VIDAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Thyrogen 0,9 mg stungulyfsstofn, lausn.

2. VIRK INNIHALDSEFNI OG STYRKLEIKAR

Hvert hettuglas af Thyrogen inniheldur thyrotropin alfa 0,9 mg.
Eftir blondun inniheldur hvert hettuglas af Thyrogen 0,9 mg af thyrotropin alfa i 1,0 ml.

Sjé lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Stungulyfsstofn, lausn

Huvitt til beinhvitt frostpurrkad purrefni.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Thyrogen er &tlad til notkunar vid melingar a thyroglobulini (Tg) i sermi, med eda an
myndgreiningar med geislavirku jodi, til greiningar & skjaldkirtilsleifum og vel proskudu (well
differentiated) skjaldkirtilskrabbameini hja sjaklingum sem hafa gengist undir
skjaldkirtilsbrottndm og eru a skjaldkirtilshorménabalandi vidhaldsmedferd.

Sjuklingum, sem eru i litilli ahaettu og eru med vel proskad (well differentiated)
skjaldkirtilskrabbamein, med émeelanlega sermispéttni Tg a skjaldkirtilshormonabalandi
vidhaldsmedferd, an rh TSH (recombinant human TSH) drvadrar aukningar & Tg péttni, ma fylgja
eftir med melingum & rh TSH 6rvadri péttni Tg.

Thyrogen er &tlad til érvunar fyrir medferd samhlida skammti & bilinu 30 mCi (1,1 GBq) til
100 mCi (3,7 GBq) af geislavirku jodi til eydingar skjaldkirtilsvefjaleifa hja sjuklingum par sem
allur eda pvi sem neest allur skjaldkirtill hefur verid fjarleegdur vegna vel proskads
skjaldkirtilskrabbameins og sem eru ekki med merki um fjarleeg meinvorp
skjaldkirtilskrabbameins (sja kafla 4).

4.2  Skammtar og lyfjagjof

Medferdin & ad vera undir yfirumsjon leeknis med sérpekkingu a skjaldkirtilskrabbameini.
Skammtar

R&016gd skommtun er tveir 0,9 mg skammtar af thyrotropin alfa, gefnir med 24 kist. millibili,
einungis ma gefa lyfid med inndelingu i vodva.

Born

Vegna pess ad ekki liggja fyrir upplysingar um notkun Thyrogen handa bérnum, skal ekki nota
Thyrogen handa bérnum nema i sérstokum undantekningartilvikum.



Aldradir

Nidurstddur samanburdarrannsdkna syna ekki fram & ad neinn munur sé & 6ryggi og verkun
Thyrogen hja sjuklingum undir 65 ara aldri annars vegar og yfir 65 ara aldri hins vegar, pegar
Thyrogen er notad til sjukdémsgreiningar.

EkKi er porf & skammtabreytingum hja éldrudum (sja kafla 4.4).

Sjuklingar med skerta nyrna-/lifrarstarfsemi

Upplysingar sem fengnar hafa verid med lyfjagat eftir markadssetningu, sem og birtar
upplysingar, gefa til kynna ad brotthvarf Thyrogen sé marktakt haegara hja sjuklingum sem eru
hadir skilun og eru med nyrnasjukdom 4 lokastigi, sem veldur vidvarandi aukinni péttni TSH
(thyroid stimulating hormone) i nokkra daga eftir medferd. Petta getur valdid aukinni hettu &
hofudverk og 6gledi. EkKi hafa verid gerdar neinar rannséknir & annarri skémmtun Thyrogen hja
sjuklingum med nyrnasjukdém & lokastigi, sem gaetu verid leidbeinandi vardandi minnkun
skammta hj& pessum hopi.

Hja sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi skal sérfraedingur i geislaleekningum geeta
sérstakrar varudar vid akvordun virkni geislavirks jods.

Notkun Thyrogen handa sjaklingum med skerta lifrarstarfsemi kallar ekki a sérstakar radstafanir.

Lyfjagjof
Eftir blondun med vatni fyrir stungulyf, er 1,0 ml af lausn (thyrotropin alfa 0,9 mg) gefinn med
inndaelingu i rassvédva. Vardandi leidbeiningar um bléndun lyfsins fyrir lyfjagjof, sja kafla 6.6.

Vid myndgreiningu eda til eydingar med geislavirku jooi skal gefa geislavirkt jod 24 Kist. eftir
seinni inndaelingu Thyrogen. Skann (scintigraphy) til greiningar a ad fara fram 48 til 72 klst. eftir
gjof geislavirks jods, en fresta ma skanni eftir eydingu um nokkra daga til viobdtar & medan
dregur Ur bakgrunnsvirkni.

Vid melingar a thyroglobulini (Tg) i sermi til greiningar eftir medferd skal taka sermissyni

72 Klst. eftir seinni inndzelingu Thyrogen. Notkun Thyrogen vid Tg malingar vid eftirfylgni hja
sjuklingum sem hafa gengist undir skjaldkirtilsbrottndm og voru med vel proskad
(well-differentiated) skjaldkirtilskrabbamein, skal vera i samraemi vid opinberar leidbeiningar.
4.3 Fréabendingar

« Ofnami fyrir skjaldkirtilsérvandi hormoni af nautgripa- eda mannauppruna eda einhverju
hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

» Medganga (sja kafla 4.6).

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vié notkun

Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotunamer lyfsins sem gefid er vera
skrad med skyrum heetti.

Ekki ma gefa Thyrogen i blazd.



Pegar lyfid er notad i stad pess ad haetta notkun skjaldkirtilshorména felst neemasta greining a
skjaldkirtilsleifum eda krabbameini i pvi ad baedi skanna (scintigraphy) likamann allan og mela
Tg eftir notkun Thyrogen. Falskar, neikvaedar nidurstddur geta komid fram vid notkun Thyrogen.
Ef &fram leikur rikur grunur & sjukdémi med meinvérpum skal ihuga ad heetta notkun
skjaldkirtilshorména og skanna likamann allan og mela Tg til stadfestingar.

Gera ma rao fyrir tilvist Tg sjalfsmoétefna hja 18-40% sjuklinga med proskad skjaldkirtils-
krabbamein og slikt getur valdid folskum neikveedum nidurstodum meelinga a Tg i sermi. pPess
vegna parf ad mala badi TgAb og Tg.

Meta skal vandlega hlutfallid milli &heettu og avinnings vid notkun Thyrogen hja 6ldrudum
sjuklingum i dheettuhdpi sem eru med hjartasjukdom (t.d. hjartalokukvilla, hjartavodvakvilla,
kransaedasjukdom og eru eda hafa verid med hradslattarglop, m.a. gattatif) og hafa ekki gengist
undir brottndm skjaldkirtils.

pekkt er ad Thyrogen valdi timabundinni en marktaekri aukningu & péttni skjaldkirtilshorména i
sermi pegar pad er gefid sjuklingum sem eru enn med talsverdan skjaldkirtilsvef til stadar (in
situ). bvi er naudsynlegt ad meta vandlega ahattu og avinning hja hverjum og einum sjaklingi
sem er med umtalsverdar skjaldkirtilsvefjaleifar.

Ahnrif 4 &xlisvoxt og/eda exlisstzerd

Hja sjuklingum med skjaldkirtilskrabbamein hefur verid greint fra nokkrum tilvikum um 6rvadan
a&xlisvoxt, pegar notkun skjaldkirtilshormona er heett til ad rannséknir geti farid fram, sem hefur
verid tengt langvarandi hakkun & péttni TSH sem fylgir.

Fyrir hendi er sa freedilegi moguleiki ad pegar notkun Thyrogen er hatt, likt og pegar notkun
skjaldkirtilshormons er hatt, geti slikt orvad aexlisvoxt. | kliniskum rannséknum & thyrotropin
alfa, sem hefur i for med sér skammtima aukningu & péttni TSH, hefur ekki verid greint fra neinu
tilviki um axlisvoxt.

Vegna aukinnar péttni TSH eftir notkun Thyrogen kann ad vera ad hja sjuklingum med
skjaldkirtilskrabbamein med meinvérpum, einkum i prongu rymi t.d. heila, manu og augntétt eda
med iferdarsjukdom i halsi, komi fram stadbundinn bjagur eda stadbundnar blaedingar par sem
pessi meinvorp eru, sem leidir til aukinnar axlissteerdar. betta getur leitt til bradaeinkenna sem
fara eftir pvi hvar i likamanum vefurinn er, t.d. hefur verid greint fra helftarlémun, helftarslekju
og blindu hja sjaklingum med meinvorp i midtaugakerfi. Eftir gjof Thyrogen hefur einnig verid
tilkynnt um bjdg i barkakyli, andnaud sem krefst barkaskurdar og stadbundna verki par sem
meinvorp eru. Melt er med pvi ad ihugud sé formedferd med barksterum handa sjuklingum pegar
stadbundin staekkun axla getur skadad mikilvaeg liffeeri.

Natrium
petta lyf inniheldur innan vid 1 mmal af natrium (23 mg) i hverri inndaelingu, p.e. lyfid er nanast
natriumfritt.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir
Ekki hafa farid fram formlegar rannsoknir & milliverkunum Thyrogen og annarra lyfja. |
kliniskum rannséknum saust engar milliverkanir Thyrogen og skjaldkirtilshorménanna

triiodothyronins (T3) og thyroxins (T4) vid samhlida notkun.

Notkun Thyrogen gerir myndgreiningu med geislavirku jodi mdgulega hja sjuklingum med
edlilega starfsemi skjaldkirtils (euthyroid) vegna skjaldkirtilshormoénabalandi medferdar.



Upplysingar um lyfjahvorf geislavirks jods benda til pess ad Gthreinsun geislavirks jods sé um
pad bil 50% meiri hja sjuklingum med edlilega starfsemi skjaldkirtils en vid vanstarfsemi
skjaldkirtils pegar nyrnastarfsemi er skert, sem leidir til pess ad minna er af geislavirku jodi i
likamanum pegar myndgreining fer fram. Petta skal haft i huga pegar valin er heildar geislavirkni
geislavirks jods til notkunar vid myndgreiningu med geislavirku jodi.

4.6  Frjésemi, medganga og brjéstagjof

Medganga
Axlunarrannsoknir med Thyrogen hafa ekki verid gerdar hja dyrum.

Hvorki er pekkt hvort Thyrogen getur skadad fostur pegar pad er gefio pungudum konum né
hvort Thyrogen getur haft ahrif & exlun.

Ekki méa nota Thyrogen & medgongu samhlida geislavirku jodi pegar allur likaminn er skannadur
(scintigraphy) i sjukdomsgreiningarskyni (sja kafla 4.3), vegna pess ad notkun lyfsins hefur i for
med sér utsetningu fosturs fyrir storum skammiti af geislavirku efni.

Brjostagjof
Ekki er pekkt hvort thyrotropin alfa / umbrotsefni skiljist Gt med brjéstamjélk. Ekki er haegt ad
Gtiloka ad barnid sem er & brjosti sé i ahaettu. EKki skal nota Thyrogen vid brjdstagjof.

Frj6semi
EkKi er pekkt hvort Thyrogen geti haft ahrif & frjésemi hja ménnum.

4.7  Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Thyrogen getur haft ahrif & haefni til aksturs eda notkunar véla vegna pess ad greint hefur verio
fra sundli og hofudverk.

4.8 Aukaverkanir
Samantekt & upplysingum um 6ryqgi

Algengustu aukaverkanirnar sem tilkynnt var um voru 6gledi, hja u.p.b. 11% sjuklinga, og
héfudverkur, hjé u.p.b. 6% sjaklinga.

Tafla yfir aukaverkanir

I toflunni hér & eftir koma fram aukaverkanir sem greint var fra i sex framsynum kliniskum
rannséknum (N=481) og aukaverkanir sem tilkynntar hafa verid til Sanofi eftir veitingu
markadsleyfis fyrir Thyrogen.

Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst. Tioni er skilgreind sem mjdg
algengar (>1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgeefar (>1/1.000 til <1/100), mj6g sjaldgeefar
(>1/10.000 til <1/1.000), koma &rsjaldan fyrir (<1/10.000) og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aztla
tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum).



MedDRA Mjog Algengar Sjaldgaefar Tioni ekki pekkt
liffeeraflokkur algengar
Sykingar af voéldum infliensa
sykla og snikjudyra
AXxli, godkynja, a&xli, verkir
illkynja og étilgreind vegna meinvarpa
(einnig bl6drur og
separ)
Taugakerfi sundl, hofudverkur | bragdskynsmissir, | Heilabloofall,
bragdskynstruflun, | skjalfti
naladofi
Hjarta hjartslattaronot
AEdar rodi
Ondunarferi, madi
brjésthol og miomeeti
Meltingarfaeri 6gledi uppkost nidurgangur
H6 og undirhud ofsakladi, Utbrot kladi, ofsvitnun
Stodkerfi og stodvefur halsverkur, lidverkir,
bakverkur vodvaverkir
Almennar preyta, prottleysi infliensulik Opaegindi, verkur,
aukaverkanir og einkenni, hiti, kladi, utbrot og
aukaverkanir & kuldahrollur, ofsakladi a
ikomustad hitatilfinning stungustad i
vidva
Rannsoknanidurstodur Minnkun TSH

Lysing a véldum aukaverkunum
Orsjaldan hefur sést skjaldvakaofseyting eda gattatif pegar Thyrogen 0,9 mg hefur verid gefid
sjuklingum sem eru med annadhvort hluta af skjaldkirtli eda allan skjaldkirtilinn.

I sjaldgaefum tilvikum hefur verid greint hefur verid fra ofneemiseinkennum, badi i kliniskum
rannsoknum og eftir markadssetningu. Um var ad reeda ofsaklada, Utbrot, klada, roda og
dndunartengd einkenni.

I kliniskum rannséknum hja 481 sjiklingi hefur enginn sjiklinganna myndad métefni fyrir
thyrotropin alfa, hvorki eftir notkun lyfsins einu sinni eda endurtekna takmarkada notkun

(27 sjuklingar). Ekki er meelt med pvi ad meela TSH eftir gjof Thyrogen. Ekki er unnt ad atiloka
myndun motefna sem truflad gaetu malingar sem framkvamdar eru vid reglubundid eftirlit, &
TSH sem likaminn myndar sjalfur.

Steekkun skjaldkirtilsvefjaleifa og meinvarpa geta komid fram i kjolfar medferdar med Thyrogen.
Petta getur leitt til brddra einkenna, sem radast af stadsetningu meinsins. Til demis hafa
helftarlomun, helftarslekja eda sjonmissir komid fram hja sjaklingum med meinvorp i
midtaugakerfi. Einnig hefur verid tilkynnt um bjug i barkakyli, andnaud sem krafdist
barkaskurdar og verki & meinvarpastodum eftir gjof Thyrogen. Malt er med pvi ad ihugud sé
formedferd med barksterum hja sjuklingum par sem stadbundin steekkun &xla getur skadad
mikilveeg liffeeri.




Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt 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

Upplysingar vardandi Gtsetningu fyrir harri skommtum en radlagdir eru, takmarkast vid kliniskar
rannsoknir og serstaka medferdaraaetlun. prir sjuklingar i kliniskum rannséknum og einn
sjuklingur i sérstakri medferdarasetiun fengu einkenni eftir ad hafa fengid steerri skammta af
Thyrogen en radlagdir eru. Tveir sjuklingar fundu fyrir 6gledi eftir 2,7 mg skammt i védva og
pessu fylgdi einnig slappleiki, sundl og hofudverkur hja 6drum peirra. Prigji sjuklingurinn fékk
6gledi, uppkdst og hitakof eftir 3,6 mg skammt i vodva. | sérstoku medferdarazetiuninni fékk

77 éra sjuklingur med skjaldkirtilskrabbamein med meinvérpum, sem ekki hafdi gengist undir
skjaldkirtilsndm, 4 skammta af 0,9 mg Thyrogen & 6 ddgum. Hann fékk géttatif, hjartabilun og
banvent hjartadrep 2 dégum sidar.

Einn sjuklingur til vidbotar sem tok patt i Kliniskri rannsokn fékk einkenni eftir ad hafa fengid
Thyrogen i blaad. pessi sjuklingur fékk 0,3 mg af Thyrogen sem stakan hledsluskammt i blaaed
og 15 minatum sidar fékk hann verulega égledi, uppkdst, svitamyndun, lagprysting og hradtakt.

Medferd sem 1690 er til vid ofskémmtun felst i pvi ad koma ad nyju & vokvajafnvaegi og einnig
mé ihuga ad gefa uppsdluhemjandi Iyf.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR
51 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Hormoénar heiladinguls og undirstiku og hlidstaedur; Hormdnar, framhluta
heiladinguls og hlidsteedur. ATC flokkur: HO1ABO1.

Verkunarhattur

Thyrotropin alfa (manna TSH [thyroid stimulating hormone], framleitt med radbrigdaerfdataekni)
er sykruprotein sem er misleit tvennd (heterodimer), framleidd med radbrigdaerfdataekni. Pad er
gert r tveimur undireiningum sem tengdar eru saman med tengingu sem ekki er samgild
(non-covalent). cDNA sameindirnar kdda fyrir alfa undireiningu sem er 92 aminésyruleifar og
inniheldur tvé N-tengd sykruset og beta undireiningu sem er 118 amindsyruleifar og inniheldur
eitt N-tengt sykruset. Pad hefur samberilega lifefnafreedilega eiginleika og natturulegt manna
TSH. Binding thyrotropin alfa vid TSHvidtaka a pekjufrumum i skjaldkirtli érvar upptdku og
nytingu (organification) jods, og nymyndun og losun thyroglobulins, triiodothyronins (Ts) og
thyroxins (Ts).

Hjéa sjuklingum med vel proskad skjaldkirtilskrabbamein er allur eda pvi sem naest allur
skjaldkirtillinn fjarleegdur med skurdadgerd. Til ad nd hamarks greiningararangri &
skjaldkirtilsleifum eda krabbameini med annadhvort myndgreiningu med geislavirku jodi eda
malingu & thyroglobulini og medhondlun skjaldkirtilsleifa med geislavirku jodi, parf hda
sermispéttni TSH til ad 6rva annadhvort upptoku geislavirks jods og/eda losun thyroglobulins.
Hefobundin adferd til ad auka péttni TSH hefur verid su ad stodva skjaldkirtilshormdnabelandi
medferd, sem yfirleitt leidir til pess ad sjuklingar fa einkenni vanstarfsemi skjaldkirtils. Med pvi


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

ad nota Thyrogen nast su TSH 6rvun sem er naudsynleg til upptoku geislavirks jods og losunar
thyroglobulins, medan starfsemi skjaldkirtils er haldid edlilegri hjé sjuklingunum med
skjaldkirtilshormdnabalandi medferd og pannig er komist hja peim sjukdémum sem fylgja
vanstarfsemi skjaldkirtils.

Verkun og 6rygqgi

Notkun til greiningar

I tveimur rannsoknum var synt fram & verkun og 6ryggi Thyrogen til notkunar vid myndgreiningu
med geislavirku jodi dsamt meelingu & sermispéttni thyroglobulins til greiningar &
skjaldkirtilsleifum og krabbameini. T annarri rannsokninni var tvenns konar skémmtun kénnud:
Tveir 0,9 mg skammtar i vodva med 24 Klst. millibili (2x0,9 mg) og prir 0,9mg skammtar i védva
med 72 klst. millibili (3x0,9 mg). Badir skommtunarheettir voru arangursrikir og peir voru ekki
tolfraedilega frabrugdnir pvi ad haetta notkun skjaldkirtilshormona til ad 6rva upptoku geislavirks
jods til myndgreiningar. Badir skémmtunarheettir h6fou i for med sér aukid neemi, nakvaemni og
neikveett forspargildi Thyrogen-6rvads thyroglobulins eins og sér eda asamt myndgreiningu med
geislavirku jodi, samanborid vid malingar sem gerdar voru hja sjuklingum sem ekki voru teknir
af skjaldkirtilshorménum.

I kliniskum rannsdknum, sem gerdar voru til ad greina skjaldkirtilsleifar eda krabbamein hja
sjuklingum sem gengist hafa undir skjaldkirtilsndam, par sem notud var meliadfero fyrir
thyroglobulin med nedri greiningarmork 0,5 ng/ml, svaradi Thyrogen-6rvud péttni thyroglobulins
sem var 3 ng/ml, 2 ng/ml og 1 ng/ml til péttni thyroglobulins eftir ad notkun skjaldkirtilshorména
var hatt, p.e. 10 ng/ml, 5 ng/ml og 2 ng/ml, tilgreint i sému rod. I pessum rannséknum reyndust
meelingar & thyroglobulini vid notkun Thyrogen vera neemari en melingar & thyroglobulini pegar
notkun skjaldkirtilshormona er haett. Sér i lagi i 111.stigs rannsokn, sem 164 sjuklingar toéku patt i,
var greiningarhlutfall fyrir skjaldkirtilsvef, vid Thyrogen thyroglobulin malingu, & bilinu 73-87%
en var hins vegar 42-62% pegar notad var thyroglobulin og notkun skjaldkirtilshorména heett,
fyrir somu takmork (cut-off values) og sambarilega vidmidunarstadla.

Meinvdrp voru stadfest med skdnnun eftir medferd eda med synatdku ur eitlum, hja

35 sjuklingum. Thyrogen-6rvud péttni thyroglobulins var yfir 2 ng/ml hja 6llum 35 sjaklingunum
en thyroglobulin pegar notkun skjaldkirtilshormoéna er hatt var yfir 2 ng/ml hja 79% pessara
sjuklinga.

Orvun fyrir medferd

I samanburdarrannsokn hja 60 sjiklingum sem haegt var ad meta, var hlutfall &rangursrikrar
eydingar skjaldkirtilsleifa med 100 mCi/3,7 GBq (x 10%) af geislavirku jodi hja sjuklingum med
skjaldkirtilskrabbamein, sem héfou gengist undir skjaldkirtilsbrottnam, sambeerilegt hja
sjuklingum sem voru medhondladir eftir ad skjaldkirtilshorménamedferd var hett, samanborid
vid sjuklinga sem voru medhondladir eftir ad peim var gefid Thyrogen. Sjuklingarnir sem toku
patt i rannsékninni voru fullordnir (>18 ara) med nylega greint proskad totukrabbamein i
skjaldkirtli eda skjaldbuskrabbamein (differentiated papillary or follicular thyroid carcinoma), par
med talid totu-skjaldbus-afbrigdi, sem einkenndist einkum (54 af 60) af T1-T2, NO-N1, MO
(TNMflokkun). Arangur vid eydingu leifa var metinn med myndgreiningu med geislavirku jodi
og med melingum & sermispéttni thyroglobulins 8 £ 1 manudum eftir medferd. Hja éllum

28 sjuklingunum (100%) sem voru medhondladir eftir ad skjaldkirtilshormdnabelandi medferd
var hatt og 6llum 32 sjuklingunum (100%) sem voru medhéndladir eftir ad peim var gefid
Thyrogen var annadhvort engin synileg upptaka geislavirks jods a skjaldkirtilsstad eda, ef hun var
synileg, pa var upptaka i skjaldkirtilsstad <0,1% af gefinni virkni geislavirks jods. Arangur vid
eydingu skjaldkirtilsleifa var einnig metinn & grundvelli Thyrogen drvadrar sermispéttni Tg

<2 ng/ml atta manudum eftir eydingu, en einungis hja sjuklingum sem ekki voru med truflandi



and-Tg motefni. Med pvi ad nota petta Tg skilmerki nadist arangursrik eyding skjaldkirtilsleifa
hja 18/21 sjuklingum (86%) i hdpnum par sem skjaldkirtilshormoénabzlandi medferd var hett og
hja 23/24 sjuklingum (96%) i hopnum sem fékk Thyrogen.

Marktaekt dro ar lifsgeedum eftir ad medferd med skjaldkirtilshorménum var hatt en pau héldust
Obreytt vid hvora skémmtunina af Thyrogen sem var og fyrir badar abendingarnar.

Gerd var eftirfylgnirannsdkn hja sjaklingum sem hofoéu adur lokid vid fyrstu rannsoknina og gogn
eru til fyrir 51 sjukling. Meginmarkmid eftirfylgnirannséknarinnar var ad stadfesta eydingu
skjaldkirtilsleifa med pvi ad nota myndgreiningu & halsi (static neck imaging) med geislavirku
jodi eftir drvun med Thyrogen i kjolfar 3,7 ara eftirlits ad medaltali (& bilinu 3,4 til 4,4 ar) eftir
eydingu med geislavirku jodi. Einnig var gerd profun a thyroglébalini med Thyrogen 6rvun.

Eyding var talin hafa heppnast ef engin sjaanleg upptaka var vid skdnnun par sem skjaldkirtillinn
hafdi verid eda ef sjaanleg upptaka var minni en 0,1%. Hja 6llum sjuklingum sem &litid var ad
eyding hefdi tekist hja i fyrstu rannsékninni var eyding stadfest i eftirfylgnirannsokninni. Auk
pess voru engin 6tvired merki um ad meinid hefdi tekid sig upp hjé neinum sjiklinganna &

3,7 ara timabili eftirlitsrannsoknarinnar. A heildina litid voru engin merki hja 48/51 sjuklingi
(94%) um ad krabbameinid hefdi tekio sig upp aftur, hja einum sjuklingi var hugsanlegt ad
krabbameinid hefoi tekid sig upp aftur (p6 ekki hafi verid ljést hvort krabbameinid hafi
raunverulega tekid sig upp aftur hja pessum sjuklingi eda hann verid med pralatt exli vegna
stadbundna sjukdémsins sem var greindur vid upphaf fyrstu rannséknarinnar) og tvo sjaklinga var
ekki unnt ad meta.

Meginnidurstadan ar lykilrannsékninni og eftirfylgnirannsokninni er ad notkun Thyrogen var
ekki sidri en ad heetta notkun skjaldkirtilshormona til ad haekka TSH-gildi til 6rvunar fyrir
medferd, samhlida geislavirku jodi til eydingar skjaldkirtilsvefjaleifa eftir skurdadgerd.

Tveer storar framsynar, slembiradadar rannséknir, HiLo rannsoknin (Mallick) og ESTIMABL1
rannséknin (Schlumberger), baru saman adferdir vid eydingu skjaldkirtilsleifa hja sjaklingum
med proskad skjaldkirtilskrabbamein sem hfdu farid i skjaldkirtilsbrottnam. T badum
ranns6knunum var sjuklingum slembiradad i einn af fjorum medferdarhépum: Thyrogen + 30
mCi 31, Thyrogen + 100 mCi 31, notkun skjaldkirtilshorména hatt + 30 mCi **!1 eda notkun
skjaldkirtilshorména hatt + 100 mCi 31, og sjuklingar voru skodadir u.p.b. 8 manudum sidar.
HiLo rannséknin slembiradadi 438 sjuklingum (aexli & stigunum T1-T3, Nx, NO og N1, M0) 4 29
stoovum. Samkvamt skodun med myndgreiningu med geislavirku jodi og 6rvadri Tg péttni (n =
421), var &rangur vid eydingu u.p.b. 86% fyrir alla fjéra medferdarhdpana og enginn
tolfraedilegur munur & arangri & milli hépanna fjégurra. Oll 95% 6ryggisbil med tilliti til
mismunar voru innan £10 prosentustiga sem gefur til kynna ad minna geislavirkt jod er ekki sidra
en geislavirkara jod. Greining & T3 sjuklingum og N1 sjaklingum leiddi i Ijés ad arangur i pessum
undirhépum var jafn og hja sjuklingum i laegri ahaettuflokki. ESTIMABL1 rannséknin
slembiradadi 752 sjuklingum med skjaldkirtilskrabbamein med litilli &heettu (aexli & stigunum pT1
<1cmog N1edaNx, pT1>1-2 cm og hvada N stig, eda pT2 NO, allir sjuklingar M0) & 24
stddvum. Byggt & 684 sjuklingum sem hagt var ad greina, var heildararangur sem var metinn
med dmskodun & halsi og 6rvun & Tg péttni 92%, og enginn tolfreedilegur munur & &rangri a milli
hopanna fjogurra.

I ESTIMABL1 rannsokninni var 726 (97%) af upphaflegu 752 sjiklingunum fylgt eftir med tilliti
til endurkomu sjukdoms. Midgildi eftirfylgni var 5,4 ar (0,5 til 9,2 &r).

I eftirfarandi toflum eru upplysingar um langtimaeftirfylgni i ESTIMABL1 og HiLo
rannsoknunum.



Tafla 1. Tidni endurkomu sjukdoms i ESTIMABL1 rannsokn hja sjuklingum sem fengu
litinn eda mikinn skammt af geislavirku jodi og sem fengu Thyrogen undirbuiningsmedferd

eda gjof skjaldkirtilshorméns var heett

Thyrogen (N=374)

Gjof
skjaldkirtilshormons
heett (N=378)

Heildarfjoldi sjuklinga med endurkomu sjukdéms 7 (1,9%) 4 (1,1%)
(5,4 4n

Litid geislavirkt jod (1,1 GBq) 5 (1,3%) 1 (0,3%)
Mikid geislavirkt jod (3,7 GBQ) 2 (0,5%) 3 (0,8%)

I HiLo rannsokninni var 434 (99%) af upphaflegu 438 sjuklingunum fylgt eftir med tilliti til
endurkomu sjukdoms. Midgildi eftirfylgni var 6,5 ar (4,5 til 7,6 &r).

Tafla 2. Tidni endurkomu sjukdéms i HiLo rannsékn hjéa sjuklingum sem fengu litinn eda

mikinn skammt af geislavirku jodi

Litill skammtur Mikill skammtur
geislavirks jods (1,1 GBq) | geislavirks jods
(3,7 GBQq)
Heildarfjoldi sjuklinga med endurkomu 11 10
sjukdéms
Tioni endurkomu (3 ar) 1,5% 2,1%
Tioni endurkomu (5 &r) 2,1% 2,7%
Tioni endurkomu (7 &r) 5,9% 7,3%

HR: 1,10 [95% CI 0,47 — 2,59]; p=0,83

Tafla 3. Tidni endurkomu sjukdéms i HiLo rannsokn hja sjaklingum sem voru undirbunir
fyrir eydingu med Thyrogen eda gjof skjaldkirtilshorméns var haett

Thyrogen Gjof skjaldkirtilshormons haett
Heildarfjoldi sjuklinga med 13 8
endurkomu sjukdéms
Tidni endurkomu (3 &r) 1,5% 2,1%
Tioni endurkomu (5 &r) 2,1% 2,7%
Tioni endurkomu (7 &r) 8,3% 5,0%

HR: 1,62 [95% CI 0,67 — 3,91]; p=0,28

I upplysingum um langtimaeftirfylgni i ESTIMABL1 og HilLo fékkst stadfesting & svipudum
nidurstodum hja sjaklingum i 6llum fjérum medferdarh6punum.
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Sameiginlega stydja pessar rannsoknir ad litil verkun geislavirkni jods dsamt thyrotropin alpha sé
arangursrik medferd (og felur i sér minni geislunarudtsetningu). Notkun thyrotropin alfa var ekki
sidri en ad heetta notkun skjaldkirtilshormona til 6rvunar fyrir medferd, samhlida geislavirku jodi
til eydingar skjaldkirtilsvefjaleifa eftir skurdadgero.

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorf Thyrogen voru rannsdkud hjé sjuklingum med vel proskad krabbamein i skjaldkirtli,
eftir staka inndzlingu 0,9 mg i vddva. Eftir inndzlingu nddist hAmarkspéttni (Cmax) Sem var ad
medaltali 11638 mu/l og kom hun fram um pad bil 13 + 8 klst. eftir inndalingu.
Helmingunartimi brotthvarfs var 22 + 9 klist. Helsta brotthvarfsleid thyrotropin alfa er talin vera
um nyru og i minna meeli um lifur.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Adrar upplysingar en kliniskar eru takmarkadar en benda ekki til neinnar sérstakrar hattu fyrir
menn.

6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Mannitol

Natriumtvihydrogenfosfateinhydrat

Tvinatriumhydrégenfosfatsjohydrat

Natriumklorid

6.2 Osamrymanleiki

Ekki méa blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf i somu inndzlingu, par sem rannsoknir &
samrymanleika hafa ekki verid geroar.

6.3 Geymslupol

Orofin hettuglos
3ar.

Geymslupol eftir bléndun

Malt er med pvi ad Thyrogen lausn sé gefin med inndelingu innan priggja Kist.

Geyma ma fullbdna lausnina i allt ad 24 klst. i keeli (vid 2°C 8°C), varda gegn ljési og pannig ad
komid sé i veg fyrir 6rverumengun.

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu
Geymid i keeli (2°C-8°C).
Geymid hettuglasid i ytri umbudunum til varnar gegn ljosi.

Geymsluskilyrai eftir bléndun lyfsins, sja kafla 6.3.
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6.5 Gerdilats og innihald

5 ml hettuglds Ur gegnsaju gleri af gerd I. Hettuglosunum er lokad med tappa ur silikonhidudu
batylgummii og med innsiglissmelluloki. Hvert hettuglas inniheldur thyrotropin alfa 1,1 mg. Eftir
bléndun med 1,2 ml af vatni fyrir stungulyf, er 1,0 ml af lausn (jafngildir Thyrogen 0,9 mg)
dreginn upp og gefinn sjuklingnum.

Til ad gefa naegilegt rammal til ad gera ndkvaeema skdmmtun mogulega er hvert hettuglas med
Thyrogen framleitt pannig ad pad innihaldi 0,2 ml yfirmagn.

Pakkningasteerd: Eitt eda tvd hettuglos i hverri dskju.
EkKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun

Nota skal vatn fyrir stungulyf til ad leysa stungulyfsstofninn upp. Adeins parf ad nota eitt
hettuglas vid hverja inndeelingu. Hvert hettuglas af Thyrogen er einnota.

Leysa skal Iyfid upp ao vidhafori smitgat.

Beetid 1,2 ml af vatni fyrir stungulyf at i Thyrogen purrefnid i hettuglasinu. Hvirflid innihaldi
hettuglassins varlega par til allt purrefnio er uppleyst. Hristid ekki lausnina. begar purrefnid er
uppleyst er heildarrdmmal lausnarinnar i hettuglasinu 1,2 ml. Syrustig Thyrogen lausnarinnar er
um pad bil 7,0.

Skodid Thyrogen lausnina i hettuglasinu, med tilliti til agna og mislitunar. Thyrogen lausnin 4 ad
vera teer og litlaus. Ekki ma nota hettugl6s ef i lausninni eru agnir, hun er skyjud eda litud.

Dragid 1,0 ml af Thyrogen lausn Ur hettuglasinu. betta jafngildir 0,9 mg af thyrotropin alfa sem
gefa & med inndzlingu.

Thyrogen inniheldur ekki rotvarnarefni. Tafarlaust skal farga leifum af lausninni.
Engin sérstok fyrirmaeli um forgun.

Gefa & Thyrogen lausnina med inndaelingu innan priggja klst. en Thyrogen lausnin er hins vegar
efnafraedilega stddug i allt ad 24 klst. ef hin er geymd i kaeli (vid 2°C til 8°C). Mikilvagt er ad
hafa i huga ad orverufraedilegt 6ryggi er had smitgataradsteedum vid bléndun lausnarinnar.

7. MARKADBSLEYFISHAFI

Sanofi B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP Amsterdam, Holland
8. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/99/122/001
EU/1/99/122/002
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 9. mars 2000.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 9. mars 2010.

10. DAGSETNING ENDURSKOBDUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu
http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI I1
FRAMLEIPENDUR LI’FFR/EDI’LEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

APRAR FORSENDUR OG SKILYRPI MARKADBDSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

14



A.  FRAMLEIDENDUR LIFFRAEPILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffredilegra virkra efna

Genzyme Corporation.

45,51, 68, 74, 76 and 80 New York Avenue
Framingham,

MA 01701

Bandarikin

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Genzyme Ireland Limited
IDA Industrial Park

Old Kilmeaden Road
Waterford

irland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Samantekt & eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBPI MARKADBSLEYFIS
. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢c(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfeerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

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

. Aatlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins
og fram kemur i aztlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfersium &
aeetlun um ahaettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfeerda &atlun um &heettustjérnun:

. Ad beidni Lyfjastofnunar Evrépu.

. Pegar dhettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad
nyjar upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga & hlutfalli
avinnings/ahattu eda vegna pess ad mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda
lagmorkun aheattu) naest.
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VIDAUKI 111

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

YTRI UMBUDIR (1 HETTUGLAS)
YTRI UMBUDIR (2 HETTUGLOS)

1. HEITI LYFS

Thyrogen 0,9 mg stungulyfsstofn, lausn
Thyrotropin alfa

| 2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas inniheldur thyrotropin alfa 0,9 mg/ml eftir bléndun med 1,2 ml af vatni fyrir
stungulyf.

3. HJALPAREFNI

Hjalparefni:

Mannitol
Natriumtvihydrégenfosfateinhydrat
Tvinatriumhydrégenfosfatsjohydrat
Natriumklorid

Sja nanari upplysingar i fylgisedlinum.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

1 hettuglas med stungulyfsstofni, lausn.
2 hettuglds med stungulyfsstofni, lausn sem eru 2 skammtar sem gefa skal med 24 klst. millibili.

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Einungis til inndelingar i vodva.

Adeins skal draga upp 1 ml, sem samsvarar 0,9 mg af thyrotropin alfa.
Gefa skal lyfid innan 3 kist. eftir blondun.

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.
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‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRBI

Geymid i keeli (2°C-8°C).
Geymid hettuglasid i ytri umbadunum.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VIE)'F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Einnota.
Farga skal lyfjaleifum.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKABSLEYFISHAFA

Sanofi B.V.
Paasheuvelweg 25,
1105 BP Amsterdam,
Holland

12. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/99/122/001
EU/1/99/122/002

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR
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16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur.

| 17. EINKVZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.

| 18. EINKVAEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

HETTUGLAS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Thyrogen 0,9 mg stungulyfsstofn, lausn

thyrotropin alfa
Til notkunar i vodva.

2. APFERP VID LYFJAGJOF |

3. FYRNINGARDAGSETNING |

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

‘ 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDPA FJOLDI EININGA ‘

| 6.  ANNAD |

Geymid i keli (2°C-8°C).

Sanofi B.V. - NL
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B. FYLGISEPILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfisins

Thyrogen 0,9 mg stungulyfsstofn, lausn
Thyrotropin alfa

Lesid allan fylgisedilinn vandlega &8ur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymio fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sioar.

- Leitid til leeknisins eda lyfjafraeedings ef porf er & frekari upplysingum.

- LAtid leekninn eda lyfjafreeding 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 Thyrogen og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Thyrogen

Hvernig nota & Thyrogen

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Thyrogen

Pakkningar og adrar upplysingar

ok whdE =

1. Upplysingar um Thyrogen og vid hverju pad er notad

Thyrogen inniheldur virka efnid thyrotropin alfa. Thyrogen er styrihormon skjaldkirtils (TSH)
framleitt med lifteekniadferdum.

Thyrogen er notad til greiningar & akvednum gerdum skjaldkirtilskrabbameins hja sjaklingum
sem gengist hafa undir brottnam skjaldkirtils og nota skjaldkirtilshormoén. Medal annars drvar pad
skjaldkirtilsvefjaleifar til ad taka upp jod, sem er mikilvaegt fyrir myndgreiningu med geislavirku
jodi. pad drvar einnig framleidslu & thyroglobulini og skjaldkirtilshorménum ef einhver
skjaldkirtilsvefur er til stadar. Heegt er ad maela pessi hormén i bl6ai.

Thyrogen er einnig notad samhlida medferd med geislavirku jodi til ad eyda skjaldkirtilsvef sem
eftir verdur vio brottnam skjaldkirtils (leifar) med skurdadgerd, hja sjaklingum sem ekki eru med
meinvorp og sem taka skjaldkirtilshormon.

2. Adur en byrjad er ad nota Thyrogen
Ekki mé& nota Thyrogen:
o ef um er ad reeda ofnaemi fyrir styrihorménum skjaldkirtils (TSH) af nautgripa- eda

mannauppruna eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp i kafla 6).
o ef puert pungud.
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Varnadarord og varudarreglur
Leitiod rada hja leekninum eda lyfjafreedingi adur en Thyrogen er notad.

o ef pu ert med nyrnasjukdoém sem gerir pad ad verkum ad pu parfnast skilunar, svo
leeknirinn geti tekid mid af pvi pegar hann dkvedur hve mikid af Thyrogen & ad gefa pér,
bvi pa ert pa liklegri til ad fa hofudverk eda finna til 6gledi.

o ef pa ert med skerta nyrnastarfsemi svo laeknirinn geti tekid mid af pvi vid akvordun pess
hve mikid af geislavirku jooi & ad gefa pér.

o ef pu ert med skerta lifrarstarfsemi; pu ettir samt ad geta notad Thyrogen.

Ahrif & xlisvoxt

Greint var fra axlisvexti hja sjuklingum med skjaldkirtilskrabbamein pegar hatt var ad gefa
skjaldkirtilshormon i greiningarskyni. petta var talid tengjast haekkadri péttni
skjaldkirtilsstyrihormdns (TSH) til langs tima. Hugsanlegt er ad Thyrogen valdi einnig
&xlisvexti. Slikt kom ekki fram i kliniskum rannsoknum.

Vegna hakkadrar péttni TSH i kjolfar gjafar & Thyrogen er hugsanlegt ad sjuklingar med
krabbamein sem hefur dreift sér (meinvorp) fai stadbundna bdlgu eda bleedingu vid meinvorpin,
sem geta steekkad. Ef meinvorp eru & préngum svaedum, t.d. i heila eda manu, er hugsanlegt ad
sjuklingar finni fyrir einkennum sem geta komid snégglega fram svo sem I6mun ad hluta til
annarri hlid likamans (helftarslekju), 6ndunarerfidleikum eda sjontapi.

Laeknirinn mun akveda hvort pu tilheyrir peim sérstaka hépi sjuklinga sem ihuga parf hvort veita
eigi formedferd med barksterum (t.d. ef pa ert med meinvorp i heila eda meenu). Ef pa hefur
einhverjar ahyggjur skaltu raeda petta vid laekninn.

Born
Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun Thyrogen hja bérnum og pvi skal ekki nota
Thyrogen hja bérnum nema undir sérstokum kringumstaedum.

Aldradir

EkKi er porf & sérstokum vardarradstéfunum fyrir aldrada einstaklinga. Ef hins vegar
skjaldkirtillinn hefur ekki verio fjarleegdur ad fullu og pu pjaist einnig af hjartasjakdémi, mun
leeknirinn hjalpa pér ad dkveda hvort pu eigir ad f4 Thyrogen.

Notkun annarra lyfja samhlida Thyrogen

Latid laekninn eda lyfjafreding vita um 6ll 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda
kynnu ad verda notud.

Ekki eru pekktar neinar milliverkanir milli Thyrogen og peirra skjaldkirtilshormoéna sem vera ma
ad pa notir.

Laeknirinn mun akvarda nakveemlega pa virkni geislavirks jods sem nota skal vid myndgreiningu
med geislavirku jodi, med tilliti til pess ad pu haldir &fram ad nota skjaldkirtilshormén.

Medganga og brjostagjof
Ekki nota Thyrogen ef pa ert pungud. Vid medgdngu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun
er fyrirhugud skal leita rada hjé leekninum eda lyfjafreedingi &dur en lyfid er notad.

Thyrogen skal ekki gefa konum med barn a brjésti. Ekki ma hefja brjostagjof a ny nema ad radi
leeknis.
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Akstur og notkun véla
Sumir sjaklingar geta fundid fyrir sundli eda fengid hofudverk eftir Thyrogen gjof, sem getur haft
ahrif & haefni til ad aka og nota vélar.

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

3. Hvernig nota & Thyrogen
Lyfid verdur gefid med inndeelingu af leekni eda hjukrunarfraedingi.

Meoferdin 4 ad vera undir yfirumsjon laeknis med sérpekkingu & skjaldkirtilskrabbameini. Nota
skal vatn fyrir stungulyf til ad leysa Thyrogen stungulyfsstofninn upp. Adeins parf ad nota eitt
hettuglas af Thyrogen vid hverja inndelingu. Lyfid skal adeins gefa med inndelingu i rassvddva.
Aldrei skal gefa lausnina med inndeelingu i bldaed. Ekki mé blanda Thyrogen vid 6nnur lyf i
somu inndaelingunni.

Radlagdur skammtur af Thyrogen er tveir skammtar gefnir med 24 klist. millibili. Laeknir eda
hjakrunarfreedingur mun gefa 1,0 ml af Thyrogen lausninni med inndalingu.

pegar pu ferd i myndgreiningu eda i eydingarmedferd med geislavirku jodi mun leeknirinn gefa
pér geislavirka jodid 24 Klst. eftir seinni inndalingu Thyrogen.

Skoénnun til greiningar & ad fara fram 48 til 72 Klst. eftir ad geislavirka jodid er gefid

(72 til 96 Kist. eftir seinni inndalingu & Thyrogen).

Skonnun eftir medferd kann ad tefjast i nokkra daga & medan bedio er eftir pvi ad
bakgrunnsgeislavirkni minnki.

Vid melingu a thyroglobulini (Tg) mun lzeknir eda hjukrunarfraeedingur taka bl6dsyni 72 kist. eftir
seinni inndalingu Thyrogen.

Notkun hja bérnum
Laeknir barnsins pins mun hjalpa pér ad akvarda hvort gefa skuli pvi Thyrogen.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Sjuklingar sem fyrir slysni hafa fengio of mikid af Thyrogen hafa greint fra 6gledi, slappleika,
sundli, héfudverk, uppkdstum og hitakofi.

R&016gd medferd vid ofskdmmtun er ad na vokvajafnveegi i likamanum og ihuga ma gjof
ogledistillandi lyfja.

Leitio til leeknisins ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.
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4.

Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid & um 6l lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pd ekki hja dllum.
Eftirfarandi aukaverkanir hafa verid tilkynntar vardandi Thyrogen:

Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):

Ogledi

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):

uppkost
preyta

svimi
héfudverkur
préttleysi

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

hitatilfinning
ofsakladi

Utbrot
flensueinkenni
hiti

kuldahrollur
bakverkur
nidurgangur
naladofi
halsverkur
bragdskynsmissir
bragoskynstruflun
infliensa

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni Ut fra fyrirlggjandi gégnum)

proti i &xli

sarsauki (p. & m. sarsauki par sem meinvorp eru)

skjalfti

heilabléofall

hjartslattaronot

rodi i andliti og/eda & halsi

ma0i

kladi

6hdfleg svitnun

vOdva- eda lidverkir

vidbrogd & stungustad (m.a. rodi, 6paegindi, kladi, stadbundinn sérsauki eda stingir og
utbrot sem fylgir kladi)

[itid magn styrihorméns skjaldkirtils (TSH)

ofnaemisvidbrogd, & medal pessara einkenna eru ofsakladi, kladi, hitarodi i andliti og/eda &
halsi, dndunarerfidleikar og utbrot

Greint hefur verid fra 6rfaum tilvikum ofvirks skjaldkirtils (aukin skjaldkirtilsvirkni) eda
gattatifs pegar Thyrogen var gefid sjuklingum sem ekki héfdu gengist undir brottnam
skjaldkirtils eda hluta hans.
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Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda lyfjafreding 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 oéryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma & Thyrogen

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & merkimidanum a eftir EXP.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur méanadarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2°C-8°C).
Geymid hettuglasid i ytri umbadunum til varnar gegn ljosi.
Meelt er med pvi ad Thyrogen lausn sé gefin med inndeelingu innan priggja Kist. eftir blondun.

Geyma ma fullbina lausnina i allt ad 24 Klst. i keeli (vid 2°C - 8°C), varda gegn ljési og pannig ad
komio sé i veg fyrir érverumengun.

EkKi skal nota lyfio ef i lausninni eru agnir, hun er skyjud eda litud

Ekki mé skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid raoa i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Thyrogen inniheldur

- Virka innihaldsefnid er thyrotropin alfa.

Hvert hettuglas inniheldur thyrotropin alfa 0,9 mg/ml, eftir blondun med 1,2 ml af vatni fyrir
stungulyf. Adeins skal draga upp 1 ml, sem samsvarar 0,9 mg af thyrotropini alfa.

- Onnur innihaldsefni eru:

Mannitol

Natriumtvihydrogenfosfateinhydrat

Tvinatriumhydrégenfosfatsjohydrat

Natriumkloriod

Thyrogen inniheldur natrium, sja kafla 2.

Lysing & atliti Thyrogen og pakkningasteerdir

Stungulyfsstofn, lausn.
Hvitt til beinhvitt frostpurrkad purrefni.
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Pakkningasteerd: Eitt eda tvo hettuglds af Thyrogen i hverri dskju.
Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi

Markadsleyfishafi:
Sanofi B.V.
Paasheuvelweg 25
1105 BP Amsterdam
Holland

Framleioandi:

Genzyme Ireland Limited
IDA Industrial Park

Old Kilmeaden Road
Waterford

irland

Hafid samband vid fulltrGa markadsleyfishafa & hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien/ Magyarorszag
Luxembourg/Luxemburg SANOFI-AVENTIS Zrt.
Sanofi Belgium Tel: +36 1 505 0050
Tél/Tel: + 32 (0)2 710 54 00

Boarapusi Malta

Swixx Biopharma EOOD Sanofi S.r.l

Ten.: +359 (0)2 4942 480 Tel: +39 02 39394275
Ceska republika Nederland
sanofi-aventis, s.r.o. Sanofi B.V.

Tel: +420 233 086 111 Tel: +31 20 245 4000
Danmark Norge

Sanofi A/S sanofi-aventis Norge AS
TIf: +45 45 16 70 00 TIf: + 47 67 10 71 00
Deutschland Osterreich
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH sanofi-aventis GmbH
Tel.: 0800 52 52 010 Tel: +43180185-0
Tel: aus dem Ausland:+49 69 305 21 131

Eesti ) Polska

Swixx Biopharma OU sanofi-aventis Sp. z 0.0.

Tel: +372 640 10 30 Tel.: +48 22 280 00 00
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EX0LGoa
Sanofi-Aventis Movonpécwnn AEBE
TnA: +30 210 900 16 00

Espafia
sanofi-aventis, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00

France

Sanofi Winthrop Industrie

Tél: 0 800 222 555

Appel depuis I’étranger: +33 1 57 63 23 23

Hrvatska
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500

Ireland
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +353 (0) 1 403 56 00

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Sanofi S.r.l.
Tel: 800536389

Kvbmpog
C.A. Papaellinas Ltd.
TnA: +357 22 741741

Latvija
Swixx Biopharma SIA
Tel: +371 6 616 47 50

Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel: +370 5 236 91 40

Pessi fylgisedill var sidast uppfaerdour

Portugal
Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 21 35 89 400

Romania
Sanofi Romania SRL
Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.0.
Tel: +386 1 23551 00

Slovenska republika
Swixx Biopharma s.r.o.
Tel: +421 2 208 33 600

Suomi/Finland
Sanofi Oy
Puh/Tel: + 358 (0) 201 200 300

Sverige
Sanofi AB
Tel: +46 (0)8 634 50 00

United Kingdom (Northern Ireland)
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +44 (0) 800 035 2525

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




Eftirfarandi upplysingar eru einungis &tladar heilbrigdisstarfsfolki:

Radlégo skommtun Thyrogen er tveir 0,9 mg skammtar af thyrotropin alfa sem gefnir eru i vodva
med 24 klst. millibili.

Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotunamer lyfsins sem gefid er vera
skrad med skyrum haetti.

Leysa skal Iyfid upp ad vidhafori smitgat

Beetio 1,2 ml af vatni fyrir stungulyf Gt i Thyrogen purrefnid i hettuglasinu. Hvirflid innihaldi
hettuglassins varlega par til allt purrefnid er uppleyst. Hristid ekki lausnina. Pegar purrefnid er
uppleyst er heildarraimmal lausnarinnar i hettuglasinu 1,2 ml. Syrustig (pH) Thyrogen
lausnarinnar er um pad bil 7,0.

Skodid Thyrogen lausnina i hettuglasinu, med tilliti til agna og mislitunar. Thyrogen lausnin & ad
vera teer og litlaus. Ekki ma nota hettuglds ef i lausninni eru agnir, han er skyjud eda litud.

Dragid 1,0 ml af Thyrogen lausn Ur hettuglasinu. betta jafngildir 0,9 mg af thyrotropin alfa sem
gefa & med inndzlingu.

Thyrogen inniheldur ekki rotvarnarefni. Tafarlaust skal farga leifum af lausninni. Engin sérstok
skilyrdi um forgun.

Gefa & Thyrogen lausnina med inndaelingu innan priggja klst. Geyma mé fullbina lausnina i allt
ad 24 klst. i keeli (vid 2°C - 8°C), varda gegn ljési og pannig ad komid sé i veg fyrir
drverumengun.

Mikilvaegt er ad hafa i huga ad 6rverufraedilegt 6ryggi er had smitgataradsteedum vid bléndun
lausnarinnar.
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