VIDAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Temomedac 5 mg hord hylki.
Temomedac 20 mg hord hylki.
Temomedac 100 mg hord hylki.
Temomedac 140 mg hord hylki.
Temomedac 180 mg hord hylki.
Temomedac 250 mg hord hylki.

2. INNIHALDSLYSING

Temomedac 5 mg hérd hylki
Hvert hart hylki inniheldur 5 mg temézél6mid (temozolomide).

Temomedac 20 mg hord hylki
Hvert hart hylki inniheldur 20 mg tem6z6l6mid (temozolomide).

Temomedac 100 mg hord hylki
Hvert hart hylki inniheldur 100 mg tem6z616mid (temozolomide).

Temomedac 140 mg hord hylki
Hvert hart hylki inniheldur 140 mg tem6z616mid (temozolomide).

Temomedac 180 mg hord hylki
Hvert hart hylki inniheldur 180 mg temdzélomio (temozolomide).

Temomedac 250 mg hérd hylki
Hvert hart hylki inniheldur 250 mg temdzélomio (temozolomide).

Hjalparefni med pekkta verkun

Temomedac 5 mg hord hylki
Hvert hart hylki inniheldur 87 mg af vatnsfrium mjélkursykri.

Temomedac 20 mg hord hylki
Hvert hart hylki inniheldur 72 mg af vatnsfrium mjélkursykri og ,,sunset yellow FCF* (E 110).

Temomedac 100 mg hord hylki
Hvert hart hylki inniheldur 84 mg af vatnsfrium mjélkursykri.

Temomedac 140 mg hord hylki
Hvert hart hylki inniheldur 117 mg af vatnsfrium mjélkursykri.

Temomedac 180 mg hérd hylki
Hvert hart hylki inniheldur 150 mg af vatnsfrium mjélkursykri.

Temomedac 250 mg hérd hylki
Hvert hart hylki inniheldur 209 mg af vatnsfrium mjélkursykri.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.



3. LYFJAFORM
Hart hylki (hylki).
Temomedac 5 mg horo hylki

Ho6rdu hylkin (lengd um 16 mm) eru ar égegnsajum hvitum botni og 6gegnseaeju hvitu loki, med
tveimur greenum rondum & lokinu og greenni aletrun ,, T 5 mg* & botninum.

Temomedac 20 mg hord hylki
Horou hylkin (lengd um 18 mm) eru dr 6gegnsajum hvitum botni og 6gegnsaju hvitu loki, med
tveimur appelsinugulum réndum & lokinu og appelsinugulri aletrun ,, T 20 mg* & botninum.

Temomedac 100 mg hérd hylki
Horou hylkin (lengd um 20 mm) eru ar 6gegnsajum hvitum botni og 6gegnsaju hvitu loki, med
tveimur bleikum rondum a lokinu og bleikri aletrun ,, T 100 mg* & botninum.

Temomedac 140 mg hérd hylki
Ho6rdu hylkin (lengd um 22 mm) eru dr hvitum botni og hvitu loki, med tveimur blaum réndum &
lokinu og blarri aletrun ,,T 140 mg*“ & botninum.

Temomedac 180 mg hérd hylki
Ho6rdu hylkin (lengd um 22 mm) eru ar égegnsajum hvitum botni og 6gegnseaju hvitu loki, med
tveimur raudum rondum & lokinu og raudri &letrun ,,T 180 mg* & botninum.

Temomedac 250 mg hérd hylki
Ho6rdu hylkin (lengd um 22 mm) eru ar égegnsajum hvitum botni og 6gegnseaeju hvitu loki, med
tveimur svortum réndum & lokinu og svartri aletrun ,, T 250 mg* & botninum.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Temomedac er &tlad til medferoar &:

. fullordnum sjuklingum med nygreint margfrumna taugakimsaxli (glioblastoma multiforme)
samhlida geislamedferd og sidan sem einlyfjamedferd

. b6érnum priggja ara og eldri, unglingum og fullordnum sjiklingum med illkynja trédeaxli
(glioma) eins og margfrumna taugakimsexli (glioblastoma multiforme) eda stjarnfrumnazxli af
villivaxtargerd (anaplastic astrocytoma)i heila sem hefur tekid sig upp aftur eda versnad eftir
hefdbundna medferd.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Temomedac skal eingdngu avisad af sérfredingum med reynslu af medferd krabbameinsaxla i heila.

Gefa ma dgledistillandi lyf (sja kafla 4.4).

Skammtar

Fullordnir med nygreint margfrumna taugakimsaxli

Temomedac er gefid dsamt stadbundinni geislamedferd (samhlida fasi) og sidan i allt ad
6 medferdarlotum par sem temézolomid (TMZ) er gefid eitt og sér (einlyfjamedferd).



Samhlida fasi

TMZ er gefid til inntdku i skammtinum 75 mg/m? & dag i 42 daga samhlida stadbundinni

geislamedferd (60 Gy gefin i 30 skommtum). Ekki er meelt med ad skammtar séu minnkadir, en tekin

er akvordun vikulega um frest eda stédvun & gjof TMZ i samraemi vid viomidanir um eiturdhrif af

bl6dfreedilegum og 6drum toga.

Halda ma &fram med TMZ skammtinn allt 42 daga samhlida timabilid (i allt ad 49 daga) ef 6llum

eftirfarandi skilyrdum er fullnzgt:

. heildarfjéldi daufkyrninga (neutrophils) (ANC) > 1,5 x 1071

. bloaflagnafjéldi > 100 x 1071

. almenn viomidun eituréhrifa sem eru ekki bléofraedileg < 1. stig (CTC) (nema fyrir hérlos,
0gledi og uppkdst).

Medan & medferd stendur & ad gera heildarbl6dkornatalningu vikulega. Gjof TMZ & ad rjufa

timabundid eda stodva varanlega i samhlida fasanum i samreemi vid vidmidanir um eiturdhrif af

bl6dfreedilegum og 6drum toga eins og fram kemur i Toflu 1.

Tafla 1. TMZ skammtahlé eda —st6dvun medan & samhlida geisla- og TMZ-medferd stendur
Eiturahrif TMZ hlé? TMZ st6dvun
Heildarfjoldi daufkyrninga >0,50g < 1,5 x 10%I <0,5x 10
Blodflagnafjoldi > 10 og < 100 x 10%/1 <10 x 1071
Almenn vidmidun eiturahrifa 6nnuren | 2. stig CTC 3.eda 4. stig CTC
bl6dfreedileg
(nema fyrir harlos, 6gledi, uppkdst)

a: Medferd med samhlida gjof TMZ ma halda afram pegar 6llum eftirfarandi skilyréum er fullnagt: heildar-fjoldi

daufkyrninga > 1,5 x 10%/1; bl6flagnafjéldi > 100 x 10%/1; eiturahrif 8nnur en blédfradileg < 1. stig skv. CTC (nema
fyrir harlos, 6gledi, uppkost)

Einlyfjafasi

Fjérum vikum eftir ad TMZ + geislamedferd samhlida fasa er lokid er TMZ gefid i allt ad

6 medferdarlotum sem einlyfjamedferd. Skammtur i 1. medferdarlotu (einlyfjamedferd) er 150 mg/m?
einu sinni & dag i 5 daga og sidan 23 dagar &n medferdar. Vid upphaf 2. medferdarlotu er skammtur
aukinn i 200 mg/mz2 ef CTC-vidmidanir um eiturahrif sem eru ekki blédfraedileg fyrir 1. medferdarlotu
eru < 2. stigs (nema fyrir harlos, 6gledi og uppkdst), heildarfjéldi daufkyrninga (ANC) > 1,5 x 10%1 og
blodflagnafjéldi > 100 x 10%/1. Hafi skammtur ekki verid aukinn i 2. medferdarlotu, 4 ekki ad auka
skammt i sidari medferdarlotum. pegar buid er ad auka skammt, helst hann &fram 200 mg/m? & dag
fyrstu 5 daga peirra medferdarlota sem a eftir koma, nema ef eiturdhrif koma fram. Beita &
skammtaminnkunum og —stédvunum i einlyfjamedferdarfasa i samreemi vid toflur 2 og 3.

Medan & medferd stendur & ad mela heildarbléokornafjélda & 22. degi (21 degi eftir fyrsta skammt
TMZ). Minnka skal skammtinn eda stédva gjof i samraemi vid toflu 3.

Tafla 2. TMZ skammtagildi i einlyfjamedferd

Skammtagildi Skammtur TMZ Athugasemdir
(mg/m2/dag)
-1 100 Minnkun vegna fyrri eiturahrifa
0 150 Skammtur i 1. medferdarlotu
1 200 Skammtur i 2. - 6. medferdarlotu an eiturahrifa




Tafla 3. TMZ skammtaminnkun eda -stddvun medan a einlyfjamedferd stendur

Eiturahrif Minnka TMZ um Stédva TMZ

1 skammtagildi®
Heildarfjoldi daufkyrninga < 1,0 x 107 Sja nedanmalsgrein b
Blodflagnafjoldi <50 x 10°/1 Sja nedanmalsgrein b
Almenn vidmidun eiturahrifa (CTC) 3. stig skv. CTC 4. stig” skv.CTC
onnur en blodfraedileg
(nema fyrir harlos, 6gledi, uppkost)

TMZ skammtagildi koma fram i to6flu 2.

TMZ medferd 4 ad stédva ef:

skammtagildi -1 (100 mg/m2) veldur enn éasattanlegum eiturahrifum

sOmu 3. stigs eiturahrif énnur en blédfraedileg (nema fyrir harlos, 6gledi, uppkdst) koma aftur fram eftir
skammtaminnkun.
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Fullordnir og born 3 &ra og eldri med illkynja trodaexli sem hefur tekid sig upp aftur eda versnad

Medferdarlota neer yfir 28 daga. Sjuklingar sem ekki hafa adur verid i krabbameinslyfjamedferd fa
TMZ med inntdku i skammtinum 200 mg/mz2 einu sinni & dag fyrstu 5 dagana fylgt eftir med 23 daga
medferdarhléi (alls 28 dagar). Sjuklingar sem &dur hafa verid i krabbameinslyfjamedferd, fa
byrjunarskammtinn 150 mg/mz2 einu sinni & dag en i annarri medferdarlotu er skammturinn aukinn i
200 mg/m2 einu sinni a dag i 5 daga, ad pvi gefnu ad engin bléofreedileg eiturahrif séu til stadar (sja
kafla 4.4).

Sérstakir sjuklingahdpar

Born

Hja bérnum 3 &ra og eldri ma einungis nota TMZ pegar um er ad raeda illkynja trédaxli (glioma) sem
hefur tekid sig upp aftur eda versnad. Reynsla af notkun hja pessum bérnum er mjog takmorkud (sja
kafla 4.4 og 5.1). EKki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun TMZ hja bérnum yngri en 3 ara.

Engar upplysingar liggja fyrir.
Sjuklingar med skerta lifrar- eda nyrnastarfsemi

Lyfjahvorf TMZ eru svipud hja sjuklingum med edlilega lifrarstarfsemi og peim sem eru med vaega
eda midlungs skerta lifrarstarfsemi. Engar upplysingar liggja fyrir um gjof TMZ fyrir sjaklinga med
alvarlega skerta lifrarstarfsemi (Child’s Class C) eda skerta nyrnastarfsemi. Samkveaemt lyfjahvarfa
eiginleikum TMZ, er éliklegt ad minnka purfi skammta hja sjuklingum med alvarlega skerta
lifrarstarfsemi eda skerta nyrnastarfsemi af einhverju tagi. Samt sem &dur verdur ad geta varidar
pegar TMZ er gefid pessum sjuklingum.

Aldragir sjuklingar
Samkveemt athugun & lyfjahvérfum hja sjaklingum 19 - 78 &ra, hefur aldur ekki ahrif & dthreinsun

TMZ. Hins vegar virdast aldradir sjuklingar (> 70 ara) vera i aukinni hettu & ad fa daufkyrningafed og
bl6dflagnafed (sja kafla 4.4).

Adferd vid gjof
Gefa & Temomedac hord hylki & fastandi maga.
Gleypa verdur hylkin heil med glasi af vatni og méa hvorki opna pau né tyggja.

Ef sjuklingur kastar upp eftir ad skammturinn hefur verid gefinn, skal ekki gefa annan skammt pann
daginn.



4.3  Fréabendingar

Ofneaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Ofnaemi fyrir dacarbazini (DTIC).

Alvarleg mergbaling (sja kafla 4.4)

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Teakifeerissykingar og endurvirkjun sykinga

Teekifeerissykingar (til ad mynda Pneumocystis jirovecii lungnabolga) og endurvirkjun sykinga (til ad
mynda lifrarbélga B og cytomegaldveirusyking) hafa komid fram medan & TMZ medferd stendur (sja
kafla 4.8).

Pneumocystis jirovecii lungnabdlga

Synt var fram & ad sjuklingar sem fengu samhlida TMZ og geislamedferd i frumrannsokninni skv.
16ngu 42 daga medferdaraztluninni voru i sérstakri heettu & ad fa lungnabolgu af véldum Pneumocystis
jirovecii (PCP). bvi parf ad veita 6llum sjuklingum sem fa samhlida TMZ og geislamedferd i 42 daga
aaetluninni (ad hamarki i 49 daga) fyrirbyggjandi medferd gegn PCP, hver svo sem hvitkornafjéldinn
(lymphocyte count) er. Ef eitilfrumnafaed (lymphopenia) kemur fyrir, eiga peir ad halda afram &
fyrirbyggjandi medferdinni par til eitilfrumufaedin hefur minnkad nidur i 1. stig eda minna.

Lungnabdlgu af voldum Pneumocystis jirovecii (PCP) geeti komid oftar fram hja peim sem taka TMZ
samkvaemt lengri medferdaraztlun. Hins vegar etti ad fylgjast naid med éllum sjuklingum sem fa
TMZ og ha sérstaklega peim sem fa stera, med tilliti til PCP burtséd fra medferdaraztluninni. Greint
hefur verid fra daudsféllum vegna éndunarbilunar hja sjaklingum sem nota TMZ, einkum pegar pad er
notad i samsettri medferd med dexametasoni eda 6drum sterum.

Lifrarbolga B

Greint hefur verid fra lifrarbdlgu vegna endurvirkjunar lifrarb6lgu B veiru sem i nokkrum tilfellum olli
dauda. Radfeera skal sig vid sérfraeding i lifrarsjukdémum adur en medferd er hafin hja sjuklingum
sem eru jakvaedir fyrir lifrarbdlgu B (par med talid peim sem eru med virkan sjukdom). Medan &
medferd stendur skal fylgjast med sjuklingum og medhondla & videigandi hatt.

Heilahimnu- og heilabdlga af voldum herpesveiru

Eftir markadssetningu hafa komid fram tilvik heilahimnu- og heilabdlgu af véldum herpesveiru (b.m.t.
banvaen tilvik) hja sjuklingum sem fengu TMZ asamt geislamedferd, p.m.t. tilvik med samhlidagjof
stera.

Eiturverkun a lifur

Greint hefur verio fra lifrarskada p. @ m. banvaenni lifrarbilun hja sjuklingum sem hafa fengio TMZ
(sja kafla 4.8). Adur en medferd med TMZ hefst & ad gera malingar & grunngildum lifrarstarfsemi.
Vid 6edlilegar nidurstddur & leknirinn ad meta hlutfall &vinnings og ahettu, par med talid hugsanlega
heettu & banvaenni lifrarbilun, &dur en medferd med temdzolomidi er hafin. Hjé sjuklingum sem fylgja
42 daga medferdaraeetlun & ad endurtaka meelingar & lifrarstarfsemi pegar medferdarlotan er halfnud.
Lifrarstarfsemi skal kdnnud hja 6llum sjuklingum i lok hverrar medferdarlotu. Hja sjuklingum med
verulega 6edlilega lifrarstarfsemi & leeknirinn ad meta hlutfall avinnings og aheettu vid aframhaldandi
medoferd. Eiturverkun a lifur getur komid fram nokkrum vikum eda meira eftir sidustu medferd med
temdzolomiai.



llIkynja mein

Einnig hefur orsjaldan verid greint fra tilvikum mergmisproska og afleiddra (secondary), illkynja
breytinga p.m.t. kyrningahvitblaedi (sj4 kafla 4.8).

Ogledistillandi medferd

Mjo6g algengt er ad 6gledi og uppkdst tengist TMZ.
Gefa ma ogledistillandi medferd fyrir eda eftir gjof TMZ.

Fulloranir sjuklingar med nygreint margfrumna taugakimsaexli:

Melt er med fyrirbyggjandi medferd med égledistillandi lyfjum adur en fyrsti skammtur samhlidafasa
er gefinn og eindregid er meelt med fyrirbyggjandi medferd med ogledistillandi lyfjum medan &
einlyfjamedferdarfasa stendur.

Sjuklingar med illkynja trédaexli sem hefur tekid sig upp eda versnad:

Sjuklingar sem hafa fengid alvarleg uppkost (3. eda 4. stig) i fyrri medferdarlotum, purfa e.t.v.
ogledistillandi medferd.

Rannséknanidurstdour

Sjuklingar medhondladir med TMZ geta fengid mergbalingu, p.m.t. langvarandi blédfrumnafaed sem
getur leitt til vanmyndunarblddleysis, sem i sumum tilfellum hefur leitt til dauda. Utsetning fyrir
lyfjum sem tengjast vanmyndunarblddleysi, p.m.t. karbamazepini, fenytoini og
sulfametoxazoli/trimetoprimi getur i sumum tilfellum gert mat erfidara. Adur en lyfjagjof hefst, verda
eftirfarandi meligildi ad vera til stadar: ANC > 1,5 x 10%I og fjoldi bl6dflagna > 100 x 10%I.
Fullkomna bl6dkornatalningu verdur ad fa & degi 22 (21 degi eftir fyrsta skammtinn) eda innan

48 Klst. padan i fra, og vikulega par til ad ANC er > 1,5 x 10%/1 og fj6ldi bl6dflagna er > 100 x 10%1. Ef
ANC fellur nidur i < 1,0 x 10%/1, eda ef fjoldi bl6dflagna er < 50 x 10%I i einhverri medferdarlotunni,
verdur ad minnka skammta i naestu medferdarlotu um eitt skammtagildi (sja kafla 4.2). Skammtagildi
eru: 100 mg/mz2, 150 mg/m2 og 200 mg/m2. Minnsti radlagdur skammtur er 100 mg/m2,

Boérn

Engin klinisk reynsla er af notkun TMZ fyrir born yngri en priggja ara. Reynsla fyrir eldri bérn og
unglinga er mjog takmdorkud (sja kafla 4.2 og 5.1).

Aldradir sjuklingar (> 70 ara)

Oldrudum sjiklingum virdist heettara vid daufkyrningafaed (neutropenia) og blodflagnafaed en yngri
sjuklingum. Pess vegna parf ad geeta sérstakrar varudar pegar TMZ er gefid 6ldrudum sjaklingum.

Konur

Konur a barneignaraldri verda ad nota 6rugga getnadarvorn til ad koma i veg fyrir pungun medan &
medferd med TMZ stendur og i a.m.k. 6 manudi eftir ad medferd lykur.

Karlmenn

Karlménnum sem f& TMZ er radlagt ad geta ekki born i a.m.k. 3 manudi eftir sidasta skammt og fa
radgjof um frystingu & saedi &dur en medferd hefst (sja kafla 4.6).

Hjélparefni

Lyfid inniheldur lakt6sa. Sjuklingar med glaktésadpol, Lapp laktasaskort eda vanfrasog glikdsa-
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galaktdsa, sem eru mjog sjaldgefir arfgengir kvillar, skulu ekki nota lyfid.

Lyfid inniheldur minna en 1 mmdal (23 mg) af natrium i hverju hérdu hylki, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Vidbaétar upplysingar um Temomedac 20 mg hord hylki
Hjélparefnid sunset yellow FCF (E 110), sem er i hylkjunum, getur valdid ofnemisvidbrégoum.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

I sjalfstaedri 1. stigs rannsokn olli gjof TMZ med ranitidini ekki breytingum & frasogi temozolomids
eda Utsetningu fyrir virka umbrotsefni pess, ménometyl triazendimidazol carboxamid (MTIC).

Inntaka TMZ med faedu veldur 33 % laeekkun & C,.x 0g 9 % leekkun & flatarmali undir blddpéttniferli
(AUC).

par sem ekki er heegt ad Gtiloka ad breyting & Cy.x $é Kliniskt marktaek, skal ekki gefa Temomedac
meod faedu.

Samkvamt greiningu & lyfjahvorfum sem saust i 11. stigs ranns6knum vard engin breyting a uthreinsun
TMZ vid samtimis notkun dexametasons, proklorperazins, fenytoins, karbamazepins, ondansetron,
H,-reseptor blokka eda fendbarbital. Tengja matti litla en tolfreedilega markteeka minnkun & Gthreinsun
TMZ vid gjof lyfsins asamt valpréin syru.

Engar rannsoknir hafa farid fram til ad akveda ahrif TMZ & umbrot eda brotthvarf annarra lyfja. En par
sem TMZ umbrotnar ekki i lifur og er litid proteinbundid, er 6liklegt ad pad hafi ahrif & lyfjahvorf
annarra lyfja (sja kafla 5.2).

Notkun TMZ med 6drum mergbalandi lyfjum getur aukid heettuna & mergbalingu.

Bdrn

Rannsdknir & milliverkunum hafa eingéngu verid gerdar hja fullorénum.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um barnshafandi konur.  forkliniskum rannséknum & rottum og
kaninum sem fengu 150 mg/mz2 af TMZ var synt fram & vanskdpun og/eda fostureitrun (sja kafla 5.3).
Ekki m& nota Temomedac handa barnshafandi konum. Ef til greina kemur ad nota lyfid & medgongu,
verdur ad lata sjuklinginn vita af hugsanlegri haettu fyrir fostrid.

Brjdstagjof

EkKi er pekkt hvort TMZ skilst Gt i brjéstamjolk, pess vegna & ad haetta brjéstagjof medan a medferd
med TMZ stendur.

Konur & barneignaraldri

Konur & barneignaraldri verdaad nota érugga getnadarvorn til ad koma i veg fyrir pungun medan &
medferd med TMZstendur og i a.m.k. 6 manudi eftir ad medferd lykur.

Frj6semi hja kérlum

TMZ getur haft eiturverkanir & erfdaefni. Pess vegna skulukarlménnenn sem fa medferd med lyfinu
nota 6rugga getnadarvorn og peim radlagt ad geta ekki born i a.m.k. 3 manudi eftir sidasta skammt og
fa radgjof um frystingu & sedi adur en medferd hefst, vegna moguleika & ad lyfjamedferd med TMZ



hafi 6afturkraef 6frjosemisahrif.

4.7  Anhrif & hafni til aksturs og notkunar véla

TMZ hefur veeg ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla vegna preytu og svefnhéfga (sja kafla 4.8).
4.8 Aukaverkanir

Samantekt a 6ryqgi

Upplysingar ur kliniskum rannséknum

Hjé sjuklingum sem medhdndladir voru med TMZ i kliniskum rannsoknum voru algengustu
aukaverkanirnar 6gledi, uppkost, haeegdatregda, lystarleysi, hofudverkur, preyta, krampar og utbrot.
Flestar blodmeinafraedilegar aukaverkanir sem greint var fra voru algengar; tioni
rannsoknanidurstadna af 3.- 4. gradu er synd a eftir toflu 4.

Hja sjuklingum med endurkomid eda agengt trodaexli (glioma) var égledi (43%) og uppkdst (36%)
venjulega af 1. eda 2. gradu (0 — 5 kdst med uppkdstum a 24 klukkustundum) og heettu annadhvort af
sjalfu sér eda var audvelt ad stjorna med hefobundinni medferd gegn uppkdstum. Tidni alvarlegrar
0gledi og uppkasta var 4%.

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir sem komu fram vid notkun TMZ i kliniskum rannséknum og sem greint hefur verid fra
eftir markadssetningu eru taldar upp i toflu 4. Aukaverkanirnar eru flokkadar eftir liffeerum og tioni.
Tidnin er skilgreind a eftirfarandi hatt: Mjog algengar (> 1/10); Algengar (> 1/100 til < 1/10);
Sjaldgaefar (> 1/1.000 til < 1/100); Mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000); Koma orsjaldan fyrir
(< 1/10.000); Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aztla tidni ut fra fyrirliggjandi gégnum). Innan
tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 4. Aukaverkanir hja sjuklingum sem fengu medferd med temoz6lomidi

Sykingar af véldum sykla og snikjudyra

Algengar: Sykingar, ristill, kokbolga®, hvitsveppasyking i munni

Sjaldgefar: Takiferissyking (p.m.t. PCP), syklasott', heilahimnu-
og heilabélga af véldum herpesveiru’, CMV syking,
CMV endurvirkjun, lifrarbdlgu B veirusyking',
ablasturssott, endurvirkjun sykinga, sarasyking, maga-
og garnab6lga”

Goaokynja axli, illkynja og 6skilgreind

Sjaldgeefar: Heilkenni mergmisproska, afleiddar illkynja breytingar,
p.m.t. kyrningahvitbladi

B160 og eitlar

Algengar: Daufkyrningafsed med hita, daufkyrningafad,
blodflagnafeed, eitilfrumnafaed, hvitfrumnafaed, blodleysi

Sjaldgefar: Langvarandi bl6dfrumnafad, vanmyndunarblédleysi',
bl6dfrumnafaed, depilblaedingar

Onamiskerfi

Algengar: Ofnaemisvidbrogd

Sjaldgefar: Bradaofnami

Innkirtlar

Algengar: Cushingssjukdémur ©

Sjaldgeefar: Fl6dmiga (diabetes insipidus)




Tafla 4. Aukaverkanir hja sjuklingum sem fengu medferd med temoz6lomidi

Efnaskipti og neering

Mjog algengar:

Lystarleysi

Algengar:

Blddsykurshaekkun

Sjaldgeefar:

Blookaliumlaekkun, aukinn alkaliskur fosfatasi

Gedraen vandamal

Algengar: Uppnam, minnisleysi, punglyndi, kvidi, ringlun,
svefnleysi

Sjaldgeefar: Hegdunarroskun, tilfinningasveiflur, ofskynjanir,
sinnuleysi

Taugakerfi

Mjog algengar: Krampar, helftarmattleysi, malstol/méalglop, hofudverkur

Algengar: Slingur, skert jafnveegi, skilvitleg skerding, skert
einbeiting, skert medvitund, sundl, snertiskynsminnkun,
minnisskerding, taugasjukdoémur, taugakvillid, naladofi,
svefnhofgi, taltruflanir, bragdskynstruflanir, skjalfti

Sjaldgefar: Flogafar, helftarlomun, utanstryturéskun, lyktarglop,
Oedlilegt gongulag, aukid skynnaemi, skyntruflun
(sensory disturbance), 6edlileg samhafing

Augu

Algengar: Helftarblinda, pokusyn, sjontruflun®, sjonsvidseydur,
tvisyni, augnverkur

Sjaldgeefar: Skert sjonskerpa, augnpurrkur

Eyru og vélundarhas

Algengar: Heyrnarleysi', svimi, eyrnasud, eyrnaverkur?

Sjaldgeefar: Heyrnarskerding, of neem heyrn, mideyrabdlga

Hjarta

Sjaldgefar: Hjartslattaronot

AEdar

Algengar: Bleeding, lungnablédrek, segamyndun i djlpleegum
bldsedum, haprystingur

Sjaldgefar: Heilablaeding, rodi, hitakf

Ondunarfeaeri, brjosthol og midmaeti

Algengar:

Lungnabdlga, madi, skutabolga, berkjubolga, hosti,
syking i efri hluta 6ndunarvegar

Sjaldgeefar:

Ondunarbilun’, millivefslungnabélga/lungnabdlga,
bandvefsmyndun i lungum, nefstifla

Meltingarfeeri

Mjog algengar:

Nidurgangur, heegdatregda, 6gledi, uppkost

Algengar: Munnbdlga, kvidverkir", meltingartruflanir,
kyngingardrdugleikar

Sjaldgefar: paninn kvidur, saurleki, truflun i meltingarvegi,
gyllined, munnpurrkur

Lifur og gall

Sjaldgeefar: Lifrarbilun’, lifrarskadi, lifrarbolga, gallteppa,

gallraudadreyri

HGo og undirhad

Mjog algengar:

| Utbrot, harlos
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Tafla 4. Aukaverkanir hja sjuklingum sem fengu medferd med temoz6lomidi

Algengar: Horundsrodi, purr hud, kladi

Sjaldgeefar: Hudpekjudrepslos, Stevens-Johnson heilkenni,
ofnaemisbjlgur, regnbogarodasott, hudrodi, hudflégnun,
ljésnaemisvidbrogd, ofsakladi, dtpotasétt (exanthema),
hidbdlga, aukin svitamyndun, 6edlileg litun hGdar

Tioni ekki pekkt: Lyfjadtbrot med fjolgun eosinfikla med alteekum
einkennum (DRESS)

Stodkerfi og bandvefur

Algengar: Vodvakvilli, védvaslappleiki, lidverkir, bakverkur,
verkir i stodkerfi, voovaverkir

Nyru og pvagferi

Algengar: Tio pvaglat, pvagleki

Sjaldgefar: pvaglatstregda

AExlunarferi og brjost

Sjaldgefar: Blading fra leggdngum, asatidir, tidateppa,
leggangabdlga, verkur i brjostum, getuleysi

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir & ikomustad

Mjog algengar: Preyta

Algengar: Hiti, flensulik einkenni, prottleysi, lasleiki, verkir,
bjagur, Gtlegur bjugur'

Sjaldgefar: Versnun a sjukdomsastandi, kuldahrollur, andlitsbjagur,

upplitun & tungu, porsti, tannkvilli

Rannsoknarnidurstoour

Algengar: Haekkud lifrarensim’, pyngdartap, pyngdaraukning

Sjaldgefar: Haekkad gamma-GT

Averkar, eitranir og fylgikvillar adgerdar

Algengar: Averki af geislamedferd®

 Neer til kokbodlgu, nefkoksbolgu, kokbélgu af voldum streptokokka

® Neer til maga- og garnabélgu, maga- og garnabélgu af véldum veira

° Neer til Cushingssjukddms, Cushingssjukdéms heilkennis

 Ner til taugakvilla, Gttaugakvilla, fj6ltaugakvilla, Gtleegs skyntaugakvilla, Gtlegs hreyfitaugakvilla
® Neer til sjonskerdingar, augnkvilla

"Neer til heyrnarleysis, tvihlida heyrnarleysis, skyntaugaheyrnaleysis, einhlida heyrnarleysis

9 Neer til eyrnaverks, 6peeginda i eyrum

" Neer til kvidverkija, kvidverkja i nedri hluta kvidar, kvidverkja i efri hluta kvidar, 6peginda i kvid
"Neer til bjugs & Gtlimum, prota i Gtlimum

Y Neer til heekkunar 1 préfum & lifrarstarfsemi, haekkunar alanin aminétransferasa, haeekkunar asparat
aminotransferasa, haekkunar & lifrarensimum

“ Neer til averka vegna geislunar, averka & hiid vegna geislunar

" bar med talin tilvik sem reyndust banvan

Nygreint margfrumna taugakimsaxli

Rannséknanidurstoour

Vart vard vid mergbzlingu (daufkyrningafed og blddflagnafed) sem er pekkt, skammtatakmarkandi
eiturverkun flestra frumueydandi lyfja, ad medtdldu TMZ. pegar rannsdknastofufravik og
aukaverkanir i samhlida og einlyfjamedferdarfésum voru tekin saman, vard vart vid 3. eda 4. stigs
daufkyrningafravik ad medtdldum tilvikum um daufkyrningafeed hja 8 % sjuklinga. Vart vard vid

3. eda 4. stigs blddflagnafravik ad medtéldum tilvikum um bl6dflagnafaed hja 14 % sjuklinga sem
fengu TMZ.
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Illkynja trodaexli sem tekur sig upp aftur eda versnar

Rannséknanidurstoour

Blddflagnafed og daufkyrningafaed af 3. og 4. stigi kom fram hja 19 % og 17 % sjuklinga sem
medhondladir voru gegn illkynja trodaxli. betta leiddi til innlagnar & sjukrahis i 8 % tilfella og/eda til
stédvunar & TMZ medferd i 4 % tilfella. Mergbaling var fyrirsjaanleg (einkum i fyrstu medferdarlotu
med laegsta gildid & milli dags 21 og dags 28) og bati kom fljétt i 1jds, yfirleitt innan 1 — 2 vikna. EKKi
vard vart vio vaxandi mergbalingu. Blodflagnafed getur aukid hettuna & blaedingu og
daufkyrningafad eda hvitkornafed getur aukio heettuna & sykingu.

Kyn

I pyaisgreiningu & lyfjahvérfum i kliniskum rannsoknum voru lagstu gildi daufkyrninga pekkt hja

101 konu og 169 kérlum og lagstu gildi bloaflagna pekkt hja 110 konum og 174 korlum. | fyrstu
medferdarlotunni var heerri tidni 4. stigs daufkyrningafedar (ANC < 0,5 x 10%/1) hja konum en kérlum,
eda 12 % samanborid vid 5 % og haerri tidni 4. stigs blédflagnafadar (< 20 x 10%1) hja konum en
korlum, 9 % kvenna samanborid vid 3 % karla. | nidurstédum fra 400 einstaklingum med trédax|i sem
tok sig upp aftur kom 4. stigs daufkyrningafeed fram hja 8 % kvenna samanborid vid 3 % karla og 4.
stigs blodflagnafed hja 8 % kvenna samanborid vid 3 % Karla i fyrstu medferdarlotunni. I rannsokn
hjé& 288 einstaklingum med nygreint margfrumna taugakimseaexli, kom 4. stigs daufkyrningafaed fram
hja 3 % kvenna samanborid vid 0 % Karla og 4. stigs blodflagnafed hja 1 % kvenna samanborid vid

0 % Karla i fyrstu medferdarlotunni.

Bdrn

TMZ til inntoku hefur verid rannsakad hja bornum (3 - 18 &ra) med endurtekid trédzxli i heilastofni
eda endurtekid stjarnfrumuaexli af harri gradu par sem pad var gefid einu sinni a dag i 5 daga & 28 daga
fresti. PO svo ad takmdrkud gogn liggi fyrir pa er talid ad pol fyrir TMZ sé pad sama hja bérnum og
fulloronum. EKKi hefur verid synt fram & 6ryggi TMZ hja bérnum yngri en 3 &ra.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist Iyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stoougt med sambandinu milli &vinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

49 Ofskdmmtun

500, 750, 1.000 og 1.250 mg/m?2 skammtar (heildarskammtur 5 daga medferdarlotu) hafa verid metnir
Kliniskt hja sjaklingum. Skammtatakmarkandi eiturahrif voru blédfraedileg og var tilkynnt med hvada
skammti sem er en veentanlega alvarlegri i steerri skommtum. Ofskémmtun sem nam 10.000 mg
(heildarskammtur 5 daga medferdarlotu) var metin hja einum sjaklingi og markverdar aukaverkanir
voru blédfrumnafaed, hiti, bilun i moérgum liffeerum og daudi. Til eru skyrslur um sjuklinga sem hafa
tekid radlagdan skammt i meira en 5 daga (allt ad 64 daga) par sem tilkynntar aukaverkanir voru m.a.
beinmergsbaling, med eda &n sykingar, i sumum tilfellum alvarlegar og langvarandi og sem leiddu til
dauda. I tifelli of stors skammts er porf & bl6dfradilegu mati. Studningsmedferd skal veitt eftir
porfum.
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5. LYFJAFRZAEBDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: £xlishemjandi lyf - Onnur alkylerandi efni, ATC-flokkur: LO1A X 03
Verkunarhattur

Tem06z06ldmid er triazen sem breytist hratt i hid virka monometyl triazendimidazol carboxamid
(MTIC) vid lifedlisfreedilegt pH. Frumueitrandi ahrif MTIC eru fyrst og fremst talin vera vegna
alkyleringar & O%-sati & guanini og med vidbotar alkyleringu & N'-seeti. Frumuskemmandi ahrif, sem

préast & pennan hatt, virdast hafa i for med sér éedlilegt vidhald & methyl adfarslunni.

Verkun og 6ryqqi

Nygreint margfrumna taugakimsaxli

573 sjuklingar voru valdir af handahofi til ad fa annadhvort TMZ + geislamedferd (n = 287) eda
geislamedferd eina sér (n = 286). Sjuklingar sem fengu TMZ + geislamedferd fengu samhlida

TMZ (75 mg/m2) einu sinni & dag fré fyrsta degi geislamedferdar fram & pann sidasta, i 42 daga (ad
hémarki 49 daga). Eftir petta var gefin einlyfjamedferd med TMZ (150 - 200 mg/m?) & 1.-5 degi
hverrar 28 daga medferdarlotu i allt ad 6 medferdarlotur og hofst hdn 4 vikum eftir ad geislamedferd
lauk. Sjaklingar i samanburdarhopi fengu einungis geislamedferd. Farid var fram & fyrirbyggjandi
medferd gegn lungnabdlgu af voldum Pneumocystis jirovecii (PCP) medan & geislamedferd og
samhlida medferd med TMZ st6d.

[ eftirfylgnihluta rannséknarinnar var TMZ gefid sem bjérgunarmedferd 161 sjaklingi af 282 (57 %) i
hopnum sem fékk geislamedferd eina sér og 62 sjuklingum af peim 277 (22 %) sem fengu TMZ asamt
geislamedferd.

Ahattuhlutfall (hazard ratio) heildarlifunar var 1,59 (95 % 6éryggismérk ahettuhlutfalls = 1,33 - 1,91)
med log-rank p < 0,0001, TMZ hépnum i vil. Aztlud likindi & ad lifa 2 ar eda lengur (26 % & moti

10 %) eru heerri hja hopnum & geislamedferd + TMZ. Ef TMZ var gefid samhlida geislamedferd fylgt
eftir med TMZ einlyfjamedferd vid medferd sjuklinga med nygreint margfrumna taugakimsaxli,
leiddi pad til tolfreedilega markteekt betri heildarlifunar samanborid vid geislamedferd eina sér

(mynd 1).
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Mynd 1 Kaplan-Meier ferlar fyrir heildarlifun (pydi til medferdar (1TT))

Nidurstédurnar Ur rannsokninni giltu ekki fyrir undirhop sjuklinga med Iélegan getustadal
(performance status) (WHO PS = 2, n = 70), en par var heildarlifun og timi par til sjakdémur versnadi
svipadur i bA&dum rannsoknahdpunum. Engu ad sidur er talid ad medferdin hafi ekki i fér med ser
Oaseettanlega ahattu fyrir pennan sjaklingahdp.

IlIkynja trédaexli sem hafa tekid sig upp aftur eda versnad

Upplysingar um Kliniska verkun hj& sjuklingum med margfrumna taugakimseaexli (Karnofsky
getustadall [KPS] > 70), bata eda afturfor eftir skurdadgerd eda geislamedferd, byggdust a tveimur
kliniskum rannsoknum med TMZ til inntoku. Onnur var ekki-samanburdarrannsokn med

138 sjuklingum (29 % hofou &dur fengid adra lyfjamedferd), og hin var slembiurtaks
samanburdarrannsokn & TMZ og procarbazini hja alls 225 sjuklingum (67 % fengu adur medferd
byggda & nitrésuurea lyfjamedferd). I badum rannséknunum var lokavidmidunargildi ad lifa af an
versnunar (PFS) skilgreint med MRI skanni eda versnun & taugastarfsemi. I ekki-
samanburdarrannsékninni, var PFS eftir 6 manudi 19 %, medallifun an versnunar 2,1 manudur, og
medalheildarlifun 5,4 manudir. Hlutlzegt svarhlutfall byggt & MRI skanni var 8 %.

i slembidrtaks rannsokninni med virkum samanburdi, var 6 manada PFS greinilega haerra fyrir TMZ
en fyrir procarbazin (21 % a moti 8 % - chi-square p = 0,008) med medal PFS 2,89 manudi og

1,88 manudi (log rank p = 0,0063). Medallifun var 7,34 manudir og 5,66 manudir fyrir TMZ og
procarbazin (log rank p = 0,33). Eftir 6 manudi var fjoldi lifandi sjuklinga greinilega heerri hja peim
sem fengu TMZ (60 %) midad vid pa sem fengu procarbazin (44 %) (chi-square p = 0,019). Hja
sjuklingum sem hofou adur verid i lyfjamedferd var batinn gefinn til kynna med KPS 80 eda yfir.

Upplysingar um timann sem tok taugastarfsemi ad versna var TMZ i hag midad vid procarbazin og
eins var med versnun a afkastagetu sjuklings (leekkun a KPS um < 70 eda leekkun ad minnsta kosti um
30 stig). Medaltiminn til ad na bata a pessum endapuntum var a bilinu 0,7 til 2,1 manudum lengri fyrir
TMZ en fyrir procarbazin (log rank p = < 0,01 til 0,03).
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Endurkoma stjarnfrumnaaexlis af villivaxtargerd (anaplastic astrocytoma)

I fjolsetra, framsynni 11. stigs rannsokn & mati & 6ryggi og verkun TMZ til inntoku til medhondlunar &
sjuklingum med stjarnfrumuaxli eftir ad sjukdomurinn tok sig upp aftur i fyrsta sinn, var 6 méanada
lifun an versnunar 46 %. Lifun &n versnunar var 5,4 manudir (midgildi). Heildarlifun var 14,6 manudir
(midgildi). Svorunartidni, samkvaemt mati skraningaradila, var 35 % (13 CR og 43 PR) fyrir pa
einstaklinga sem &kvedid var ad medhondla, n = 162. Hja 43 sjuklingum var skyrt fra varanlegum
sjukdémi. 6 manada lifun an versnunar fyrir pa einstaklinga sem atti ad medhondla var 44 % med lifun
an versnunar i 4,6 manudi (midgildi), sem var svipad og nidurstada fyrir lifun an versnunar. Fyrir
vefjafreedilega heefa einstaklinga er verkunin mjog svipud. Ef markmidi geislafraedilegrar svorunar eda
aframhaldandi astandi &n versnunar var nad, fylgir pvi aframhaldandi eda baett lifsgaedi.

Boérn

TMZ til inntoku hefur verid rannsakad hja bornum (3 - 18 &ra) med endurtekid trodeexli i heilastofni
eda endurtekid stjarnfrumuaexli af harri gradu par sem pad var gefid einu sinni a dag i 5 daga & 28 daga
fresti. pol fyrir TMZ er svipad og hja fullordnum.

5.2  Lyfjahvorf

TMZ hydrolyserast sjalfkrafa vid lifedlisfraedilegt syrustig (pH), adallega i virku tegundina

3- metyl(triazen-1-yl)imidazol-4-karboxamid (MTIC). MTIC hydrolyserast sjalfkrafa i
5amind-imidazol-4-karboxamid (AIC), sem er pekkt milliefni i myndun parina og kjarnsyra, og
metylhydrazin sem talid er ad sé virka alkylerandi tegundin. Frumueydandi verkun MTIC er adallega
talin vera vegna alkyleringar DNA, einkum i O° og N’ s&tum glanins. Midad vid flatarmal undir
bléapéttniferli fyrir TMZ er atsetning fyrir MTIC ~ 2,4 % og AIC 23 %. In vivo var ty,, fyrir MTIC
svipadur ty, fyrir teméz4lémid, p.e. 1,8 Kist.

Frésog

Eftir inntdku TMZ hja fullordnum frasogast pad hratt og hamarkspéttni naest 20 minatum eftir
lyfjagjof (medaltimi 0,5 - 1,5 klst.). Eftir inntoku & **C-merktu TMZ var medaldtskilnadur **C med
heegdum a 7 dégum 0,8 %, sem synir algjort frasog.

Dreifing

TMZ er litid préteinbundid (10 - 20 %) og pess vegna er ekki reiknad med ad pad hafi ahrif 4 efni sem
eru mikid proteinbundin.

PET rannsoknir & ménnum og forklinisk gégn benda til ad TMZ fari hratt yfir bl6d-heilaproskuld og
finnist i heila-og maenuvokva. Stadfesting hefur fengist & einum sjaklingi ad lyfid komist yfir i heila-
og manuvokva. Innihald TMZ i heila-og meenuvdkva sem var malt i AUC var u.p.b. 30 % midad vid
pad sem er i bl6dvokva, sem er i samraemi vid paer upplysingar sem fengist hafa fra dyrum.

Brotthvarf

Helmingunartimi (ty,) i blédvokva er u.p.b. 1,8 klukkustundir. Adal Gtskilnadarleid **C er um nyru.
Eftir inntéku finnst um 5 - 10 % af gefnum skammti 6breyttur i pvagi & 24 klukkustundum og
afgangurinn skilst ut sem temdzélomid syra, 5-aminoimidazélcarboxamid (AIC) eda sem 6pekkt
skautud umbrotsefni.

Blodvokvastyrkur eykst i réttu hlutfalli vid skammta. Blédvokvadthreinsun, dreifingarrGmmal og
helmingunartimi eru 6had skommtum.
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Sérstakir sjuklingahdpar

Vid rannsoknir & lyfjahvorfum TMZ, kom i 1jos ad bl6dvokvaithreinsun TMZ var 6héd aldri,
nyrnastarfsemi og tobaksnotkun sjiklings. I rannséknum & lyfjahvorfum hja sjaklingum med veega til
midlungs alvarlega skerta lifrastarfsemi var lyfjahvarfaferlid i blédvokva svipad og hja sjaklingum
med edlilega lifrarstarfsemi.

Born voru med haerri AUC-gildi en fulloronir sjuklingar; hins vegar var hdmarks polanlegi
skammturinn (MTD) 1.000 mg/m2 i hverri medferdarlotu, baedi fyrir bérn og fullordna.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Rannsoknir & eiturverkunum einnar medferdarlotu (5 daga medferd, 23 daga medferdarhlé) og
medferda i premur og sex lotum voru gerdar & rottum og hundum. Eiturverkanir urdu fyrst og fremst i
beinmerg, atfrumnakerfi, eistum, meltingarvegi, vid haerri skammta, sem voru banvanir 60 - 100 %
peirra rotta og hunda sem rannsakadir voru, vard sjénhimnuhrérnun. Flestar eiturverkanirnar voru
afturkraefar nema aukaverkanir & &xlunarferi karldyra og sjonhimnuhrérnun. En par sem skammturinn
sem olli sjonhimnuhrérnun var banveann, og engin vidlika ahrif hafa sest i kliniskum rannséknum, var
pessi uppgdtvun ekki talin hafa kliniska pydingu.

TMZ er alkylerandi efni sem hefur eiturverkanir a fésturvisa, vanskdpunarahrif og eiturverkanir &
erfdaefni. TMZ er eitradra fyrir rottur og hunda en fyrir menn, par sem medferdarskammtur hja
moénnum er naleaegt pvi ad vera minnsti banvaeni skammturinn hja rottum og hundum. Skammtahad
hvitkorna- og blddflagnafaed virdist vera neem visbending um eiturverkun. Ymis axli, p.m.t.
brjostakrabbamein, hudkrabbamein, grunnfrumukrabbamein komu fram i sex-lota rannsokninni &
rottum en engin &xli eda forstigsbreytingar sdust i rannsoknum & hundum. Rottur virdast vera
sérstaklegar viokvaemar fyrir exlisvaldandi dhrifum TMZ, par sem a&xli myndadist adeins premur
manudum eftir ad medferd hofst. bessi dultimi er mjog stuttur jafnvel fyrir alkylerandi efni.

Nidurstodur ur Ames/salmonellu og & kromosémum i Utaedablddi i eitilfrumum (HPBL)
fraviksprofunum syndu jakveaeda stokkbreytingarsvérun.

6. LYFJAGERDARFR/ZEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Innihald hylkis

Vatnsfrir laktosi
Natriumsterkjuglykolat af gerd A
Vatnsfri kisilkvoda

Vinsyra

Sterinsyra

Gelatinhylki

Gelatin
Titantvioxid (E 171)
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Prentblek

Temomedac 5 mg hérd hylki

Gljalakk

Propylenglykél

Titantvioxid (E 171)

Gult jarnoxid (E 172)

»Indigo carmine* (E 132) aluminium lake

Temomedac 20 mg hord hylki

Gljéalakk

Propylenglykél

Titantvioxio (E 171)

»ounset yellow FCF Aluminium Lake* (E 110)

Temomedac 100 mg hérd hylki
Gljalakk

Propylenglykél

Rautt jarnoxid (E 172)

Gult jarnoxid (E 172)
Titantvioxid (E 171)

Temomedac 140 mg hérd hylki

Gljalakk

Propylenglykél

»Indigo carmine* (E 132) aluminium lake

Temomedac 180 mg hord hylki
Gljalakk

Propylenglykol

Rautt jarnoxid (E 172)

Temomedac 250 mg hérd hylki
Gljalakk

Svart jarnoxid (E 172)
Propylenglykél

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

3ar

6.4  Sérstakar varuoarreglur vio geymslu

Geymid ekki vid herri hita en 30 °C.

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn raka.
Geymid glasid vel lokad.

6.5 Gerdilats og innihald

Gulbran glerglés, med hvitu polyprépylen loki med barnadryggislaesingu og polyetylen
innsiglispynnu, sem innihalda 5 eda 20 hylki.

EKkKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
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6.6  Serstakar varudarradstafanir vio férgun og 6nnur medshondlun

Ekki ma opna hylkin. Ef hylki eydileggst, verdur ad koma i veg fyrir ad innihaldid komist i snertingu
vid hid eda slimhad. Ef Temomedac kemst i snertingu vid hid eda slimhad, skal pvo svaedid strax
vandlega med sapuvatni.

Radleggja skal sjuklingum ad geyma hylkin par sem bérn hvorki na ekki til né sja, helst i laestum skép.
Inntaka i 6gati getur verid banveen bérnum.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

medac

Gesellschaft fur klinische Spezialpraparate mbH

Theaterstr. 6

22880 Wedel

pyskaland

8. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/09/605/001-012

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 25. jantar 2010

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 18. juli 2014

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI 11

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

APRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A.  FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru &byrqir fyrir lokasampykkt

medac

Gesellschaft fur klinische Spezialpraparate mbH

Theaterstr. 6

22880 Wedel

pyskaland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum takmérkunum (sja vidauka I: Samantekt & eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADBRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABSLEYFIS

. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir

vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evrépsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Aatlun um ahaettustjérnun

A ekki vid.
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VIDAUKI 111

ALETRANIR OG FYLGISEBPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA

1. HEITI LYFS

Temomedac 5 mg hord hylki
temo6zolomid

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hart hylki inniheldur 5 mg temz6l6mid

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja fylgisedil til frekari upplysinga.

‘ 4, LYFJAFORM OG INNIHALD

5 hord hylki
20 hérd hylki

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja, helst i laestum skap. Inntaka i 6gati getur verid banven
bornum.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

Frumudrepandi
Hylkin méa hvorki opna, mylja né tyggja, gleypid pau heil. Ef hylki eydileggst, verdur ad koma i veg
fyrir ad efnid komist i snertingu vid hud, augu eda nef.

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist
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‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid ekki vid heerri hita en 30 °C.
Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn raka.
Geymid glosin vel lokud.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum lyfjaleifum eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

medac

Gesellschaft fur klinische Spezialpraparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

pyskaland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/09/605/001
EU/1/09/605/002

13. LOTUNUMER

Lot

14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Temomedac 5 mg

| 17.  EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

<A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.>
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| 18. EINKVAEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA

1. HEITI LYFS

Temomedac 20 mg hérd hylki
temo6zolomid

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hart hylki inniheldur 20 mg tem6z616mid

3. HJALPAREFNI

Inniheldur lakt6sa og ,,sunset yellow* (E 110). Sja fylgisedil til frekari upplysinga.

‘ 4, LYFJAFORM OG INNIHALD

5 hord hylki
20 hérd hylki

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja, helst i laestum skap. Inntaka i 6gati getur verid banven
bornum.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

Frumudrepandi
Hylkin mé& hvorki opna, mylja né tyggja, gleypid pau heil. Ef hylki eydileggst, verdur ad koma i veg
fyrir ad efnid komist i snertingu vid hud, augu eda nef.

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist
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‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid ekki vid heerri hita en 30 °C.
Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn raka.
Geymid glosin vel lokud.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum lyfjaleifum eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

medac

Gesellschaft fur klinische Spezialpraparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

pyskaland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/09/605/003
EU/1/09/605/004

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Temomedac 20 mg

| 17.  EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

<A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.>
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA

1. HEITI LYFS

Temomedac 100 mg hord hylki
temo6zolomid

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hart hylki inniheldur 200 mg temézolomid

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja fylgisedil til frekari upplysinga.

‘ 4, LYFJAFORM OG INNIHALD

5 hord hylki
20 hérd hylki

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja, helst i laestum skap. Inntaka i 6gati getur verid banven
bornum.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

Frumudrepandi
Hylkin mé& hvorki opna, mylja né tyggja, gleypid pau heil. Ef hylki eydileggst, verdur ad koma i veg
fyrir ad efnid komist i snertingu vid hud, augu eda nef.

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist
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‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid ekki vid heerri hita en 30 °C.
Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn raka.
Geymid glosin vel lokud.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum lyfjaleifum eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

medac

Gesellschaft fur klinische Spezialpraparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

pyskaland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/09/605/005
EU/1/09/605/006

13. LOTUNUMER

Lot

14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Temomedac 100 mg

| 17.  EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

<A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.>
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA

1. HEITI LYFS

Temomedac 140 mg hord hylki
temo6zolomid

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hart hylki inniheldur 140 mg temézolomid

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja fylgisedil til frekari upplysinga.

‘ 4, LYFJAFORM OG INNIHALD

5 hord hylki
20 hérd hylki

‘ 5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja, helst i laestum skap. Inntaka i 6gati getur verid banven
bornum.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

Frumudrepandi
Hylkin mé& hvorki opna, mylja né tyggja, gleypid pau heil. Ef hylki eydileggst, verdur ad koma i veg
fyrir ad efnid komist i snertingu vid hud, augu eda nef.

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist

32



‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid ekki vid heerri hita en 30 °C.
Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn raka.
Geymid glosin vel lokud.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum lyfjaleifum eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

medac

Gesellschaft fur klinische Spezialpraparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

pyskaland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/09/605/007
EU/1/09/605/008

13. LOTUNUMER

Lot

14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Temomedac 140 mg

| 17.  EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

<A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.>
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA

1. HEITI LYFS

Temomedac 180 mg hord hylki
temo6zolomid

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hart hylki inniheldur 180 mg temézolomid

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja fylgisedil til frekari upplysinga.

‘ 4, LYFJAFORM OG INNIHALD

5 hord hylki
20 hérd hylki

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT bAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja, helst i laestum skap. Inntaka i 6gati getur verid banven
bornum.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

Frumudrepandi
Hylkin mé& hvorki opna, mylja né tyggja, gleypid pau heil. Ef hylki eydileggst, verdur ad koma i veg
fyrir ad efnid komist i snertingu vid hud, augu eda nef.

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist
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‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid ekki vid heerri hita en 30 °C.
Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn raka.
Geymid glosin vel lokud.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum lyfjaleifum eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

medac

Gesellschaft fur klinische Spezialpraparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

pyskaland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/09/605/009
EU/1/09/605/010

13. LOTUNUMER

Lot

14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Temomedac 180 mg

| 17.  EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

<A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.>
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA

1. HEITI LYFS

Temomedac 250 mg hord hylki
temo6zolomid

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hart hylki inniheldur 250 mg temézolomid

3. HJALPAREFNI

Inniheldur laktosa. Sja fylgisedil til frekari upplysinga.

‘ 4, LYFJAFORM OG INNIHALD

5 hord hylki
20 hérd hylki

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja, helst i laestum skap. Inntaka i 6gati getur verid banven
bornum.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

Frumudrepandi
Hylkin mé& hvorki opna, mylja né tyggja, gleypid pau heil. Ef hylki eydileggst, verdur ad koma i veg
fyrir ad efnid komist i snertingu vid hud, augu eda nef.

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist
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‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid ekki vid heerri hita en 30 °C.
Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn raka.
Geymid glosin vel lokud.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum lyfjaleifum eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

medac

Gesellschaft fur klinische Spezialpraparate mbH
Theaterstr. 6

22880 Wedel

pyskaland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/09/605/011
EU/1/09/605/012

13. LOTUNUMER

Lot

14.  AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Temomedac 250 mg

| 17.  EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

<A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.>
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

MERKIMIDI A GLERGLAS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Temomedac 5 mg hord hylki
temo6z6l6mid
Til inntoku

| 2. ADFERP VIP LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

5 hord hylki
20 hord hylki

6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

MERKIMIDI A GLERGLAS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Temomedac 20 mg hord hylki
temo6z6l6mid
Til inntoku

| 2. ADFERP VIP LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

5 hord hylki
20 hord hylki

6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

MERKIMIDI A GLERGLAS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Temomedac 100 mg hord hylki
temo6z6lomid
Til inntoku

| 2. ADFERP VIP LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

5 hord hylki
20 hord hylki

6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

MERKIMIDI A GLERGLAS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Temomedac 140 mg hord hylki
temo6z6l6mid
Til inntoku

| 2. ADFERP VIP LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

5 hord hylki
20 hord hylki

6. ANNAD

44



LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

MERKIMIDI A GLERGLAS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Temomedac 180 mg hord hylki
temo6z6l6mid
Til inntoku

| 2. ADFERP VIP LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

5 hord hylki
20 hord hylki

6. ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

MERKIMIDI A GLERGLAS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Temomedac 250 mg hord hylki
temo6z6l6mid
Til inntoku

| 2. ADFERP VIP LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

5 hord hylki
20 hord hylki

6. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Temomedac 5 mg hord hylki
Temomedac 20 mg hord hylki
Temomedac 100 mg hord hylki
Temomedac 140 mg hord hylki
Temomedac 180 mg hord hylki
Temomedac 250 mg hord hylki

temdz4l6mid (temozolomide)
Lesid allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar

upplysingar.
. Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

. Leitio til leknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfreedingsins ef porf er & frekari upplysingum.

. pessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjikdémseinkenni sé ad raeda.

. Latid leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. petta gildir

einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.
[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Temomedac og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Temomedac

Hvernig nota 4 Temomedac

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Temomedac

Pakkningar og adrar upplysingar

S N

1. Upplysingar um Temomedac og vid hverju pad er notad
Temomedac inniheldur lyf sem kallast teméz6lamid. Lyfid er exlishemjandi Iyf.

Temomedac er notad til medferdar a tilteknum gerdum af heilazexlum:

. hja fulloronum med nygreint margfrumna taugakimsexli (glioblastoma multiforme).
Temomedac er fyrst notad samhlida geislamedferd (samhlida fasi medferdarinnar) og sidan eitt
og sér (einlyfjafasi medferdarinnar).

. hj& bérnum 3 &ra og eldri og fullordnum mead illkynja trodaexli (malignant glioma), svo sem
margfrumna taugakimsaxli (glioblastoma multiforme) eda stjarnfrumnaaxli af villivaxtargerd
(anaplastic astrocytoma). Temomedac er notad ef pessi &xli taka sig upp ad nyju eda versna
eftir hefdbundna medferd.

2. Adur en byrjad er ad nota Temomedac

Ekki mé& nota Temomedac

. ef um er ad reeda ofnaemi fyrir temdz616midi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).

. ef pa hefur haft ofneemi fyrir dacarbazini (krabbameinslyf, stundum kallad DTIC). Merki um
ofnami eru m.a. kladatilfinning, maedi eda has andardrattur, proti i andliti, vérum, tungu eda
halsi.

. ef sérstokum gerdum blodkorna feekkar verulega (mergbeeling), eins og t.d. hvit blédkorn og
bl6aflogur. pessi blodkorn eru mikilvaegur pattur i vornum gegn sykingum og mikilvagar fyrir
blédstorknun. Laeknirinn mun rannsaka bl6did og ganga Ur skugga um ad nagilegt magn
pessara blodkorna sé i blddinu adur en medferd hefst.
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Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingnum &dur en Temomedac er notad,

. par sem fylgjast & vel med hvort einkenni alvarlegrar sykingar i dndunarfeerum sem kallast
millivefsplasmafrumnalungnabdlga (Pneumocystis jirovecii pneumonia (PCP)) komi fram hja
pér. Ef pu ert med nygreint krabbamein (margfrumna taugakimsaexIi) getur verid ad pu fair
Temomedac i 42 daga asamt geislamedferd. Ef svo er mun laeknirinn einnig avisa lyfi til ad
koma i veg fyrir pessa &kvednu gerd af lungnabolgu (PCP).

. ef pu hefur verid med eda ert med lifrarbélgu B sykingu. betta er vegna pess ad Temomedac
getur valdid pvi ad lifrarbélga B verdi virk & ny, sem getur verid banveent i sumum tilfellum.
Laeknirinn rannsakar sjuklinga vandlega med tilliti til einkenna pessarar sykingar adur en
medferd er hafin.

. ef pu ert med laga raudkornatalningu (bl6dleysi), laga hvitkornatalningu og blédflagnatalningu
eda blédstorknunarvandamal fyrir medferd eda medan & henni stendur. Laeknirinn getur akvedio
ad minnka skammta lyfsins, gera hlé & medferd, stddva eda breyta medferd. bu getur einnig
purft & annarri medferd ad halda. I einstaka tilfellum getur verid naudsynlegt ad stédva
Temomedac medferdina. Til ad fylgjast med hvort aukaverkanir & blédkorn af voldum
Temomedac komi fram munu blédmalingar medan a medferdinni stendur vera tidar.

. par sem litils hattar heetta er & 6drum breytingum & bléofrumum, m.a. hvitbladi.

. ef pu finnur fyrir 6gledi og eda pjaist af uppkdstum sem eru mjog algengar aukaverkanir af
voldum Temomedac (sja kafla 4) geeti leeknirinn avisad lyfi til ad koma i veg fyrir uppkdst.

. ef pa kastar oft upp fyrir eda medan a medferd stendur skaltu spyrja laeekninn hvenaer best sé ad
taka Temomedac par til nadst hefur stjorn a uppkdstunum. Ef pa kastar upp eftir ad hafa tekio
skammtinn, mattu ekki taka annan skammt sama dag.

. ef pa feerd hita eda sykingareinkenni, skaltu strax hafa samband vid lekninn.

. ef pa ert eldri en 70 &ra geetir pd verid motteekilegri fyrir sykingum, marblettum eda bleedingum.

. ef pa ert med lifrar- eda nyrnasjukdéma geeti purft ad breyta skammti Temomedac.

Born og unglingar
Ekki gefa bornum yngri en 3 ara lyfid par sem pad hefur ekki verid rannsakad. Takmarkadar
upplysingar liggja fyrir um notkun hja sjuklingum eldri en 3 &ra sem hafa tekid Temomedac.

Notkun annarra lyfja samhlida Temomedac
Latid lekninn eda lyfjafraeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Medganga, brjostagjof og frjésemi

Vid medgongu, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja leekninum eda
lyfjafreedingi &dur en lyfid er notad, vegna pess ad Temomedac ma ekki nota & medgdngu nema
leeknirinn telji pad bradnaudsynlegt.

Kvenkyns sjuklingar sem geta ordid pungadar eiga ad nota 6rugga getnadarvorn medan & medferd med
Temomedac stendur og i a.m.k. 6 manudi eftir ad medferd lykur.

Stodva skal brjéstagjof medan a medferd med Temomedac stendur.

Frjésemi hja korlum

Temomedac getur valdid varanlegri 6frjésemi. Karlmenn sem nota lyfid eiga ad nota drugga
getnadarvorn og eiga ekki ad geta born i a.m.k. 3 manudi eftir ad meoferd er haett. Radlagt er ad fa
radgjof um frystingu & seedi adur en medferd hefst.

Akstur og notkun véla i
Pegar pu tekur Temomedac getur pa fundid fyrir preytu og syfju. | peim tilfellum mattu ekki aka eda
stjorna vélum eda hjdla fyrr en pu veist hvernig ahrif lyfid hefur & pig (sja kafla 4).

Temomedac inniheldur laktésa

Temomedac inniheldur laktdsa (ein tegund sykurs). Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid stadfest skal hafa
samband vid leekni &dur en lyfid er tekid inn.
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Temomedac inniheldur natrium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverju hordu hylki, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Vidbétar upplysingar um Temomedac 20 mg hord hylki

Hjalparefnid sunset yellow FCF (E 110), sem er i hylkjunum, getur valdid ofnaemisvidbrogdum.

3. Hvernig nota & Temomedac

Notid lyfid alltaf eins og leknirinn eda lyfjafreedingur hefur sagt til um. Ef ekki er 1jést hvernig nota &
Iyfio skal leita upplysinga hja lekninum eda lyfjafraedingi.

Skammtar og medferdarlengd

Laeknirinn mun finna at réttan skammt af Temomedac fyrir pig. betta er byggt a steerd pinni (haed og
likamspyngd) og hvort pa ert med endurtekid axli og hvort pa hafir verid a krabbameinslyfjamedferd
aour. pad getur verid ad pu fair onnur lyf (6gledistillandi lyf) fyrir og/eda eftir Temomedac inntdku til
ad koma i veg fyrir eda minnka flékurleika og uppkdst.

Sjuklingar med nygreint margfrumna taugakimsaxli (glioblastoma multiforme)
Ef pa ert med nygreint krabbamein mun medferdin eiga sér stad i tveimur fosum:
. medferd samhlida geislamedferd (samhlida fasi) fyrst

. fylgt eftir med eingdbngu Temomedac (einlyfjafasi).

Medan & samhlida fasa stendur mun laeknirinn hefja medferdina med Temomedac skammti sem nemur
75 mg/m2 (venjulegur skammtur). bessi skammtur er tekinn & hverjum degi i 42 daga (i allt ad

49 daga) samhlida geislamedferd. pad fer eftir blodkornatalningu og pvi hvernig pua polir lyfid medan
a samhlida fasa stendur hvort fresta purfi Temomedac skammti eda hztta vid hann.

pegar geislamedferd er lokid verdur hlé a medferd i 4 vikur. betta er gert til ad likaminn megi na

SEr.

Ad pvi loknu hefst einlyfjafasinn.

Medan & einlyfjafasa stendur er skammturinn og adferd vio lyfjagjof Temomedac i pessum fasa
frabrugdinn. Laeknirinn mun finna Gt nakveeman skammt fyrir pig. Medferdarloturnar geta ordio 6.
Hver peirra stendur i 28 daga. bu munt fa nyja skammtinn af Temomedac eingdngu einu sinni a dag
fyrstu 5 daga (,,inntékudagar) hverrar medferdarlotu. Fyrsti skammturinn er 150 mg/m2. Sidan koma
23 dagar an Temomedac. Ur pessu verdur 28 daga medferdarlota.

Eftir 28. dag byrjar nasta medferdarlota. I henni feerdu Temomedac aftur einu sinni & dag i 5 daga og
sidan lida 23 dagar an Temomedac. bad fer eftir blédkornatalningunni og pvi hvernig pa polir lyfid i
hverri

medferdarlotu, hvort purfi ad adlaga eda fresta Temomedac skammti eda heetta vid hann.

Sjuklingar med &xli sem taka sig upp ad nyju eda versna (illkynja trodaxli (glioma), eins oq t.d.
margfrumna taugakimsaxli (glioblastoma multiforme) eda stjarnfrumnaaxli af villivaxtargerd
(anaplastic astrocytoma)) og fa eingéngu Temomedac

Temomedac medferdarlota neer yfir 28 daga.
pu feerd eingdngu Temomedac einu sinni & dag fyrstu 5 dagana. Pessi daglegi skammtur er hadur pvi
hvort pa hafir &dur fengid krabbameinslyfjamedferd.

Ef pa hefur ekki fengio krabbameinslyfjamedferd adur, mun fyrsti skammturinn af Temomedac vera
200 mg/m2einu sinni & dag fyrstu 5 dagana. Ef pd hefur fengid krabbameinslyfjamedferd aour, mun
fyrsti skammturinn af Temomedac vera 150 mg/m2einu sinni & dag fyrstu 5 dagana.

Sidan koma 23 dagar an Temomedac. Ur pessu verdur 28 daga medferdarlota.

Eftir dag 28 byrjar naesta medferdarlota. bar feerou Temomedac aftur & hverjum degi i 5 daga og sidan
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koma 23 dagar an Temomedac.

Aadur en hver ny medferdarlota hefst er bl6did athugad med tilliti til hvort breyta purfi skémmtum
Temomedac. Pad raedst af nidurstddum ar blédrannsdknum hvort leeknirinn stillir skammtinn af fyrir
naestu medferdarlotu.

Hverniqg taka & Temomedac

Avisadur skammtur er tekinn einu sinni & dag, helst & sama tima dags.

Hylkin eru tekin & fastandi maga, t.d. minnst einni Kist. fyrir morgunmat. Hylkin & ad gleypa i heilu
lagi med glasi af vatni. Hylkin ma ekki opna, brjota eda tyggja. Ef hylki hefur ordid fyrir skemmdum
skal koma i veg fyrir ad duftid komist i snertingu vid h(d, augu eda nef. Ef pu feerd pad fyrir slysni i
augun eda nefid skal skola svaedid med vatni.

Hugsanlega parf ad taka fleiri en eitt hylki i einu, jafnvel fleiri en einn styrkleika (innihald virka
efnisins i mg). Liturinn & réndunum og aletruninni & hylkjunum er mismunandi fyrir hvern styrkleika
(sja tofluna hér ad nedan).

Styrkleiki Litur/aletrun

Temomedac 5 mg hord hylki Tveer graenar rendur & lokinu og green aletrun
, T 5 mg* & botninum

Temomedac 20 mg hord hylki Tveer appelsinugular rendur & lokinu og appelsinugul
aletrun ,, T 20 mg* & botninum

Temomedac 100 mg hord hylki Tveer bleikar rendur & lokinu og bleik &letrun
, T 100 mg“ & botninum

Temomedac 140 mg hord hylki Tveer blaar rendur & lokinu og bla aletrun ,, T 140 mg“
a botninum

Temomedac 180 mg hord hylki Tveer raudar rendur & lokinu og raud aletrun
, T 180 mg“ & botninum

Temomedac 250 mg hord hylki Tveer svartar rendur a lokinu og svort aletrun
.1 250 mg“ & botninum

Vertu viss um ad pu skiljir ad fullu og munir eftirfarandi:

. Hve morg hylki pa att ad taka hvern inntékudag. bu skalt bidja leekninn eda lyfjafreedinginn um
ad skrifa pad nidur (einnig litinn).

. Hvada dagar eru inntokudagar.

Fardu yfir skammtastaerdirnar med leekninum &dur en hver medferdarlota hefst, pvi skammtasteerdirnar

geta verid mismunandi fra einni medferdarlotu til annarrar.

Takid Temomedac alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef pa ert ekki viss um hvernig & ad nota
Iyfid leitadu pa upplysinga hja leekninum eda lyfjafreedingi. Villur i inntdku & pessu lyfi geta haft
alvarlegar heilsufarslegar afleidingar.

Ef tekinn er steerri skammtur en meelt er fyrir um
Ef pa tekur fyrir slysni fleiri hylki en pér var sagt, hafdu pa strax samband vid leekninn, lyfjafreeding
eda hjukrunarfraedinginn.

Ef gleymist ad taka Temomedac

Taktu skammtinn sem pa gleymdir ad taka eins fljott og unnt er sama dag. Ef dagurinn er lidinn skaltu
athuga hja leekninum hvad pu att ad gera. EkKi a ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem
gleymst hefur ad taka nema laeknirinn akvedi pad.

Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekari upplysingum um
notkun lyfsins.
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4, Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja éllum.

Hafdu strax samband vid leekni ef pu ferd eitthvert eftirtalinna:

alvarleg ofnaemisviobrogd (ofsaklada, maedi eda adra ondunardrdugleika),
6stodvandi bledingu,

flog (rykkjakrampa),

hita,

kuldahroll,

svaesinn hofuoverk sem hverfur ekki.

Temomedac medferd getur valdid leekkun & vissum tegundum blédfrumna. Pad getur leitt til aukningar
& marblettum eda blaeedingum, blddleysi (skortur & raudum blodkornum), hita og minnkads
métstdduafls gegn sykingum. Pessi leekkun bl6dfrumna er venjulega timabundin. T sumum tilfellum
getur han ordid langvarandi og getur leitt til alvarlegra tilfella af bl6dleysi (vanmyndunarblddleysi).
Laeknirinn mun fylgjast reglulega med hvort einhverjar breytingar verdi 4 bl6dinu og mun édkveda
hvort porf er & einhverri sérhafdri medferd. | sumum tilfellum mun Temomedac skammturinn
minnkadur eda medferd stodvud.

Adrar aukaverkanir sem greint hefur verid fra eru taldar upp hér ad nedan:

Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:
. lystarleysi, talérdugleikar, htfudverkur

. uppkadst, 6gledi, nidurgangur, heegdatregda

. atbrot, harlos

. preyta

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru:
sykingar, sykingar i munni

faekkun & bl6dfrumum (daufkyrningafeed, eitilffrumnafad, bl6dflagnafed)
ofnemisvidbrogd

aukinn sykur i bléai

skert minni, punglyndi, kvidi, ringlun, erfidleikar vid ad sofna eda sofa
skert samhefing og skert jafnveegi

einbeitingarordugleikar, breyting & andlegu &standi eda arvekni, gleymska
sundl, skert skynhrif, naladofi, skjalfti, 6edlilegt bragdskyn

sjontap ad hluta til, éedlileg sjon, tvisyni, augnverkur

heyrnarleysi, eyrnasud, eyrnaverkur

bl6dtappi i lungum eda fétum, haprystingur

lungnabdlga, medi, berkjubdlga, hosti, skutabolga

maga- eda kvidverkir, upppemba/brjostsvidi, kyngingarorougleikar

burr hud, kl&oi

vodvaskadi, vodvamattleysi, vodvaeymsli og verkir

lioverkir, bakverkir

tio pvaglat, pvagleki

hiti, flensulik einkenni, verkir, lasleikatilfinning, kvef eda flensa
vokvasdfnun, bolgnir faetur

haekkun lifrarensima

pyngdartap, pyngdaraukning

meiosli af véldum geislunar

Sjaldgeefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum) eru:

. sykingar i heila (heilahimnu- og heilabdlga af véldum herpesveiru), p.m.t. banveen tilvik)
. nyjar eda endurvirkjun cytomegaldveirusykingar

. sdrasykingar

. endurvirkjun lifrarbdlgu B veirusykingar
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afleidd krabbamein, p.m.t. hvitbladi

leekkud bldagildi (bl6dfrumnafeaed, blddleysi, hvitfrumnafaed)

raudir blettir undir hadinni

flédmiga (einkenni eru medal annars tid pvaglat og porsti), lagt kaliumgildi i bl6di

skapsveiflur, ofskynjanir

[6mun ad hluta, breytt lyktarskyn

augnpurrkur

heyrnarskerding, bolga i mideyra

hjartslattaronot (pegar pu finnur fyrir hjartslettinum), hitakof

paninn kvidur, erfidleikar vid ad stjorna heegdum, gyllinaed, munnpurrkur

lifrarbdlga og lifrarskadi (p.m.t. banveen lifrarbilun), gallteppa, heekkun & gallrauda

blédrur & likamanum eda i munni, skinnflognun, utbrot & hud, sarsaukafullur hudrodi, alvarleg

Gtbrot med haobolgu (p. & m. i 16fum og & iljum)

. aukid nemi fyrir sélarljosi, ofsakladi, aukin svitamyndun, breytingar 4 hadlit

. bvaglatstregda

. blaeding fra leggdngum, erting i leggdngum, tidateppa eda miklar bleedingar, verkur i brjéstum,
getuleysi

. kuldahrollur, proti i andliti, upplitud tunga, porsti, tannkvillar

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma & Temomedac

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja, helst i leestum skép. Inntaka i égati getur verid banveen
bornum.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & umbadunum. Fyrningardagsetning er
sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid ekki vid heerri hita en 30 °C.
Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn raka.
Geymid glasid vel lokad.

Lattu lyfjafreeding vita ef pa tekur eftir einhverjum breytingum & atliti hylkjanna.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitio rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem haztt er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Temomedac inniheldur

. Virka innihaldsefnid er temd6zdolomid.
Temomedac 5 mg hérd hylki: Hvert hylki inniheldur 5 mg tem6z6l6mia.
Temomedac 20 mg hord hylki: Hvert hylki inniheldur 20 mg tem6z6l6mid.
Temomedac 100 mg hord hylki: Hvert hylki inniheldur 100 mg teméz4lémid.
Temomedac 140 mg hord hylki: Hvert hylki inniheldur 140 mg temézélomio.
Temomedac 180 mg hord hylki: Hvert hylki inniheldur 180 mg temézélomio.
Temomedac 250 mg hord hylki: Hvert hylki inniheldur 250 mg teméz4lémid.
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. Onnur innihaldsefni eru:
innihald hylkis:
vatnsfrir laktdsi, vatnsfri kisilkvoda, natriumsterkjuglykdlat af gerd A, vinsyra, sterinsyra(sja
kafla 2 ,,Temomedac inniheldur laktdsa“.
gelatinhylki (par med talid prentblek):
Temomedac 5 mg hord hylki: gelatin, titantvioxid (E 171), gljalakk, prépylenglykol, ,,Indigo
carmine” (E 132) aluminium lake, gult jarnoxid (E 172).
Temomedac 20 mg hord hylki: gelatin, titantvioxid (E 171), gljalakk, prépylenglykol, ,,sunset
yellow FCF Aluminium Lake* (E 110).
Temomedac 100 mg hord hylki: gelatin, titantvioxid (E 171), rautt jarnoxid (E 172), gljalakk,
prépylenglykol og gult jarnoxid (E 172).
Temomedac 140 mg hord hylki: gelatin, titantvioxio (E 171), gljalakk, propylenglykdl, ,,Indigo
carmine” (E 132) aluminium lake.
Temomedac 180 mg hord hylki: gelatin, titantvioxid (E 171), gljalakk, propylenglykdl, rautt
jarnoxio (E 172).
Temomedac 250 mg hord hylki: gelatin, titantvioxid (E 171), gljalakk, propylenglykdl, svart
jarnoxid (E 172).

Lysing & atliti Temomedac og pakkningastaerdir

Temomedac 5 mg horo hylki eru Gr 6gegnsajum hvitum botni og 6gegnsaju hvitu loki, med tveimur
graenum réndum a lokinu og graenni aletrun ,,T 5 mg*“ & botninum.

Temomedac 20 mg hérd hylki eru Ur 6gegnsajum hvitum botni og 6gegnsaju hvitu loki, med tveimur
appelsinugulum réndum a lokinu og appelsinugulri aletrun ,,T 20 mg*“ & botninum.

Temomedac 100 mg hord hylki eru ar égegnsajum hvitum botni og 6gegnsaju hvitu loki, med tveimur
bleikum rondum & lokinu og bleikri &letrun ,, T 100 mg*“ & botninum.

Temomedac 140 mg hord hylki eru ar égegnsaejum hvitum botni og 6gegnsaju hvitu loki, med tveimur
blaum réndum & lokinu og blarri aletrun ,, T 140 mg*“ & botninum.

Temomedac 180 mg hord hylki eru ar 6gegnsajum hvitum botni og 6gegnsaju hvitu loki, med tveimur
raudum rondum a lokinu og raudri aletrun ,, T 180 mg“ & botninum.

Temomedac 250 mg hord hylki eru ar 6gegnsajum hvitum botni og 6gegnseju hvitu loki, med tveimur
svortum réndum & lokinu og svartri aletrun ,, T 250 mg* & botninum.

Hordu hylkin til inntoku eru i gulbrdnum glerglésum sem innihalda 5 eda 20 hylki.
EKkKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi

medac

Gesellschaft fir klinische Spezialpraparate mbH

Theaterstr. 6

22880 Wedel

pyskaland

pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur

Upplysingar sem hagt er ad nalgast annarsstadar

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.
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