita eftir bradamedferd ef pau syna merki um 6venjulega
hegoun, verda dopur eda fa 1ongun til ad skada sig eda adra.

Voxtur og proski (born og unglingar):
I allt a0 eins ars samsettri medferd med pessu lyfi 4samt ribavirini uxu eda pyngdust sum born og
unglingar ekki eins mikid og buast matti vid. Sum bdrnin hofou ekki nad aeetladri hed 1-5,5 arum eftir

ad meodferd lauk. ’K\

Hafou tafarlaust samband vid leekni ef vart verdur vid einhverjar af eftirfarandi alvarlegum

- ondunarerfidleikar (m.a. maeoi)
- depurd

aukaverkunum medan 4 medferd stendur: \
Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstal%@

- erfidleikar me0 svefn, hugsun eda einbeitingu, sundl @

- sleemur magaverkur eda magakrampar %

- hiti eda kuldahrollur sem byrjar nokkrum vikum eftir ad medferd hefs K

- verkir eda bolga i vodvum (stundum slaemir).

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt a0 1 af hverjun@taklingum):

- brjostverkur, breytingar a hjartslaetti

- ringlun ‘b

- erfioleikar med ad halda arvekni, dofi eda naladofi @

- verkur i mjobaki eda sidum, erfidleikar med ad ha

- vandamal med augu, sjon eda heyrn

- sleemur eda sarsaukafullur rodi 1 hud eda slighi

- miklar blodnasir, bleeding r tannholdi ed &um hluta likamans.
>

t eda pvagteppa

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komio f

- - vilji til a0 skada sjalfan sig

- - ofskynjanir. Q
Mjog sjaldgeefar aukaverkanir @(omié fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):
- krampi (flogakast)

- blod eda bléékeki@)um (eda svartar, tjorulikar haegdir).

Tioni ekki pekkt gt ad dzetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum):
- - vilji til ad aora.

Adrar auk ir sem greint hefur verid fra hja fullordnum eru m.a.:

11t a0 1 af hverjum 100 einstaklingum):

I\’U(mngar aukaverkanir (geta komio fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
\ 10, skapstyggo, erfidleikar vid ad festa svefn eda nd samfelldum svefni, kvidi eda
& augaostyrkur, einbeitingarerfidleikar, skapsveiflur
héfudverkur, sundl, preytutilfinning, kuldahrollur, hiti, flensulik einkenni, veirusyking,
V prottleysi
- ondunarerfidleikar, kokbolga (serindi i halsi), hosti
- kvioverkur, uppkdst, 6gledi, nidurgangur, lystarleysi, pyngdartap, munnpurrkur
- harlos, k14di, hudpurrkur, utbrot, erting eda rodi (i mjog sjaldgaefum tilfellum hudskadi) a
stungustad
- faekkun raudra blodkorna (sem getur orsakad preytu, maedi, sundl), faekkun akvedinna hvitra
blookorna (sem gerir pig neemari fyrir ymsum sykingum)
- 1i0- og védvaverkir, vodva- og beinverkir.
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Algengar aukaverkanir (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

- feekkun blodstorkufrumna er nefnast blodflogur sem getur leitt til pess ad mar myndist
audveldlega og til skyndilegra bleedinga, of mikil pvagsyra (eins og i pvagsyrugigt) 1 blodi, litid
kalsiummagn i blodi

- minnkud starfsemi skjaldkirtils (sem getur valdid pvi ad pu finnur fyrir preytu, punglyndi,
aukinni vidkvemni fyrir kulda og 68rum einkennum), aukin starfsemi skjaldkirtils (sem getur
valdid taugadstyrk, hitadpoli og 6hoflegri svitamyndun, pyngdartapi, hjartslattaronotum,
skjalfta), bolgnir kirtlar (bolgnir eitlar), porsti

- breyting a hegdun eda arasagjorn hegdun (beinist stundum ad 60rum), asingur, taugadstyrkur, *
syfja, erfidleikar med svefn, 6venjulegar draumfarir, ahugaleysi, kyndeyfo, ristruflanir, aukin &
matarlyst, ringlun, handskjalfti, 1¢leg samheefing, svimi (tilfinning um ad hringsntiast), dofi,
verkur eda naladofi, aukid eda minnkad snertiskyn, vodvaspenna, verkur i Gtlim, lidagigt,
migreni, aukin svitamyndun

- augnverkur eda syking, pokusyn, purr eda tarvot augu, breytingar 4 heyrn eda heyrnar@ oi
eyrum

- skatabodlga, ondunarfaerasykingar, nefstifla eda nefrennsli, erfidleikar med tal, bQ
(herpes simplex), sveppa- eda bakteriusykingar, eyrnasyking/eyrnaverkur

- meltingartruflanir (magadpeagindi), brjostsvidi, rodi eda sar i munni, SViOMN e 1 tungu, rodi
eda bleding ur tannholdi, heegdatregda, vindgangur, upppemba, gyllined&{sa¥ndi i tungu, breytt
bragdskyn, tannvandamal, mikid vokvatap ur likamanum (ofpornun) i ekkun

- psoriasis, aukid nemi fyrir solarljosi, Gtbrot med upphleyptum @ 11 htd eda hudkvillar,

, frunsur

proti i andliti, proti i hondum eda fotum, exem (bolga, rodi, kl§ rrkur 1 hud hugsanlega
asamt veetlandi sarum), prymlabolur, ofsakladi, 6edlileg &ferd a Wgri, naglakvilli, verkur &
stungustad

- erfidar, oreglulegar eda engar tidablaedingar, 6edlileg
vandamal sem varda eggjastokka eda leggdng, ver
blodruhalskirtli, aukin pvaglatsporf

- brjostverkur, verkur 1 heegri sidu yfir riftbeinum, $gs[®katilfinning, lagur eda har blodprystingur,
yfirlidstilfinning, andlitsrodi, hj artsléttar()nQ)un ur hjartslattur), hradur hjartslattur.

og langvarandi tidabladingar,
stum, kynlifsvandamal, erting 1

- sjalfsvig, sjalfsvigstilraun, hugsanir stofna sjalfum sér i lifsheettu, kvidakast,

ranghugmyndir, ofskynjanir
- ofnemisvidbrogd vid lyfinu afall, brisbolga, beinverkir, sykursyki
- fifublettir (hvitar utfellina;\ o).

Mjog sjaldgaefar auka zm(geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):
- um sykursyki (neydartilvik vegna uppsdfnunar ketona i blodi vegna

ketonbloodsyri
sykursyki se undir stjorn)
- flog (kramp vorf (lyndisrdskun sem einkennist af sveiflum 4 milli dapurleika og aesings)

- augnkvilgar, m™q. breytingar 4 sjon, skadi & sjonhimnu, slagedastifla i sjonhimnu, bolga 1
sjont Olga 1 auga
- hja , oedlilegur hjartslattur, gollurshuissbolga (bolga 1 himnu sem umlykur hjartad), bolga
g hrornun i vodvum og uttaugum, nyrnakvilli
3
1

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komio ny Wasillt a0 1 af hverjum 100 einstaklingum):

@ liki (sjukdomur sem einkennist af stodugum hita, pyngdartapi, lidverkjum og 1idbdlgu
K\arum a hud og bolgnum eitlum).

%kaverkanir sem koma orsjaldan fyrir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum
.000 einstaklingum):

- vanmyndunarblodleysi, heilaslag, drep 1 hudpekju/Steven Johnson-heilkenni/regnbogarodasott
(Yymis misalvarleg utbrot, par med talid ttbrot sem geta valdid dauda og geta verid tengd
blodrum 1 munni, nefi, augum og slimh0 annars stadar og flognun htdar 4 utbrotssvaedum)

- orsjaldan hefur medvitundarleysi komid fram pegar alfa interferon eru notud, adallega hja
6ldrudum sjuklingum sem medhdndladir eru med storum skdmmtum.
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Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad dzetla tioni Gt fra fyrirliggjandi gognum):

- hreinn raudkornabrestur (astand par sem likaminn heettir eda minnkar framleidslu & raudum
blédkornum). betta veldur alvarlegu blodleysi sem m.a. getur lyst sér med 6venjulegri preytu og
orkuleysi

- andlitslomun (slappleiki og sig i 60rum helmingi andlitsins), alvarleg ofnaemisvidbrogo eins og
ofnemisbjugur (ofnemissjikdomur i htd sem einkennist af bolgu 4 afmoérkudum blettum i hud
og undirhud, slimhtd og stundum 1 innri liffeerum), gedhed (6hoflegur eda dedlilegur akafi),
vokvi 1 kringum hjarta (vokvaséfnun a milli gollurshuss (sem er umhverfis hjartad) og hjartans),
Vogt-Koyanagi-Harada-heilkenni (sjalfsnaemisbolgusjukdéomur sem hefur ahrif a augu, hid og ¢
himnur 1 eyrum, heila og menu), litabreytingar & tungu &\

- hugsanir um ad 6gna lifi annarra
- bandvefsmyndun i lungum (6rmyndun i lungum)
- lungnahaprystingur — sjukdémur me0 alvarlegri prengingu i lungnagedum sem leidir til \“
haekkunar 4 bl6oprystingi i &dum sem flytja blod fra hjarta til lungna. Petta getur eink
fyrir hjé sjiklingum med ahettupetti svo sem HIV-sykingu eda alvarlega lungna
(skorpulifur). Pessi aukaverkun getur komid fram 4 ymsum timum medan 4 me ndur,
g

10

einkum nokkrum manudum eftir ad medferd med Peglntron hefst.
- endurvirkjun lifrarbolgu B hjé sjuklingum med samtimis sykingu af lifrar%
lifrarbolgu B veiru (lifrarbolga B sjukdémur kemur fram ad nyju) K

andretroveirumedferd og petta lyf og ribavirin til viobotar, geta verj ni haettu 4 ad fa
mjolkursyrublodsyringu, lifrarbilun og 6edlilega blodmynd (f&%un rayJra blodkorna sem flytja

Fulloronir sjuklingar, sem eru med samhlidoa HCV- og HIV-sykin@@uga

surefni, feekkun akvedinna hvitra blodkorna sem radast gegn sy m og feekkun blodstorkufrumna,

sem kallast blodflogur). @

Hja sjuklingum med samhlida HCV- og HIV-sykingu e ia 6fluga andretroveirumedferd hefur
veri0 greint fra eftirfarandi aukaverkunum (ekki talda ér fyrir ofan) 1 samsettri medferd med
pessu lyfi og ribavirin-hylkjum (fullordnir):

hvitsveppasyking 1 munni (pruska) K
- afbrigodileg fituefnaskipti
- faekkun CD4-eitilfrumna Q
- lystarleysi Q

- bakverkur

- lifrarbolga \@

- verkur 1 Gtlim ¢

- ymsar 6edlilegar 1§ %ur blodrannsokna.

Aukaverkanir sem i0 fyrir hja bornum og unglingum
Greint hefur verid @irfarandi aukaverkunum hja bornum og unglingum:

kaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
i, sundl, hofudverkur, uppkost, 6gledi, magaverkur
udpurrkur, 1i0- og vodvaverkir, rodi a stungustad

- los,
&‘\@s‘[yggé, preyta, lasleikatilfinning, verkir, kuldahrollur, hiti, flensulik einkenni, prottleysi,

inni vaxtarhradi (haed og pyngd midad vid aldur)
\/ﬂ

faekkun raudra blodkorna sem getur orsakad preytu, madi, sundl.

3

gengar aukaverkanir (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
sveppasykingar, kvef, frunsur, kokbolga (saerindi i halsi), skutabolga, sykingar i eyrum, hosti,
verkur 1 halsi, kuldatilfinning, augnverkur
- feekkun blodstorkufrumna, sem nefnast blodflogur, sem getur leitt til pess ad mar myndist
audveldlega og skyndilegra bledinga, bolgnir kirtlar (bolgnir eitlar), 6edlilegar nidurstodur
blédrannsdkna vardandi skjaldkirtil, minnkud starfsemi skjaldkirtils sem getur valdid
preytutilfinningu, punglyndi, auknu nemi fyrir kulda og 66rum einkennum
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- sjalfskadahugleidingar eda — tilraunir, arasargjorn hegdun, @singur, reidi, skapbreytingar,
taugaodstyrkur eda eirdarleysi, punglyndi, kvidi, erfidleikar med ad festa svefn eda na
samfelldum svefhni, tilfinningalegt 6jafnvaegi, litil svefngaedi, syfja, skert athygli,

- breytt bragdskyn, nidurgangur, magadpaegindi, verkur i munni

- yfirlid, hjartslattarénot (pungur hjartslattur), hradur hjartslattur, andlitsrodi, blodnasir

- sar i munni, flagnadar varir og sprungur i munnvikum, ttbrot, rodi i hud, kladi, exem (bolga,
rodi, klaodi og purrkur i hud hugsanlega dsamt vetlandi sarum), prymlabolur

- bakverkur, vodva- og beinverkir, verkir i itlimum, purrkur, verkur, utbrot, erting eda klaoi a

stungustad. 0&\
Sjaldgzefar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
- sarsauki eda erfidleikar vid pvaglat, tid pvaglat, of mikid protein i pvagi, sarsaukafullar

tidablaedingar

- kladi vid endaparm (njalgur eda idrapradormur), bolga i slimhid maga og parma, bolgg
tannhold, lifrarstaekkun

- oedlileg hegoun, tilfinningardskun, otti, martréo, skjalfti, skert snertiskyn, dofi gdNgaldofi,
verkur sem leidir eftir einni eda fleiri taugum, svefnhofgi @

- bleeding 1 slimhimnu innan 4 augnloki, kladi i augum, augnverkur, pokus iQs¥eni

- lagur blodprystingur, folvi, 6paegindi 1 nefi, nefrennsli, hvaesandi i’mdunﬂ
ondunarerfidleikar, brjostverkur eda 6paegindi %

- rodi, bolga, verkur i hud, ristill, aukid naemi hudar fyrir sélarljosi, g ed upphleyptum
sarum, mislitun hidar, flognun hudar, vodvastytting, Véévakip@ur 1 andliti, marblettir.

ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad til kaverkanir beint samkvemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja A . Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi I'Ws1

Tilkynning aukaverkana
Latid leekninn eda lyfjafraeeding vita um allar aukaverkanir. If@u r einnig um aukaverkanir sem

Aminning fyrir fullordna sjuklinga sem er avisa &settri medferd med pessu lyfi, asamt bocepreviri
og ribavirini: Vinsamlegast lesid kaflann ,, gar aukaverkanir” 1 fylgisedlunum.

5. Hvernig geyma a PegIntro@Q
Geymid lyfid par sem bdrn ﬁ&rki A til né sja.
Ekki skal nota lyfid % ingardagsetningu sem tilgreind er 4 dskjunni a eftir EXP/Fyrnist.

Geymid i keeli (20@

Nota verdu ina (lausnina sem utbtin var med pvi ad baeta vatni fyrir stungulyf vid Peglntron
duftid) stral innan 24 klukkustunda ef hun er geymd i keeli (2°C - 8°C).

' @b, ota lyfid ef synileg litabreyting er 4 duftinu sem & ad vera hvitt. Bléndud lausnin 4 ad vera
oplitlaus. Hana a ekki ad nota ef litabreyting eda agnir eru i henni. Peglntron hettuglos eru
\12¥ngu einnota. Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda tirgangi i samreemi vid gildandi reglur.

i ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i

apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfid.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar
PegIntron inniheldur

- Virka innihaldsefnid er peginterferon alfa-2b.
Peglntron 50 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas inniheldur 50 mikrog peginterferon alfa-2b maldu 4 grundvelli proteina.
Hvert hettuglas inniheldur 50 mikr6g/0,5 ml lausn pegar lyfid hefur verid leyst upp samkvaemt

g
leidbeiningum. $

Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn
Hvert hettuglas inniheldur 80 mikrog peginterferon alfa-2b maeldu 4 grundvelli proteina. \

Hvert hettuglas inniheldur 80 mikr6g/0,5 ml lausn pegar lyfid hefur verid leyst upp samkyae
leidbeiningum.

PeglIntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn @
Hvert hettuglas inniheldur 100 mikrog peginterferon alfa-2b meldu & grundvell g
Hvert hettuglas inniheldur 100 mikrog/0,5 ml lausn pegar lyfid hefur verid leyﬁ amkvamt

leiobeiningum. @
Peglntron 120 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn §

Hvert hettuglas inniheldur 120 mikrég peginterferon alfa-2b m%du a dgndvelli préteina.

Hvert hettuglas inniheldur 120 mikrog/0,5 ml lausn pegar lyfid
leidbeiningum.

verid leyst upp samkveaemt

Peglntron 150 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas inniheldur 150 mikrég peginterferon a%g-2» maeldu a grundvelli préteina.
Hvert hettuglas inniheldur 150 mikrég/0,5 ml lauQega lyfid hefur verid leyst upp samkvaemt
leiobeiningum.

- Onnur innihaldsefni eru: %
Stungulyfsstofn (duft): Vatnsfrig{ tva@#mfosfat, natriumtvihydrogenfosfattvihydrat, sukrosi

og polysorbat 80.
Leysir: Vatn fyrir stungu
.

Lysing a utliti PegIntr Nkningasta}réir

betta lyf er stunguly. g leysir (vokvi), lausn.
Hyvita duftid eri2 ettuglasi og teeri og litlausi leysirinn er i 2 ml glerlykju.

Peglntron f; &xismunandi pakkningasteroum:

- 1 he@s af stungulyfsstofni og 1 lykja af leysi til inndeelingar.

- ettuglas af stungulyfsstofni og 1 lykja af leysi til inndelingar; 1 sprauta, 2 sprautunalar og

3¢ einsipurrka.

& ettuglds af stungulyfsstofni og 4 lykjur af leysi til inndeelingar.
4 hettuglds af stungulyfsstofni og 4 lykjur af leysi til inndeelingar; 4 sprautur, 8 sprautunalar og
4 hreinsipurrkur.

V— 6 hettuglos af stungulyfsstofni og 6 lykjur af leysi til inndelingar.

- 12 hettuglds af stungulyfsstofni og 12 lykjur af leysi til inndeelingar; 12 sprautur,
24 sprautunalar og 12 hreinsipurrkur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
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Markadsleyfishafi

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holland

Framleidandi

SP Labo N.V.
Industriepark, 30

B-2220 Heist-op-den-Berg
Belgia.

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

Belgié/Belgique/Belgien

MSD Belgium BVBA/SPRL

Tel: 0800 38 693 (+32(0)27766211)
dpoc_belux@merck.com

Bbarapus

Mepxk lapn u Joym bearapus EOO/]
Ten.: +359 2 819 3737
info-msdbg@merck.com

Ceska republika
Merck Sharp & Dohme s.r.o.
Tel: +420 233 010 111

dpoc_czechslovak@merck.com

Danmark

MSD Danmark ApS
TIf: + 45 4482 4000
dkmail@merck.com

Deutschland }
MSD SHARP & DOHME GYB

Tel: 0800 673 673 673 (4&Q(ONS9 4561 2612)
e-mail@msd.de N l

Eesti Q )
Merck Sharp ohMt OU

Tel.: +372 %OO
msdeesti Pk.com

\ +30 21098 97 300
c_greece@merck.com

Espaia

Merck Sharp & Dohme de Espaiia, S.A.

Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

Lietuva
UAB Merck Sharp & Dohme

Tel. +370 5 278 02 47

msd_lietuva@merck.com %

Luxembourg/Luxem
MSD Belgium BV
Tel: +32(0)2776,

MS a Hungary Kft.
888 5300
~ msd@merck.com

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
malta_info@merck.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme BV

Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 32 20 73 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
msd-medizin@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z o.0.
Tel: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com
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France Portugal

MSD France Merck Sharp & Dohme, Lda

Tél: +33-(0)1 80 46 40 40 Tel: +351 21 4465700
clic@merck.com

Hrvatska Romainia

Merck Sharp & Dohme d.o.o. Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.

Tel: + 38516611 333 Tel: +40 21 529 2900

croatia_info@merck.com msdromania@merck.com

0\
Ireland Slovenija &

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health) Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila @

Limited Tel: +386 1 5204 201 \

Tel: +353 (0)1 2998700 msd.slovenia@merck.com 6

medinfo_ireland@merck.com ‘b

fsland Slovenska republika @

Vistor hf. Merck Sharp & Dohme, s. %

Simi: + 354 535 7000 Tel: +421 2 58282010 &
dpoc_czechslovak@m% m

Italia Suomi/Finland

MSD Italia S.r.1. MSD Finlapd Oy

Tel: +39 06 361911 Puh/Tel: )9 804 650

medicalinformation.it@merck.com info@

Kvnpog S

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited c®Sharp & Dohme (Sweden) AB

TnA.: 800 00 673 (+357 22866700) el:+46 77 5700488

T
cyprus_info@merck.com &nedicinskinfo@merck.com

Latvija Q United Kingdom

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija Q Merck Sharp & Dohme Limited

Tel: +371 67364224 Tel: +44 (0) 1992 467272

msd_lv@merck.com @ medicalinformationuk@merck.com
.

Pessi fylgisedill var o &f&réur MM/AAAA

ftarlegar uppljrsing@n yfio eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.

Upplysinga '&nsku eru a http://www.serlyfjaskra.is.

0
S
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Hvernig 4 a0 gefa sjalfum sér Peglntron?

Heilbrigoisstarfsmadur mun kenna pér hvernig pu att ao gefa sjalfri/sjalfum pér lyfio. Reyndu
ekki a0 gefa sjalfri/sjalfum pér lyfio ef pu ert ekki viss um ad pu attir pig 4 adoferdinni og hvers
parf ad gzeta pegar madur sprautar sig sjalfur. Eftirfarandi leidbeiningar eru um pad hvernig 4 ad
gefa sjalfum sér lyfid. Vinsamlegast lestu leidbeiningarnar og fylgdu peim 1id fyrir 1i0.

Undirbuningur
Hafa skal allt sem til parf vid héndina 40ur en byrjao er:
- hettuglas med Peglntron-duftinu

0\
- lykju med leysinum (s&ft vatn) til ad utbua Peglntron-stungulyf &

- 1 ml sprautu

- langa nal (t.d. 0,8 x 40 mm [21 G 1,5 tommur]) sem a ad nota til ad sprauta vatninu i he
med Peglntron-duftinu

- stutta nal (t.d. 0,3 x 13 mm [30 G 0,5 tommur]) til stungu undir had

- hreinsipurrku.

bvo skal hendurnar vandlega. @

Bl6ndun Peglntron-stungulyfsstofns

Fyrir blondun getur lyfid virst annadhvort hvitt, tofluformad pétt efni i heil géa i molum, eda
hvitt duft.

begar allur leysirinn er blandadur 6llu Peglntron-duftinu mun lausni 1 ®ettum styrk til ad meaela
skammtinn (p.e.a.s. rétt magn er i 0,5 ml).

Medan blondun lyfsins fyrir inndaelingu fer fram og pegar ska inn er meldur og gefinn nytist
ekki orlitio rimmal. bess vegna inniheldur hvert hettuglas y f leysi og Peglntron-dufti til ad
tryggja ad gefid sé rétt magn i 0,5 ml skammti af Peglntrgg- ulyfi, lausn.

- Fjarlaegou hlifdarlokid af Peglntron-hettuglasin
- Hreinsadu yfirbord ghmmitappans sem er a’%ﬁug asinu med hreinsipurrku. Geymdu purrkuna
til a0 hreinsa hudina 4 vaentanlegum stun,

- Taktu sprautuna Gr umbudunum og s ki sprautuoddinn.

- Taktu 16ngu nélina og festu hana ve utuoddinn.

- Fjarleegdu nélarhettuna an pess alina og haltu 4 sprautunni med nalinni 4.

- Bankadu Iétt efst 4 lykjuna s@' iheldur leysinn til ad tryggja ad allur vokvinn sé 4 botni
hennar.

- Brjottu af efsta hluta w sem inniheldur leysinn.

- Settu nalina i lykjagalogNragou allan leysinn upp i sprautuna.

- Stingdu nalinngd ge gummitappann 4 Peglntron-hettuglasinu og beindu henni varlega ad

snerta tappann med fingrunum.

HAEGT og beindu bununni ad innanverdum hlidum hettuglassins. Ekki
beina leyinumM™beint ad hvita kogglinum eda duftinu, eda sprauta honum hratt pvi ad pa
myn iri loftbolur. Lausnin getur virst skyjud eda freydandi 1 nokkrar minutur. betta er
alve legt og ekkert til ad hafa ahyggjur af.

- stu allt innihaldid upp med pvi ad hvirfla Peglntron-hettuglasinu, med nalinni og sprautunni

ed hegum hringhreyfingum.
ki hrista hettuglasid heldur hvolfdu pvi varlega par til ad allt duftid, sem er efst 1

3
*‘ hettuglasinu, er uppleyst.

Nu atti allt innihaldid ad vera uppleyst.

V— Komdu hettuglasinu fyrir 1 uppréttri stodu til ad allar loftbolurnar 1 glasinu leiti upp a yfirbord
lausnarinnar. Pegar lausnin hefur stadio og allar loftbolurnar eru komnar upp a yfirbordio, etti
htin ad vera teer med 6rsmaum loftbolum & yfirbordinu. Notadu lausnina strax. Ef pad er ekki
hagt méa geyma hana 1 keeli 1 allt ad 24 klukkustundir.

Réolagdur skammtur af Peglntron meeldur

Hvolfdu hettuglasinu og sprautunni med annarri hendinni. Gakktu ar skugga um ad nalaroddurinn sé i
uppleystu Peglntron-lausninni. b0 hreyfir sprautustimpillinn med hinni hendinni. Togadu stimpilinn
haegt aftur og dragdu raimlega pann skammt, sem laeknirinn avisadi, upp i sprautuna.
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Haltu sprautunni med nalinni 1 hettuglasinu pannig ad hin visi upp 4 vid. Taktu sprautuna af nalinni
sem verdur eftir 1 hettuglasinu 4n pess ad snerta sprautuoddinn. Taktu stuttu nélina og festu hana vel 4
sprautuoddinn. Fjarleegdu nalarhettuna af sprautunalinni og adgattu hvort loftbolur eru i sprautunni. Ef
loftbolur eru i lausninni skaltu draga stimpilinn 6rlitio ut, 1ata nalina visa upp og banka 1étt & sprautuna
par til ad loftbolurnar hverfa. Yttu stimplinum haegt aftur a réttan skammt. Settu nalarhettuna aftur 4

og leggdu sprautuna fra pér pannig ad hun hvili a fl6tu yfirbordi.

Athugadu ad lausnin & ad vera vid stofuhita allt ad 25°C. Ef lausnin er kold skal hita sprautuna i
l6fanum. Skoda skal lausnina vandlega fyrir gjof; hvort litabreytingar hafa att sér stad (litur

G
lausnarinnar hefur breyst fra pvi sem var i upphafi) eda hvort agnir eru i henni. Lyfid er nu tilbuid til$

notkunar.

Inndeling lausnarinnar @
Veldu stungustad. Bestu stungustadirnir eru vefir med fitulagi milli hudar og vodva. beir e '
utanverdur upphandleggur (ef stungio er 1 upphandlegg gaeti purft ad fa adstod) og kvid afli

eda mitti). Ef pu ert dvenjulega gronn/grannur er best ad stinga 1 lerid eda upphandleggi
Skipta skal um stungustad vio hverja gjof lyfsins. %

bvodu og sotthreinsadu hudina & stungustad. Biddu par til hiin pornar. F jarl&g@et‘mﬂa. Taktu
um hudfellingu med annarri hendinni. Haltu & sprautunni med hinni hendin% g bu haldir &
blyanti. Stingdu nalinni i hudfellinguna med pvi ad mynda u.p.b. 45 gra f Eftir ad nalin er
komin inn attu ad nota hondina, sem hélt i hiidfellinguna, til ad halda bolinn. Dragou
stimpilinn aftur med annarri hendinni mjog hagt. Ef bloo kemug i spraWguna hefur nalin stungist 1 0.
Ekki sprauta lyfinu & pessum stad; dragdu nalina 0t og endurta%

pvi ad prysta stimplinum getilega alla leid nidur.

110. Sprautadu lausninni inn med

Dragou nalina beint ur hidinni. brystu a stungustadinn rrku eda saefori grisju i nokkrar
sekundur ef purfa pykir. Ekki ma nudda stungustadinn¥ leedir ma setja umbudir yfir.

Fargadu hettuglasinu, lykjunni og 6llum einn(@&éi sem pu notadir. Hentu sprautunni og nalinni &

oruggan hatt i lokad ilat. :
* \
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

Peglntron 80 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

PegIntron 100 mikroég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

PegIntron 120 mikroég stungulyfsstofn og leysir, lausn i Afylltum lyfjapenna

PeglIntron 150 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna
peginterferon alfa-2b

>
Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar &\
upplysingar. *

Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.
- Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum. @
- bessu lyfi hefur verid avisao til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 60rum. bad getu
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni sé ad rada.
- Latid leekninn eda lyfjafraeeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig uig.a erkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar K&

1. Upplysingar um Peglntron og vid hverju pad er notad %
2. Adur en byrjad er ad nota Peglntron

3. Hvernig nota 4 Peglntron

4, Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma & PeglIntron ‘b

6. Pakkningar og adrar upplysingar @

1. Upplysingar um PegIntron og vid hverju ba@té

Virka efnid 1 pessu lyfi er protein sem kallast pe &feron alfa-2b og tilheyrir flokki lyfja sem kollud
eru interferon. Interferon eru myndud af ¢ fi likamans til ad verjast betur sykingum og
alvarlegum sjukdémum. Lyfinu er sprauta‘%mann til ad vinna med onamiskerfinu. Petta lyf er
notad vid langvinnri lifrarbolgu C semr Wirgking 1 lifur.

Fullordnir \

Melt er med samsettri medftgd me® pessu lyfi, ribavirini og bocepreviri vid sumum tegundum af

langvinnri veirusykingu & §fr8Nolgu C (einnig nefnd HCV-syking) hja fullordnum 18 ara og eldri.

Hana ma nota hja ful{grgn m hafa ekki verid medhondladir vid HCV-sykingu a0ur eda hafa notad
l%pegylemé interferon.

lyf sem kallast inte@
Samsetning bcﬁly 0g ribavirins er atlud fullordnum 18 ara og eldri sem hafa ekki adur fengid

medferd m um lyfjum. Par med talid fullordnir sem eru einnig med kliniskt stdduga HIV-

sykingu. S ninguna er einnig haegt ad nota hja fullordnum sem hafa ekki svarad medferd med

inte i alfa eda peginterferoni alfa 4samt ribavirini eda medferd med interferoni alfa einu sér.
3

& med sjukdom sem gerir notkun ribavirins haettulega eda hefur att { vandreedum med ad nota
un leeknirinn liklega avisa pessu lyfi einu og sér.

VZ ekki er ljost hvernig nota 4 lyfid skal leita upplysinga hja lekninum eda lyfjafraedingi.
Born og unglingar:

betta lyf er notad i samsettri medferd asamt ribavirini hja bérnum 3 ara og eldri og unglingum sem
hafa ekki adur fengid medhondlun vid langvinnri lifrarbolgu C.
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2. Adur en byrjad er ad nota PegIntron

EkKki ma nota Peglntron
Segou lzekninum fra pvi, a0ur en byrjad er 4 meodferd, ef pu eda barnid sem pu hefur umsjon med:
- erud med ofnaemi fyrir peginterferoni alfa-2b eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp
i kafla 6)
- erud med ofnaemi fyrir einhverju interferoni
- hafid att vid alvarlega hjartasjukdéma a0 strida
- erud med hjartasjukdém sem ekki hefur verid haegt ad halda nidri sidastlidna 6 manudi ¢
- stridid vid alvarleg veikindi sem leida til mikils slappleika &\
- erud med sjalfsnaemislifrarbolgu eda dnnur vandamal tengd onsemiskerfi
- erud 4 lyfjum sem bela (veikja) onemiskerfio
- erud med langt genginn lifrarsjikdom, sem ekki hefur nadst stjorn 4 (annan en lifrarbo @
- erud med skjaldkirtilssjukdém sem ekki hefur nadst nagileg stjorn & med lyfjum 6
- erud med flogaveiki, sjikdom sem veldur krémpum (krampakast eda flog)

- erud 4 medferd meo telbivudini (sja kaflann ,,Notkun annarra lyfja samhlida Pe .
EKki m4 nota Peglntron ef eitthvad af ofangreindu 4 vid um pig, eda barnid se ] i umsja.
Auk pess mega born og unglingar ekki nota petta lyf ef pau hafa att vio al r tauga- eda

gedraskanir a0 strida, eins og alvarlegt punglyndi eda sjalfsvigshuglejdy 4
Athugid: Lesi0 einnig kaflann ,,Ekki ma nota® i fylgisedli fyrir gibavirig og boceprevir adur en pau
eru notud med pessu lyfi. b

Varnadarord og varudarreglur
Leitadu tafarlaust laeknishjalpar ef alvarleg ofneemisvidjegQ oma fram (eins og 6ndunarerfidleikar,
hveasandi dndunarhljod eda ofsaklaoi).

Leitid raoa hja lekninum eda lyfjafraedingi a n Peglntron er notad ef pu, eda barnid sem pu
hefur umsjén med:
- hafio att vid alvarlegar tauga- eda kanir ad strida eda einhvern timann misnotad
vimuefni (t.d. afengi eda lyf)
Ekki ma nota lyfid handa bg g unglingum sem hafa sogu um alvarlegar gedraskanir (sja
kaflann ,,Ekki mé nota P@‘ hér fyrir ofan)
erud ad f4 meoferod Vﬁ&é}s kdomi eda hafid fengid medferd viod tauga- eda gedsjukdomi, par
a medal punglynd(tfl. &purleikatilfininng) eda sjalfsvigs- eda manndrapshugleidingar (sja

kafla 4 ,,HugsaglggaNguKaverkanir®)
hafid fengid hj 11 eda hjartasjikdém
- erud med ny ukdom, leknirinn geeti avisad minni skammti en venjulegt er og fylgst reglulega

med nioyestd blodrannsdkna er varda nyrnastarfsemi medan 4 medferd stendur. Ef 1yfid er
notaQuagMyt ribavirini 4 leeknirinn ad fylgjast enn nanar med pér, eda barninu sem er i pinni
ums tilliti til feekkunar raudra bléokorna
O meo skorpulifur eda adra lifrarsjikdéma (adra en lifrarbolgu C)
J cinkenni sem tengjast kvefi eda 60rum Ondunarferasykingum, svo sem hita, hésta eda
\rﬁéleika meod ondun

3
& erud med sykursyki eda haan blédprysting. Laknirinn gaeti bedid um augnskodun hja pér, eda

barninu sem pu annast

hafid fengid alvarlegan sjukdém sem hefur haft ahrif 4 6ndun eda bl6dmynd

erud med huodsjukdom, psoriasis eda sarkliki, sem geetu versnad medan a notkun lyfsins

stendur

ef pu thugar pungun skaltu reeda pad vid leekni 4dur en pa byrjar ad nota petta lyf

hafid fengio igreett liffeeri, annadhvort nyra eda lifur, pvi ad interferon-medferd getur aukid

haettuna 4 hofnun. Geettu pess ad reda petta vid lekninn

- erud i medferd vio HIV-sykingu (sja kaflann ,,Notkun annarra lyfja samhlida Peglntron*).

- ef pu ert med eda hefur verid med lifrarbolgu B veirusykingu, par sem leknirinn kann ad vilja
fylgjast nanar med pér.
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Athugio: Lesid kaflann ,,Varnadarord og varudarreglur® { fylgisedli med ribavirini, adur en pad
er notad med pessu lyfi.

Tann- og munnvandamal hafa veri0 tilkynnt hja sjuklingum sem fa samsetta medferd med pessu lyfi
og ribavirini. P getir fengio tannholdssjukdéom sem geeti valdid tannmissi. bu gaetir fengid
munnpurrk eda uppkost, sem hvort tveggja getur haft skadleg ahrif 4 tennur. Pad er mikilveegt ad
bursta tennur vandlega tvisvar 4 dag, skola munninn eftir uppkdst og fara reglulega i skodun hja
tannlaekni.

tilfellum. Laeknirinn & ad framkvaema augnskoOun adur en medferd er hafin. Ef einhverjar breytinga
verda 4 sjoninni skal hafa samband vid l&ekninn og gangast tafarlaust undir alhlida augnskodun. E
ert med sjukdom sem getur leitt til augnsjukdéma i framtidinni (t.d. sykursyki eda haan bléébx
attu a0 fara reglulega i augnskodun medan a medferd stendur. Medferdin verdur stodvud ef
augnsjukdomur versnar eda nyr augnsjuikdomur kemur fram.

>
Medan a4 medferd stendur geta komid fram augnsjukdémar eda sjonmissir i mjog sjaldgeefum &\
A

Medan a medferd med Peglntron stendur, geeti laeknirinn meelt med meiri vokvaney, %ess ad
koma i veg fyrir lagan blodprysting. %

Laeknirinn mun senda pig i blodrannsokn adur en medferd hefst og meéan tendur til pess ad
ganga ur skugga um hvort medferdin sé 6rugg og arangursrik. &

Born og unglingar
betta lyf er ekki etlad sjuklingum yngri en 3 ara. ‘b

Notkun annarra lyfja samhlioa PegIntron
Latid lekninn eda lyfjafraeding vita ef pii, eda barnid s efur umsjon med:
- notid eda hafid nylega notad dnnur lyf eda Vlta Oubotarefni, einnig pau sem fengin eru an
lyfsedils
- erud sykt baeoi af HIV-veiru (HIV-j akvae llfrarb()lgu C veiru (HCV) og erud a medferd
med lyfi (lyfjum) vido HIV [nukleosi emli (NRTI) og 6flugri andretroveirumedferd
(HAART: highly active anti retrov1%rapy)] Laeknirinn mun fylgjast med pér med tilliti til
eftirfarandi visbendinga og el
- Notkun pessa 1 tr1 medferd med ribavirini og lyfi (lyfjum) gegn HIV veiru
getur aukid h&& kursyrubl6dsyringu, lifrarbilun og 6edlilegri blodmynd:
faekkun rau8ig bloSkorna, hvitra blédkorna og blédstorkufrumna sem nefnast
bl60116 ngar med langt genginn lifrarsjukdom, sem fa 6fluga
andregrog e edferd geta verid 1 aukinni heettu 4 ad lifrarstarfsemi versni. bvi getur
Vléb%eferé med pessu lyfi einu sér eda dsamt ribavirini aukid pessa hattu.
- Ek@v st hvort ribavirin, pegar pad er gefid asamt zidovidini eda stavadini, breyti
erkMarheetti pessara lyfja. bPess vegna parf ad gera blodrannsokn reglulega til pess ad
nga ur skugga um hvort HIV-veirusykingin sé ad versna. Ef sykingin versnar mun
leknirinn akveda hvort breyta purfi ribavirin-medferdinni. Ad auki geta sjuklingar
sem fa samsetta medferd med pessu lyfi og ribavirini 4samt zidovadini verio i aukinni
3¢ haettu 4 blodleysi (litill fjoldi raudra blodkorna). bvi er notkun zidovadins dsamt
&\ samsettri medferd med pessu lyfi og ribavirini ekki radlogo.
Athugio: Lesid kaflann ,,Notkun annarra lyfja“ i fylgisedlinum med ribavirini adur en pad er
notad med pessu lyfi.

V— takid telbividin. Ef pu tekur telbividin dsamt pessu lyfi, eda einhverri gerd af interferoni sem
gefio er med inndeelingu, er aukin hatta a pvi ad pua fair Gttaugakvilla (dofa, naladofa og/eda
svidatilfinningu i handleggi og/eda fotleggi). Pessi tilvik geta einnig verid alvarlegri. bvi matt
pu ekki taka petta lyf 4 sama tima og telbivadin.

Medganga og brjostagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
eda lyfjafredingi 40ur en lyfid er notad.
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Medganga
I ranns6knum & dyrum med fangi hafa interferon stundum valdid fosturlati. Ekki er vitad um ahrif

lyfsins & medgongu hja ménnum. Stalkur eda konur & barneignaraldri verda ad nota drugga
getnadarvorn medan 4 medferd med lyfinu stendur.

Ribavirin getur storskadad fostur. Pess vegna verdid badi pi og maki pinn ad gera sérstakar
varudarradstafanir vio astundun kynlifs ef einhver moguleiki er a getnadi:

- ef pu ert stilka eda kona a barneignaraldri og notar ribavirin:

verdur pungunarprof ad vera neikvatt 4dur en medferd hefst, i hverjum manudi medan & medferd ¢
stendur og i 4 manudi eftir ad henni lykur. Pl verOur ad nota 6rugga getnadarvorn medan a medferd &\
med ribavirini stendur og i 4 manudi eftir ad henni lykur. bu skalt reeda pessi mal vid leekninn.

- ef pu ert karlmadur sem notar ribavirin:

skaltu ekki hafa kynmdk vid pungada konu nema pu notir smokk. Ef kvenkyns maki pinn er € 1@
pungadur en er & barneignaraldri verdur hann ad fara i pungunarprof i hverjum manudi meéa%
medferd stendur og i 7 manudi eftir ad henni lykur. Pt eda maki pinn verdid ad nota orugzm

getnadarvorn 4 medan pu notar ribavirin og 1 7 manudi eftir ad medferd lykur. bu skal? Qa Jessi mal

vid leekninn.

Brjostagjof K&

Ekki er vitad hvort lyfio skilst ut i brjéstamjolk. bess vegna attir pu ekki a arn a brjosti
medan a medferd med lyfinu stendur. Leitid rada hja lekninum. @

Athugio: Lesid kaflann ,,Me0ganga og brjostagjof™ i fylgisedli qped rigyirini adur en pad er notad
med pessu lyfi. %

Akstur og notkun véla

Stjornid hvorki taekjum né vélum ef vart verour vid pregg, Mfju eda ringlun medan & medferd med

lyfinu stendur.

PegIntron inniheldur sikroésa K

Lyfid inniheldur stikrdsa. Ef pu ert med 6p g Linhverjum sykurtegundum skaltu hafa samband vid
leekni adur en lyfid er notad.

betta lyf inniheldur minna en 1 mmol ¢t 3 mg) 4 hvern 0,7 ml, p.e.a.s. er nar laust vid
natrium.

* \
3. Hvernig nota a P@n

Notid lyfid alltaf ei irinn eda lyfjafredingur hefur sagt til um. Ef ekki er ljost hvernig nota &
lyfid skal leita upp@a hja leekninum eda lyfjafraedingi.

Almennar ingar um notkun lyfsins

Laclafmagn hetur akvedid réttan skammt af lyfinu med hlidsjon af likamspyngd pinni eda barnsins sem
] msja. Ef naudsyn krefur getur verid ad skammtinum verdi breytt medan 4 medferd stendur.

% a0 gefa undir hud. Pad pydir ad lyfinu er sprautad me0 stuttri nal i fituvef rétt undir hadinni. Ef

lingur gefur sér lyfio sjalfur er honum leidbeint um undirbuning og gjof lyfsins. Nakvaemar
efobeiningar um gjof undir hid fylgja pessum fylgisedli (sja VIDAUKA VID FYLGISEDILINN
»Hvernig 4 a0 nota PegIntron afylltan lyfjapenna*).
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Utbtia 4 skammtinn rétt adur en atlunin er ad gefa hann og nota hann strax. Skoda skal lausnina vel
adur en hun er gefin. Lausnin 4 ad vera ter og litlaus. Blondudu lausnina 4 ekki ad nota ef
litabreytingar hafa att sér stad (litur lausnarinnar hefur breyst fra pvi sem var i upphafi) eda ef agnir
eru 1 henni. Fargadu Peglntron afyllta lyfjapennanum (CLEARCLICK) og afgangslausn eftir ad pu
hefur sprautad pig sjalf/sjalfur. Fyrir leidbeiningar um forgun, sja kafla 5, ,,Hvernig geyma &
Peglntron®.

Lyfi0 er gefid einu sinni i viku 4 sama vikudegi. Ef lyfid er gefid 4 sama tima dagsins gleymist pad

siour.

0\
Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ekki ma nota sterri skammt en radlagdur er og &
nota skal lyfid eins lengi og leeknir hefur sagt til um.

Lesa skal fylgise0il fyrir ribavirin og boceprevir adur en samsett medferd er hafin ef lackniri \r
avisad lyfinu med ribavirini eda ribavirini og bocepreviri.

Notkun hja fullordnum — Peglntron i samsettri medferd @

begar lyfid er gefid med ribavirinhylkjum er pad venjulega gefid 1 skammtinum 0g 4 hvert
kilo likamspyngdar, einu sinni 1 viku. Ef pt ert med nyrnasjikdom gaeti skamnﬁrl verid minni en
pad fer eftir nyrnastarfseminni. %

Notkun hja fullordnum — Peglntron eitt sér

Yfirleitt pegar lyfid er gefid eitt sér er pad gefio i skammtinum @,5 edaNymikrog a hvert kg einu sinni i
viku 1 6 manudi til 1 ar. Ef pi ert med nyrnasjukdom geetir pu f minni skammt eftir pvi hvernig

nyrnastarfsemin er. Laeknirinn mun dkveda rétta skammtinn

Notkun hja bérnum 3 ara og eldri og unglingum

Peglntron verdur gefio asamt ribavirini. Skammturinn Intron er akvardadur med Utreikningi med
tilliti til baedi haedar og pyngdar. Leeknirinn mun Kv?éa ¢tta skammtinn fyrir pig, eda barnid sem er i

pinni umsja. Timalengd medferdar er allt ad e% mkveaemt mati leknisins, fyrir pig eda barnid sem

pt hefur umsjon med.
Allir sjuklingar b
Ef pu gefur pér lyfio sjalf/sjalfur s nga ur skugga um ad avisadur skammtur komi greinilega
fram 4 umbtdum lyfsins sem p ngid.

.

Ef notadur er steerri sl@ en meelt er fyrir um
n

bu skalt strax hafa s 10 leekninn eda heilbrigdisstarfsfolk ef pu eda barnid sem pu hefur
umsjon med hefur f storan skammt.

Ef gleymist aggnota Pegintron

Taktu/gefo mtinn af pessu lyfi um leid og b manst eftir honum, en einungis ef pad er innan
1-2 dagae skammturinn gleymdist. Ef mjog stutt er 1 naestu lyfjagjof a ekki ad tvofalda skammt
til a a upp skammtinn sem gleymdist, heldur halda medferdinni afram eins og venjulega.

3
N er ljost hvernig nota 4 lyfid skal leita upplysinga hja lekninum eda lyfjafreedingi eda leekni eda
| Mreedingi barnsins sem er i pinni umsja.

A%

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 61l lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum. b6 svo
ad allar pessar aukaverkanir komi ekki fyrir getur purft ad leita leeknis ef til peirra kemur. Pegar lyfid
er notad eitt og sér er oliklegra ad sumar af pessum aukaverkunum komi fyrir og sumar hafa aldrei
komid fyrir.
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Gedrzaenar truflanir og truflanir i midtaugakerfi:

Sumir sjuklingar verda punglyndir pegar peir nota petta lyf eitt sér eda samhlida ribavirini og i
einstaka tilfellum hefur folk fengid hugsanir um ad 6gna lifi annarra, sjalfsvigshugleidingar eda
arasargjarna hegdun (sem beinist stundum gegn 6drum). Sumir sjuklingar hafa framio sjalfsvig. Leitid
bradrar leeknisadstodar ef vart verdur vid punglyndi, sjalfsvigshugleidingar eda breytingar 4 hegdun.
bu skalt bigja fjolskyldumedlim eda gédan vin um hjalp til ad vera vakandi fyrir einkennum
punglyndis eda breyttri hegdun.

Bérnum og unglingum er sérstaklega heett vid punglyndi pegar pau fa petta lyf 4samt ribavirini. Hafa
skal tafarlaust samband vi0 leekninn eda leita eftir bradamedferd ef pau syna merki um o6venjulega
hegoun, verda dopur eda fa 1ongun til ad skada sig eda adra.

Voxtur og proski (born og unglingar): &
f allt ad eins 4rs samsettri medferd med pessu lyfi 4samt ribavirini uxu eda pyngdust sumgbo

unglingar ekki eins mikid og buast matti vid. Sum bdrnin hofou ekki nad aeetladri hed 1 \ eftir
ad meoferd lauk.

. Z }
Hafou tafarlaust samband vid leekni ef vart verdur vid einhverjar af eftirfara@. egum

aukaverkunum medan 4 medferd stendur: 2

einstaklingum):

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hv,
- ondunarerfidleikar (m.a. maeoi)

- depurd

- erfidleikar me0 svefn, hugsun eda einbeitingu, sundl ‘b

- slemur magaverkur eda magakrampar

- hiti eda kuldahrollur sem byrjar nokkrum vikum ef edferd hefst
- verkir eda bolga i vodvum (stundum sleemir).

- brjostverkur, breytingar a hjartslaetti
- ringlun

- erfidleikar me0 a0 halda arvekni naladofi
- verkur i mjobaki eda sidum, er(@ ¢0 a0 hafa pvaglat eda pvagteppa
- vandamal me0 augu, sjo e@‘

- slaemur eda sérsaukamllur 10 eda slimhimnu

- miklar blodnasir, blae ur tannholdi eda 66rum hluta likamans.

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir h@lé 1 af hverjum 10 einstaklingum):

eta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
jalfan sig

Sjaldgeefar aukave
- - vilji til a0
- - ofskynjani
Mjog sj a@aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):

- kra ogakast)
N ‘@ eda blodkekkir 1 heegdum (eda svartar, tjorulikar haegdir).

rekki pekkt (ekki hegt ad azetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum):
- vilji til a0 skada adra.

VAérar aukaverkanir sem greint hefur verid fra hja fulloronum eru m.a.:

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

- depurd, skapstyggo, erfidleikar vio ad festa svefn eda na samfelldum svefni, kvidi eda
taugaostyrkur, einbeitingarerfidleikar, skapsveiflur

- hoéfudverkur, sundl, preytutilfinning, kuldahrollur, hiti, flensulik einkenni, veirusyking,
prottleysi

- ondunarerfidleikar, kokbolga (serindi i halsi), hosti

- kvioverkur, uppkdst, 6gledi, nidurgangur, lystarleysi, pyngdartap, munnpurrkur
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harlos, k1401, hudpurrkur, ttbrot, erting eda rodi (i mjog sjaldgefum tilfellum hudskadi) &
stungustad

faekkun raudra blodkorna (sem getur orsakad preytu, maedi, sundl), faekkun akvedinna hvitra
blookorna (sem gerir pig neemari fyrir ymsum sykingum)

1i0- og védvaverkir, vodva- og beinverkir.

Algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja allt aé 1 af hverjum 10 einstaklingum):

feekkun blodstorkufrumna er nefnast blodflogur sem getur leitt til pess ad mar myndist
audveldlega og til skyndilegra bleedinga, of mikil pvagsyra (eins og i pvagsyrugigt) 1 blodi, litid
kalsiummagn 1 blodi

aukinni vidkveemni fyrir kulda og 60rum einkennum), aukin starfsemi skjaldkirtils (sem ge

0\
minnkud starfsemi skjaldkirtils (sem getur valdid pvi ad pu finnur fyrir preytu, punglyndi, &

valdid taugaostyrk, hitadpoli og 6hoflegri svitamyndun, pyngdartapi, hjartsléttarénotum\
skjalfta), bolgnir kirtlar (bolgnir eitlar), porsti %
breyting a hegdun eda arasagjorn hegdun (beinist stundum ad 60rum), asingur, t \ ur,
syfja, erfidleikar med svefn, 6venjulegar draumfarir, ahugaleysi, kyndeyfo, rist aukin
matarlyst, ringlun, handskjalfti, 1¢leg samhaefing, svimi (tilfinning um ad hri t), dofi,
verkur eda ndladofi, aukid eda minnkad snertiskyn, vodvaspenna, Verkur@ agigt,
migreni, aukin svitamyndun

augnverkur eda syking, pokusyn, purr eda tarvot augu, breytingar & h% a heyrnarleysi, sud i

eyrum

skatabolga, ondunarfaerasykingar, nefstifla eda nefrennsli, erfi rmed tal, blodnasir, frunsur
(herpes simplex), sveppa- eda bakteriusykingar, eyrnasykjpng/eyMgverkur

meltingartruflanir (magadpaegindi), brjostsvioi, rodi eéa@unni, svidatilfinning i tungu, rodi
e0a blading ur tannholdi, haegdatregda, vindgangur, , gyllinegd, saerindi i tungu, breytt
bragdskyn, tannvandamal, mikid vokvatap ur lika fpornun), lifrarsteekkun

psoriasis, aukid naemi fyrir solarljosi, Gtbrot me yptum sarum, rodi 1 hud eda hudkvillar,
proti i andliti, proti i hondum eda fotum, exem (WQIZY, rodi, kl1adi og purrkur i hud hugsanlega
asamt veetlandi sarum), prymlabolur, ofsak(i, oedlileg aferd a hari, naglakvilli, verkur a
stungustad

erfidar, oreglulegar eda engar tidablgpAiMgg oedlilega miklar og langvarandi tidablaedingar,
vandamal sem varda eggjastokka ed @ ong, verkur 1 brjostum, kynlifsvandamal, erting i
blodruhalskirtli, aukin pvaglats

brjostverkur, verkur 1 haegri
yfirlidstilfinning, andlits& i
.

r rifbeinum, lasleikatilfinning, lagur eda har blodprystingur,
slattaronot (pungur hjartslattur), hradur hjartslattur.

Sjaldgeefar aukaverka@ komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
{5) 5

sjalfsvig, sjalfegi un, hugsanir um ad stofna sjalfum sér i lifshaettu, kvidakast,

ranghugmyndj njanir
ofnzmisvid vi0 lyfinu, hjartaafall, brisbolga, beinverkir, sykursyki
ﬁfublettl&(hw utfellingar 1 sjonu).

Mjog sj al@r aukaverkanir (geta komio fyrir hj4 allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):
- onblodsyring af voldum sykursyki (neydartilvik vegna uppsoéfnunar ketona i bl6di vegna
¢ rsyki sem ekki er undir stjorn)
og (krampar), gedhvorf (lyndisroskun sem einkennist af sveiflum a milli dapurleika og eesings)

sjontaug, bolga i auga

hjartabilun, 6edlilegur hjartslattur, gollurshussbolga (bolga 1 himnu sem umlykur hjartad), bolga
og hrérnun 1 védvum og uttaugum, nyrnakvilli

sarkliki (sjukdomur sem einkennist af stodugum hita, pyngdartapi, lioverkjum og lidbolgu
sarum 4 huad og bolgnum eitlum).

% > augnkvillar, m.a. breytingar 4 sjon, skadi a sjonhimnu, slagaedastifla i sjonhimnu, bolga i
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Aukaverkanir sem koma orsjaldan fyrir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum

10.000 einstaklingum):

- vanmyndunarblodleysi, heilaslag, drep i hidpekju/Steven Johnson-heilkenni/regnbogarodasoétt
(ymis misalvarleg ttbrot, par med talid Gtbrot sem geta valdio dauda og geta verid tengd
blodrum i munni, nefi, augum og slimhud annars stadar og flognun htidar & Gtbrotssveedum)

- orsjaldan hefur medvitundarleysi komid fram pegar alfa interferon eru notud, adallega hja
6ldrudum sjuklingum sem medhdndladir eru med storum skdmmtum.

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad azetla tioni 1t fra fyrirliggjandi gognum): ¢

- hreinn raudkornabrestur (dstand par sem likaminn heettir eda minnkar framleidslu & raudum &
blodkornum). Petta veldur alvarlegu blodleysi sem m.a. getur lyst sér med dvenjulegri preytu
orkuleysi

- andlitslomun (slappleiki og sig i 60rum helmingi andlitsins), alvarleg ofn&misviébrégé&
ofn@misbjugur (ofnemissjikdomur i htd sem einkennist af bolgu 4 afmoérkudum blet% 10
og undirhad, slimhtd og stundum 1 innri liffeerum), gedhaed (6hoflegur eda dedli ),
vokvi 1 kringum hjarta (vokvasofnun a milli gollurshuss (sem er umhverfis hja jartans),
Vogt-Koyanagi-Harada-heilkenni (sjalfsnaemisbolgusjukdémur sem hefur ah i%u, hio og
himnur 1 eyrum, heila og menu), litabreytingar & tungu

- hugsanir um ad 6gna lifi annarra K

- bandvefsmyndun i lungum (6rmyndun i lungum)

- lungnahaprystingur — sjikdomur med alvarlegri prengingu i lung sem leidir til
haekkunar 4 bl60prystingi i &dum sem flytja blod fra hjarta til “Petta getur einkum komid
fyrir hjé sjiklingum med dhettupeetti svo sem HIV-sykingu edaNyvarlega lungnakvilla
(skorpulifur). Pessi aukaverkun getur komid fram 4 yms um medan & medferd stendur,
einkum nokkrum manudum eftir ad medferd med Peg fst.

- endurvirkjun lifrarbolgu B hja sjuklingum med sa kingu af lifrarbolgu C og
lifrarbolgu B (lifrarbolga B sjukdémur kemur frgmgadNyju)

Fulloronir sjuklingar, sem eru med samhlioa (-Q,{; og HIV-sykingu og fa éfluga
andretroveirumedferd og petta lyf og ribavirin W Wobotar, geta verid i aukinni haettu 4 ad fa
mjolkursyrublodsyringu, lifrarbilun og 6edLidgINGIOOmynd (faekkun raudra blodkorna sem flytja
surefni, feekkun akvedinna hvitra blodkorr radast gegn sykingum og faekkun blodstorkufrumna,
sem kallast blodflogur).

Hja sjuklingum med samhlida K HIV-sykingu og sem fé 6fluga andretroveirumedferd hefur
unum (ekki taldar upp hér fyrir ofan) 1 samsettri medferd med

veri0 greint fra eftirfarandi &@E

pessu lyfi og ribavirin-h m\fullordnir):
- hvitsveppasyka 1 (pruska)
- afbrigoileg fi %ﬁpti

- feekkun CD §frumn
- lystarleyg

- bakv
- lifra

- kur 1 atlim
¢ ar 6edlilegar nidurstodur blodrannsokna.

ﬁxverkanir sem geta komid fyrir hja bornum og unglingum

)

int hefur verid fra eftirfarandi aukaverkunum hja bérnum og unglingum:

Mjog algengar aukaverkanir (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

- lystarleysi, sundl, hfudverkur, uppkost, 6gledi, magaverkur

- harlos, hudpurrkur, 1id- og vodvaverkir, rodi a stungustad

- skapstyggo, preyta, lasleikatilfinning, verkir, kuldahrollur, hiti, flensulik einkenni, proéttleysi,
minni vaxtarhradi (hed og pyngd midad vid aldur)

- faekkun raudra blodkorna sem getur orsakad preytu, meedi, sundl.
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Algengar aukaverkanir (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

- sveppasykingar, kvef, frunsur, kokbolga (serindi i halsi), skitabolga, sykingar i eyrum, hosti,
verkur 1 halsi, kuldatilfinning, augnverkur

- faekkun blodstorkufrumna, sem nefnast bl6oflogur, sem getur leitt til pess ad mar myndist
audveldlega og skyndilegra blaedinga, bolgnir kirtlar (bolgnir eitlar), éedlilegar nidurstdédur
blodrannsokna vardandi skjaldkirtil, minnkud starfsemi skjaldkirtils sem getur valdid
preytutilfinningu, punglyndi, auknu neemi fyrir kulda og 60rum einkennum

- sjalfskadahugleidingar eda — tilraunir, arasargjorn hegdun, @singur, reidi, skapbreytingar,
taugaodstyrkur eda eirdarleysi, punglyndi, kvidi, erfidleikar med ad festa svefn eda na ¢
samfelldum svefni, tilfinningalegt 6jafnvagi, litil svefngaedi, syfja, skert athygli, &\

- breytt bragdskyn, nidurgangur, magadpaegindi, verkur i munni

- yfirlid, hjartslattarénot (pungur hjartslattur), hradur hjartslattur, andlitsrodi, blodnasir

- sar i munni, flagnadar varir og sprungur i munnvikum, ttbrot, rodi i hud, kladi, exem (b@
rodi, kl1aodi og purrkur i hud hugsanlega asamt veetlandi sarum), prymlabolur

- bakverkur, vodva- og beinverkir, verkir i itlimum, purrkur, verkur, utbrot, erting £
stungustad.

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 ein jr¥lm):
- sarsauki eda erfidleikar vid pvaglat, tid pvaglat, of mikid protein i pvagingarNukafullar

tannhold, lifrarstaekkun
- oedlileg hegoun, tilfinningardskun, 6tti, martrdo, skjalfti
verkur sem leidir eftir einni eda fleiri taugum, svefnhofgt
- bleeding 1 slimhimnu innan 4 augnloki, kladi i augum,
- lagur blodprystingur, folvi, 6paegindi 1 nefi, nefren
ondunarerfidleikar, brjostverkur eda 6pagindi
- rodi, bolga, verkur i hud, ristill, aukid nemi ha ir solarljosi, tbrot med upphleyptum
sarum, mislitun hiidar, flognun hudar, voowstytting, vodvakippir, verkur 1 andliti, marblettir.

tidablaedingar
- kladi vid endaparm (njalgur eda idrapradormur), bolga i slimhud arma, bolgio
keﬂ&yn, dofi eda naladofi,

ur, pokusyn, ljosfzlni
vjesandi ondunarhljod,

Tilkynning aukaverkana
Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um allverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. E@e oot ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju 1 ¥ir sig, sja Appendix V. Me0 pvi a0 tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka u@ar um oryggi lyfsins.

.

Aminning fyrir fullordnagjfkIMga sem er avisad samsettri medferd med pessu lyfi, asamt bocepreviri
og ribavirini: Vinsan% s10 kaflann ,,Hugsanlegar aukaverkanir i fylgisedlunum.

5 Hvernifygi Peglntron
Geymid ly@r sem born hvorki na til né sja.

i ota lyfid eftir fyringardagsetningu sem tilgreind er & 6skjunni & eftir EXP/Fyrnist.
%6 i keeli (2°C — 8°C). Ma ekki frjosa.

ta verdur lausnina (lausnina sem utbuin var med pvi ad blanda duftinu og vokvanum i afyllta
pennanum) strax eda innan 24 klukkustunda ef hun er geymd i keeli (2°C-8°C).

Ekki skal nota lyfio ef synileg litabreyting er a duftinu sem 4 a0 vera hvitt.

Blondud lausnin 4 a0 vera ter og litlaus. Hana a ekki a0 nota ef litabreyting eda agnir eru til stadar.
Eftir ad btid er ad gefa skammtinn skal farga Peglntron afylltum penna (CLEARCLICK) og allri
afgangslausn sem hann inniheldur.
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Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
PegIntron inniheldur

- Virka innihaldsefnid er peginterferon alfa-2b. $

Peglntron 50 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfjapenna

Hver afylltur penni inniheldur 50 mikrég peginterferon alfa-2b meeldu 4 grundvelli préteina \@
Hver afylltur penni inniheldur 50 mikrog/0,5 ml lausn pegar lyfid hefur verid leyst upp saml@
leidbeiningum.

Peglntron 80 mikrdég stungulyfsstofn og leysir, lausn i afyllitum lyfjapenna @
Hver afylltur penni inniheldur 80 mikrog peginterferoni alfa-2b meldu 4 grund na
Hver afylltur penni inniheldur 80 mikrog/0,5 ml lausn pegar lyfid hefur verid IQ p samkvaemt

leiobeiningum. @
Peglntron 100 mikrog stungulyfsstofn og leysir, lausn i afylltum lyfj @
1

Hver afylltur penni inniheldur 100 mikrog peginterferoni alfa-2l maldWa grundvelli proteina
Hver afylltur penni inniheldur 100 mikrég/0,5 ml lausn pegar fur verid leyst upp samkvaemt

leidbeiningum. @

Peglntron 120 mikrég stungulyfsstofn og leysir, lausn je m lyfjapenna
Hver afylltur penni inniheldur 120 mikrog peginterfer& 2¥a-2b maeldu 4 grundvelli proteina
Hver afylltur penni inniheldur 120 mikr6g/0,5 le

sn pegar lyfid hefur verid leyst upp samkvaemt
leiobeiningum.

Peglntron 150 mikrog stungulyfsstofn o
Hver afylltur penni inniheldur 150 mi
Hver afylltur penni inniheldur 150

leidbeiningum.
- Onnur innihaldse \

Stungulyfssto uiWy Vatnsfritt tvinatriumfosfat, natriumtvihydrogenfosfattvihydrat, sukrosi
og polysorbat
Leysir: Vatn{A1g stungulyf.

Lysing & ﬁ@%glntron og pakkningastaeroir

lausn i afylltum lyfjapenna
Arerferoni alfa-2b maldu 4 grundvelli proteina.
/0,5 ml lausn pegar lyfid hefur verio leyst upp samkvaemt

bett er stungulyfsstofn og leysir (vokvi), lausn 1 afylltum lyfjapenna (CLEARCLICK).

%& duftio og teeri og litlausi leysirinn eru 1 tveggja holfa glerrorlykju, sameinad 1 afylltan
apgnna.
I

ntron er faanlegt i eftirtdldum pakkningastaerdum:
V— 1 afylltur lyfjapenni sem inniheldur stungulyfsstofn; 1 nal (,,ndl sem pryst er 4 pennann*),
2 hreinsipurrkur
- 4 afylltir lyfjapennar sem innihalda stungulyfsstofn; 4 nalar (,,nal sem pryst er &4 pennann®),
8 hreinsipurrkur
- 12 afylltir lyfjapennar sem innihalda stungulyfsstofn; 12 nalar (,,ndl sem pryst er & pennann®),
24 hreinsipurrkur

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
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Markadsleyfishafi

Merck Sharp & Dohme B.V.
Waarderweg 39

2031 BN Haarlem

Holland

Framleidandi

SP Labo N.V.
Industriepark, 30

B-2220 Heist-op-den-Berg
Belgia.

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

Belgié/Belgique/Belgien

MSD Belgium BVBA/SPRL

Tel: 0800 38 693 (+32(0)27766211)
dpoc_belux@merck.com

Bbarapus

Mepxk lapn u Joym bearapus EOO/]
Ten.: +359 2 819 3737
info-msdbg@merck.com

Ceska republika
Merck Sharp & Dohme s.r.o.
Tel: +420 233 010 111

dpoc_czechslovak@merck.com

Danmark

MSD Danmark ApS
TIf: + 45 4482 4000
dkmail@merck.com

Deutschland }
MSD SHARP & DOHME GYB

Tel: 0800 673 673 673 (¢&Q(ONS9 4561 2612)
e-mail@msd.de N l

Eesti Q )
Merck Sharp ohMt OU

Tel.: +372 %OO
msdeesti Pk.com

\ +30 21098 97 300
c_greece@merck.com

Espaia

Merck Sharp & Dohme de Espaiia, S.A.

Tel: +34 91 321 06 00
msd_info@merck.com

Lietuva
UAB Merck Sharp & Dohme

Tel. +370 5 278 02 47

msd_lietuva@merck.com %

Luxembourg/Luxem
MSD Belgium BV
Tel: +32(0)2776,

MS a Hungary Kft.
888 5300
~msd@merck.com

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited
Tel: 8007 4433 (+356 99917558)
malta_info@merck.com

Nederland

Merck Sharp & Dohme BV

Tel: 0800 9999000 (+31 23 5153153)
medicalinfo.nl@merck.com

Norge

MSD (Norge) AS
TIf: +47 32 20 73 00
msdnorge@msd.no

Osterreich

Merck Sharp & Dohme Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1 26 044
msd-medizin@merck.com

Polska

MSD Polska Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 549 51 00
msdpolska@merck.com
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France Portugal

MSD France Merck Sharp & Dohme, Lda

Tél: +33-(0)1 80 46 40 40 Tel: +351 21 4465700
clic@merck.com

Hrvatska Romainia

Merck Sharp & Dohme d.o.o. Merck Sharp & Dohme Romania S.R.L.

Tel: + 38516611 333 Tel: +40 21 529 2900

croatia_info@merck.com msdromania@merck.com

0\
Ireland Slovenija &

Merck Sharp & Dohme Ireland (Human Health) Merck Sharp & Dohme, inovativna zdravila @

Limited Tel: +386 1 5204 201 \

Tel: +353 (0)1 2998700 msd.slovenia@merck.com 6

medinfo_ireland@merck.com ‘b

fsland Slovenska republika @

Vistor hf. Merck Sharp & Dohme, s. %

Simi: + 354 535 7000 Tel: +421 2 58282010 &
dpoc_czechslovak@m% m

Italia Suomi/Finland

MSD Italia S.r.1. MSD Finlapd Oy

Tel: +39 06 361911 Puh/Tel: )9 804 650

medicalinformation.it@merck.com info@

Kvnpog S

Merck Sharp & Dohme Cyprus Limited c®Sharp & Dohme (Sweden) AB

TnA.: 800 00 673 (+357 22866700) el:+46 77 5700488

T
cyprus_info@merck.com &nedicinskinfo@merck.com

Latvija Q United Kingdom

SIA Merck Sharp & Dohme Latvija Q Merck Sharp & Dohme Limited

Tel: +371 67364224 Tel: +44 (0) 1992 467272

msd_lv@merck.com @ medicalinformationuk@merck.com
.

Pessi fylgiseoill var o &f&réur MM/AAAA

ftarlegar uppljrsing@n yfi0 eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.

Upplysinga '&nsku eru a http://www.serlyfjaskra.is.

0
S
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VIDAUKI VID FYLGISEDIL

Hvernig 4 ad nota Peglntron afylltan lyfjapenna

Eftirfarandi leidbeiningar Gtskyra hvernig pt att ad sprauta pig med afyllta lyfjapennanum.
Vinsamlegast lestu leidbeiningarnar vandlega og fylgdu peim prep fyrir prep. Heilbrigdisstarfsmadur
mun syna pér hvernig pu att ad gefa sjalfri/sjalfum pér lyfid. Reyndu ekki ad gefa pér lyfid fyrr en pu
ert viss um a0 hafa skilid hvernig 4 a0 nota afyllta lyfjapennann. Hver afylltur lyfjapenni er einnota.

Undirbuningur
e Finndu pér bjart, hreint og slétt vinnusvadi, svo sem bordplotu. &\
e Taktu afyllta lyfjapennann ur kaeliskapnum. Athugadu dagsetninguna sem er prentud a 6skjuna A
eftir EXP/Fyrnist til pess ad vera viss um ad lyfio sé ekki komid fram yfir fyrningardagsetnin
Notadu ekki lyfjapennann ef komid er fram yfir fyrningardagsetningu.
e Taktu afyllta lyfjapennann ur 6skjunni.
e Leggdu afyllta lyfjapennann 4 slétt og hreint yfirbord og biddu par til ad hann naer %
ekki heerri hita en 25°C). Petta getur tekid allt ad 20 minutur.

e  Pbvoou hendurnar vandlega med sapu og volgu vatni. Mikilveagt er ad halda yi @ héndum
og stungustad hreinum til pess ad draga ur sykingarhattu. &

bu parft a0 nota eftirfarandi hluti sem eru i pakkningunni:

- Afylltan lyfjapenna (CLEARCLICK) &
- nal (,,nal sem pryst er & pennann*)

- 2 sprittpurrkur

Gluggi

1 ;
Nalarhlif

\ l\ e B Ef(;;:;ennans
) 1

n |
Nal (,,nal
bryst er a ]

[ L

—_—
— 0

1 1 <::| Skammtaskifa

d]londun lyfsins

e Haltu afyllta pennanum 1 uppréttri stoou pannig ad skammtaskifan visi nidur.
e  Snudu skammtaskifunni & téluna 1 (sja mynd 1). Pt getir heyrt ,,smell.
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Mynd 1

e EKKIHRISTA LYFJAPENNANN TIL AD BLANDA LYFID. Sntidu afyllta lyf] a@
varlega upp og nidur tvisvar sinnum til ad blanda lyfio (sja mynd 2). @

2X
( L
MNP

e Horfou i gluggann. Lausnin 4 a0 vera ter og 1it1au@10tkun. Einhverjar loftbolur kunna ad
vera til stadar, en pad er edlilegt. Ekki nota laMgnina ef hiin er mislit eda ef hun inniheldur agnir.

2. Nalinni komid fyrir
e Snudu skammtaskifunni & téluna 26 3). bu gaetir heyrt ,,smell*.

a0u endann 4 afyllta lyfjapennanum, par sem setja a nalina, med sprittpurrku (sja mynd 4).

)

Mynd 4

e Fjarleegdu gula pappirinn af nalarhulstrinu adur en pu festir nalina & afyllta lyfjapennann (sja mynd 5).
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Mynd 5

e Haltu afyllta lyfjapennanum 1 uppréttri stddu og prystu nalinni pétt og beint nidur (sja mynd 6). bu &\
geetir heyrt dauft hljoo pegar pu prystir 4 nalina. *

;" S
20
r§*

e Fjarleegdu nalarhulstrid. bt geetir séd vokva drjipa af nalinni ynd 7). Pao er edlilegt.

&

Mynd 6

N\

3. Skammtur stilltur @

e  Snudu skammtaskifunniya sk\ inn sem bu att ad nota (sja mynd 8). bu getir heyrt smelli
pegar pu snyrd skifupni ugid: Nalarhlifin SMELLUR sjalfkrafa fram pegar pt snyrd
skammtaskifunni (s' ). bu getur snuid skifunni fram og til baka 4 hvada skammt sem er,
aour en pu gefur K linguna.

SMELLUR!

05°0
—osg:'o

—.g
——

S~

—OOVO

Mynd 8 Mynd 9
N ert pa tilbtdin/-n til ad hefja inndzelinguna

e Veldu stad 4 maganum (kvidnum) eda leerinu til inndealingarinnar. Fordastu naflann og mittid. Ef
pt ert mjog gronn/grannur skaltu eingdngu nota leeri til inndelingar. b0 ettir ad skipta um
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stungustad 1 hvert sinn sem pu gefur pér inndelingu. Ekki gefa pér Peglntron inndelingu 4 svadi
par sem erting er 1 htidinni, rodi, mar, syking, or, slit eda 6jofnur.

e Hreinsadu stungustadinn med nyrri sprittpurrku. Lattu hudina porna.

e Kliptu saman hudfellingu & svadinu sem pu hreinsadir fyrir inndaelinguna.

e  Drystu afyllta pennanum a hudina eins og synt er & mynd 10. Nalarhlifin rennur sjalfkrafa til baka til
pess ad nalin geti deelt inn lyfinu.

e Haltu afylita lyfjapennanum 4 hidinni i 15 sekiundur. Athugio: Smellir heyrast i afyllta
lyfjapennanum 1 allt ad 10 sekiindur — en pad fer eftir skammtinum. Fimm sekundur til vidbotar

tryggja ad pu fair allan skammtinn. *
Athugid: begar afyllti lyfjapenninn er tekinn af hidinni, rennur nalarhlifin fram og laesist. *\

"A d 10: Inndzeling i lzeri
. \

wﬁr
Afyllti lyfj apenninn,qé:ln allt sem notad er vid inndelinguna er einnota og pvi skal farga eftir

Forgun inndzelingarbu

inndelinguna. Fargj afyllta lyfjapennanum & 6ruggan hatt i lokudu ilati. Fadu videigandi ilat
hja heilbrigdisstar 1 eda 1 apoteki.

<

%2
0
>
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