VIDAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Lutathera 370 MBg/ml innrennslislyf, lausn

2. INNIHALDSLYSING

Einn ml af lausn inniheldur 370 MBq af lGtesin (*’’Lu) oxodétredtidi (lutetium (/Lu) oxodotreotide)
a degi og tima kvorounar.

Heildarmagn geislavirkni i hverju hettuglasi med stékum skammti er 7.400 MBq & degi og tima
innrennslis. Vegna pess ad fost rammalsvirkni (fixed volumetric activity) er 370 MBg/ml & degi og
tima kvordunar er rammal lausnarinnar i hettuglasinu & bilinu 20,5 til 25,0 ml til pess ad veita
naudsynlegt magn af geislavirkni & degi og tima innrennslis.

Eolisfredileqgir eiginleikar

Helmingunartimi lUtesins-177 er 6,647 dagar. LUtesin-177 sundrast med B~ Utgeislun i stddugt
hafnin-177 par sem algengasta B~ (79,3%) er med hamarksorkuna 0,498 MeV. Medalorka beta-agna er
u.p.b. 0,13 MeV. Einnig er Gtgeislun & orkulagum gamma-geislum, t.d. & 113 keV (6,2%) og 208 keV
(11%).

Hjalparefni med pekkta verkun

Hver ml af lausn inniheldur allt ad 0,14 mmal (3,2 mg) af natrium.

Sja lista yfir 6l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Innrennslislyf, lausn.

Teer, litlaus til félgul lausn.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1  Abendingar

Lutathera er &tlad til medferdar vio agengum, vel proskudum (well-differentiated) (G1 og G2),
somatostatinvidtaka-jakvaedum taugainnkirtlaeexlum i meltingarvegi og brisi (GEP-NET-g&xlum), sem
eru 6skurdtek eda med meinvorpum, hja fullorénum.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Mikilvaegar 6rygaisleidbeiningar

Lutathera skal adeins gefid af einstaklingum sem hafa leyfi til ad medhondla geislavirk lyf vid
tilgreindar kliniskar adsteedur (sja kafla 6.6) og ad undangengu mati til pess hafs laeknis &
sjuklingnum.

Audkenni sjuklings

Adur en medferd med Lutathera hefst verdur ad stadfesta med myndatoku & somatostatinvidtokum
(sindurritun (scintigraphy) eda PET-télvusneidmynd) yfirtjaningu pessara vidtaka i &xlisvefnum og
a&xlisupptoku sem er ad minnsta kosti jafnmikil og edlileg lifrarupptaka.



Skammtar

Fullordnir
Raologd meoferdaraeetlun Lutathera hja fullordnum samanstendur af 4 innrennslum af 7.400 MBq i
hvert sinn. Radlagdur timi milli lyfjagjafa er 8 vikur (1 vika).

Upplysingar um skammtabreytingar til ad medhondla alvarlegar eda Oberilegar aukaverkanir eru
gefnar i videigandi kéflum hér nedar.

Aminosyrulausn

Til ad vernda nyrun verdur ad gefa aminésyrulausn sem inniheldur L-lysin og L-arginin i blased i

4 Klukkustundir (sja samsetningu i t6flu 1 og 2). Innrennsli amindsyrulausnarinnar skal hefjast

30 minatum &dur en innrennsli Lutathera hefst. Helst & ad gefa innrennsli aminésyrulausnarinnar og
Lutathera i blaaed i sitthvorn handlegg sjuklings. Hinsvegar ef ekki er moguleiki & tveimur
blaaedaleggjum vegna lélegs adgengis ad &0 eda pad samraemist ekki venjum stofnunarinnar eda af
Kliniskum asteedum, ma gefa aminésyrulausnina og Lutathera med innrennsli um sama legg med
priatta loka ad teknu tilliti til innrennslishrada og aframhaldandi adgengis ad blaed. Ekki & ad minnka
skammt amindsyrulausnarinnar jafnvel p6tt skammtur Lutathera hafi verid minnkadur.

Amindsyrulausn sem inniheldur adeins L-lysin og L-arginin i pvi magni sem tilgreint er i t6flu 1 er
talid kjorlyf vegna litils heildarinnrennslismagns og leegri osmdlalstyrks.

Haegt er ad bda til amindsyrulausnina sem samsetta lausn, i samraemi vid godar starfsvenjur
sjukrahussins um undirbuning safora lyfja og samkvaemt samsetningunni sem tilgreind er i toflu 1.

Tafla 1l Samsetning samsettrar aminoésyrulausnar

Innihaldsefni Magn
L-lysin HCI 25 g*
L-arginin HCI 25 g**
Natriumklorid 9 mg/ml (0,9%) stungulyf, lausn eda vatn 11
fyrir stungulyf

* jafngildir 20,0 g af L-lysini

** jafngildir 20,7 g af L-arginini

Ad 6drum kosti er haegt ad nota aminoésyrulausnir sem fast & almennum markadi ef paer samraemast
forskriftinni i toflu 2.

Tafla 2 Forskrift fyrir aminésyrulausnir sem fast & almennum markadi

Einkenni Forskrift

L-lysin HCI Milli 18 og 25 g*
L-arginin HCI Milli 18 og 25 g**
Rammal 1til 21
Osmolalstyrkur <1.200 mOsmol/kg
*jafngildir 14,4-20 g af L-lysini

**jafngildir 14,9-20,7 g af L-arginini

Eftirlit med medferd

A undan hverri lyfjagjof og medan & medferd med Lutathera stendur parf ad gera
rannsoknarstofuprdfanir til ad endurmeta astand sjuklingsins og breyta medferdardaetlun ef naudsyn
krefur (skammti, tima sem lidur milli innrennsla, fjélda innrennsla) (sja toflu 3).



Lagmarkspréf & rannsoknarstofu sem gera parf fyrir hvert innrennsli eru:

o Bl6dgildi (bl6draudi [Hb], fjoldi hvitra blodfrumna &samt deilitalningu, bl6dflagnafjoldi)

o Nyrnastarfsemi (kreatinin og kreatininGthreinsun samkveemt formalu Cockcroft-Gault)

o Lifrarstarfsemi (alanin-aminotransferasi [ALAT], aspartat-amindtransferasi [ASAT], albumin i
sermi, INR (international normalised ratio) og bilirdbin)

Pessi rannsoknarstofuprof skulu gerd ad minnsta kosti einu sinni 2 til 4 vikum fyrir gjof og rétt fyrir
gjof. Einnig er rddlagt ad framkvaema pessi prof & 4 vikna fresti i ad minnsta kosti 3 manudi eftir
sidasta innrennsli Lutathera og sidan & 6 manada fresti, svo unnt sé ad greina mogulegar sidblnar
aukaverkanir (sja kafla 4.8). Hugsanlega parf ad breyta skommtum & grundvelli préfnidurstadna (sja
toflu 3).

Skammtabreytingar

Medhondlun & alvarlegum eda 6bearilegum aukaverkunum getur krafist ad timabundid sé gert hlé &
skdmmtun (lenging tima & milli skammta Gr 8 vikum i allt ad 16 vikur), skammtaminnkunar eda ad
medferd med Lutathera sé hett alfarid (sja toflu 3 og mynd 1).

Tafla 3 Radlagdar skammtabreytingar & Lutathera vegna aukaverkana

Aukaverkun Alvarleiki aukaverkunar Skammtabreyting

Stdovio medfero timabundio par til fullri
hjédnun eda hjédnun ad hluta til er nad (stig 0
til 1).

Hefjid ad nyju medferd med Lutathera med
3.700 MBq (100 mCi) hja sjuklingum med
fulla hjéonun eda ad hluta til. Ef minni
skammtur leidir ekki til bl6dflagnafedar af
stigi 2, 3 eda 4 skal gefa Lutathera

7.400 MBq (200 mCi) sem nasta skammt.

Fyrsta tilvik:
Stig 2 (blodflogur <75-50 x 109/1)

Blodflagnafed Stig 3 (blodflogur <50-25 x 10%/1)

Stig 4 (bl6aflogur <25 x 10%/1)

Heettio alfarid medferd med Lutathera vegna
blooflagnafaedar af stigi 2 eda harra sem
krefst pess ad hlé sé gert 4 skommtun lengur
en i 16 vikur.

Endurkomid stig 2, 3 eda 4 Haettid alfarid medferd med Lutathera.

Stdovio medfero timabundio par til fullri
hjoédnun eda hjodnun ad hluta til er n&d

Fyrsta tilvik bl6@leysis: (stig 0, 1 eda 2).

ilt:’)%gjc(j?b <8,0 g/dI); porf a Hefjid ad nyju medferd med Lutathera med
3.700 MBq (100 mCi) hja sjuklingum med
fulla hjéonun eda ad hluta til. Ef minni
skammtur leidir ekKki til blddleysis eda
daufkyrningafedar af stigi 3 eda 4 skal gefa
Lutathera 7.400 MBqg (200 mCi) sem nzsta

skammt.

Stig 4 (lifsheettulegar afleidingar)
Bldoleysi og
daufkyrningafed Fyrsta tilvik daufkyrningafadar:
Stig 3 (heildarfj6ldi daufkyrninga
[ANC] <1,0-0,5 x 10%/1)

Hettid alfarid medferd med Lutathera vegna
blédleysis eda daufkyrningafeedar af stigi 3
eda heerra sem krefst pess ad hlé sé gert &
skdmmtun lengur en i 16 vikur.

Stig 4 (ANC <0,5 x 10%/1)

Endurkomid stig 3 eda 4 Hettid alfarid medferd med Lutathera.




Eiturverkun & nyru

Fyrsta tilvik:

« Kreatinindthreinsun minni en
40 ml/min.; reiknud Gt
samkvamt formalu
Cockcroft-Gault med
raunverulegri likamspyngd, eda

*  40% aukning fra upphafsgildi
kreatinins i sermi, eda

* 40% minnkun fra
upphafsgildi
kreatininGthreinsunar; reiknud Gt
samkvaemt formualu
Cockcroft-Gault med
raunverulegri likamspyngd.

Stodvid medferd timabundid par til hjéonun
eda upphafsgildum er nad.

Hefjid ad nyju medferd med Lutathera med
3.700 MBq (100 mCi) hja sjuklingum med
hjéonun eda sem hafa nad upphafsgildum. Ef
minni skammtur leidir ekki til eiturverkunar &
nyru skal gefa Lutathera 7.400 MBq

(200 mCi) sem nasta skammt.

Heettio alfarid medferd med Lutathera vegna
eiturverkunar & nyru sem krefst pess ad hlé sé
gert & skdmmtun lengur en i 16 vikur.

Endurkomin eiturverkun a nyru

Heettio alfario medferd med Lutathera.

Eiturverkun a lifur

Fyrsta tilvik:

+ Bilirbin i bl6di meiraen
prefold efri mérk edlilegra gilda
(stig 3 eda 4), eda

* AlblUmin i bl6di minna en
30 g/l &samt INR >1,5

Stodvid medferd timabundid par til hjédnun
eda upphafsgildum er néd.

Hefjid ad nyju medferd med Lutathera med
3.700 MBqg (100 mCi) hja sjuklingum med
hjédnun eda sem hafa nad upphafsgildum. Ef
minni skammtur leidir ekki til eiturverkunar &
lifur skal gefa Lutathera 7.400 MBq

(200 mCi) sem nasta skammt.

Heettid alfarid medferd med Lutathera vegna
eiturverkunar & lifur sem krefst pess ad hlé sé
gert & skommtun lengur en i 16 vikur.

Endurkomin eiturverkun a lifur.

Heettio alfario meodferd med Lutathera.

Allar adrar CTCAE*
aukaverkanir af
stigi 3 eda stigi 4*

Fyrsta tilvik af stigi 3 eda 4

Stodvid medferd timabundid par til fullri
hjédnun eda hjédnun ad hluta til er n&d
(stig 0 til 2).

Hefjid ad nyju medferd med Lutathera med
3.700 MBg (100 mCi) hja sjaklingum med
fulla hjéonun eda ad hluta til. Ef minni
skammtur leidir ekki til eiturverkunar af
stigi 3 eda 4 skal gefa Lutathera 7.400 MBq
(200 mCi) sem nasta skammt.

Hettid alfarid medferd med Lutathera vegna
aukaverkunar af stigi 3 eda heerra sem krefst
pess ad hlé sé gert & skommtun lengur en i
16 vikur.

Endurkomid stig 3 eda 4

Heettid alfario medferd med Lutathera.

1EKKi parf ad breyta skdmmtum vegna eiturverkana a bl af stigi 3 eda 4 eingéngu vegna

eitilffrumnafaedar.

* CTCAE: Common Terminology Criteria for Adverse Events, National Cancer Institute




Mynd 1

Yfirlit yfir leidbeiningar um skammtabreytingar

Eiturhrif ganga til
baka innan 16 vikna
e siBustu inndaelingu

Halda afram med
mebferbina & halfum
skammti

Engin DMT

Lyfjagjafir sem eftir
eru a fullum skammti

DMT

\

Endurtekning a DMT

Haetta mebferd

/
\

Eiturhrif halda afram
fram yfir 16 vikur eftir

Haetta mebferd

sifustu inndaelingu

DMT: Eiturhrif sem kalla & skammtabreytingar (dose-modifying toxicity, DMT)

Adrar asteedur til ad ihuga ad stddva medferd med Lutathera timabundid eru m.a. ef fram kemur
vidbotarsjukdomur (intercurrent disease) (t.d. pvagferasyking) sem ad mati leeknisins getur aukid
aheettu i tengslum vio gjof Lutathera og sem skal hafa hjadnad eda ordid stédugur &dur en medferd er
hafin & ny eda meirihattar skurdadgerd framkveemd, en i pvi tilviki skal gera hlé & medferd i 12 vikur
eftir daginn sem adgerdin fer fram.

Sérstakir hopar
Aldradir

Engrar skammtabreytingar er porf hja sjuklingum 65 &ra og eldri par sem klinisk reynsla hefur ekki
leitt i 1j6s mun & svorun hja 6ldrudum og yngri sjaklingum. En vegna pess ad greint hefur verid fra
aukinni hettu & eiturhrifum & bl6d hja 6ldrudum sjaklingum (=70 ara) er nain eftirfylgni, sem gerir
Kleift ad adlaga skammta med skjotum heetti (DMT), radlégd hja pessum hépi.

Skert nyrnastarfsemi

Naudsynlegt er ad ihuga vandlega pa geislavirkni sem a ad gefa sjuklingum med skerta
nyrnastarfsemi, vegna pess ad aukin utsetning fyrir geislun er moguleg hja pessum sjaklingum.
Lyfjahvorf og 6ryggi latesin (2'’Lu) oxod6tre6tids hja sjuklingum sem eru med verulega skerdingu a
nyrnastarfsemi vid upphaf (kreatinindthreinsun <30 ml/min samkveemt formdlu Cockcroft-Gault) eda
nyrnasjukdém & lokastigi hefur ekki verid rannsakad. Frabending er vid medferd med Lutathera hja
sjuklingum med nyrnabilun med kreatinindthreinsun <30 ml/min. (sja kafla 4.3). Hja sjuklingum med
upphafsgildi kreatinindthreinsunar <40 ml/min. (samkveaemt formulu Cockcroft-Gault) er medferd med
Lutathera ekki radl6gd. Skammtabreyting er ekki radlogd hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi
med upphafsgildi kreatinindthreinsunar >40 ml/min. Hinsvegar, vegna pess ad vitad er ad petta lyf
skilst ad verulega leyti it um nyru skal fylgjast oftar med nyrnastarfsemi medan & medferd stendur,
par sem pessir sjuklingar geta verid i meiri heettu & ad fa eiturverkun.

Nanari upplysingar um medferd sjuklinga med eiturverkun & nyru er ad finna i toflu 3 i kafla 4.2 og
kafla 4.4.

Skert lifrarstarfsemi

Naudsynlegt er ad ihuga vandlega pa geislavirkni sem & ad gefa sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi,
vegna pess ad aukin atsetning fyrir geislun er moéguleg hja pessum sjuklingum. Lyfjahvorf og oryggi
latesin (*"’Lu) oxoddtreétids hja sjuklingum sem eru med verulega skerdingu 4 lifrarstarfsemi vid
upphaf (heildarbilirabin >prefold efri mork edlilegra gilda an tillits til gilda ASAT) hefur ekki verid
rannsakad. Sjuklingar med skerta lifrarstarfsemi vio upphaf med annadhvort heildarbilirabin >preféld
efri mork edlilegra gilda eda albimin i bl6di <30 g/l og INR >1,5 eiga einungis ad f& medferd med
Lutathera eftir itarlegt avinnings-ahattumat. Skammtabreyting er ekki radl6gd hja sjuklingum med
veegt eda medalskerta lifrarstarfsemi vid upphaf.

Néanari upplysingar um medferd sjuklinga med eiturverkun & lifur er ad finna i toflu 3 i kafla 4.2 og
kafla 4.4.



Born

Notkun Lutathera & ekki vid hja bérnum sem abending i medferd vid GEP-NET (ad fratdldum
taugakimfrumuaexlum (neuroblastoma), hnodagexlum (neuroganglioblastoma) og kromfiklagexlum
(phaeochromocytoma)).

Lyfjagjof

Lutathera er til notkunar i bldsed. Um er ad reeda geislavirkt lyf sem er tilbaid til notkunar og eingéngu
einnota.

Leidbeiningar fyrir lyfjagjof

pyngdaraflsadferd, slongudeelu- eda sprautudeluadferd ma nota vid gjof radlagds skammts.
Heilbrigdisstarfsmenn sem sjd um medferdina geta notad adrar adferdir sem taldar eru videigandi og
Oruggar, sérstaklega pegar naudsynlegt er ad minnka skammta.

Vid pyngdarafls- eda slongudeeluadferd a innrennsli Lutathera ad vera beint Gr upprunalega ilatinu.
Nota & sléngudeelu- eda sprautudaeluadferd vid gjof minnkads skammts af Lutathera fyrir
skammtaadldgun vegna aukaverkunar (sja toflu 3 i kafla 4.2). Ef pyngdarafisadferd er notud vio gjof
minnkads skammts af Lutathera getur pad ordid til pess ad rangt magn af Lutathera er gefid ef
skammturinn er ekki adlagadur fyrir gjof. Hafa parf i huga dryggisraodstafanir vegna geislunar 6had
adferd vio lyfjagjof (sja kafla 6.6).

I eftirfarandi t6flu er samantekt & allri lyfjagjof Lutathera:

Tafla 4 Verklag gjafar & 6gledistillandi lyfi, amindsyrulausn og Lutathera

Lyf sem eru gefin Byrjunartimi Innrennslishradi Timalengd
(min.) (ml/Klst.)

Ogledistillandi lyf A0 minnsta kosti Samkvaemt Samkvaemt
30 minGtum & lyfjaupplysingum lyfjaupplysingum
undan

aminésyrulausninni

Amindsyrulausn, annadhvort
bain til sérstaklega (1 1) eda 250-500 had

. 3 . 0 ; - 4 Klst.
faanleg a4 almennum markadi rammali
@att21mn
Lutathera med natriumklérid 30 Allt a3 400 30 + 10 mindtur

9 mg/ml (0,9%) stungulyfi, lausn

Leidbeiningar fyrir adferd vid undirbuning og adferdir vid gjof i blazd er ad finna i kafla 12.
Radleggingar um hvernig bregdast skal vid utanaedaleka er ad finna i kafla 4.4.

4.3 Frabendingar

o Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

o Stadfest pungun eda grunur um pungun eda pegar pungun hefur ekki verid utilokud (sja

kafla 4.6).
o Nyrnabilun med kreatinindthreinsun <30 ml/min.



4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Einstaklingsbundin réttleeting 4 4vinningi og ahattu

Fyrir hvern sjukling verdur utsetningin fyrir geisluninni ad vera réttleetanleg i 1jési liklegs avinnings.
Geislavirknin sem er gefin skal i 6llum tilvikum vera minnsta mogulega virknin sem dugar til ad na
fram peim medferdarahrifum sem stefnt er ad.

I 1josi verkunarhattar og pols Lutathera er ekki radlagt ad hefja medferd med Lutathera hja sjiklingum
med somatostatinvidtaka-neikveedar skemmdir eda blandada gerd innyflaskemmda samkveemt
myndgreiningu & somatostatinvidtokum.

Mergbeling

Vegna hugsanlegra aukaverkana & bl6d verdur ad fylgjast med bl6dtalningu i upphafi og fyrir hvern
skammt af Lutathera medan & medferd stendur og par til hugsanleg eiturdhrif hafa gengid til baka (sja
kafla 4.2). Sjuklingar med skerta starfsemi beinmergs og sjuklingar sem adur hafa fengid
krabbameinslyfjamedferd eda ytri (external beam) geislamedferd (sem nar yfir meira en 25%
beinmergs) geta verid i meiri heettu & eiturverkun & bl6dmynd medan & Lutathera medferd stendur.
Medferd hja sjuklingum med verulega skerta blddstarfsemi i upphafi og medan & medferd stendur (t.d.
Hb <4,9 mmdl/I eda 8 g/dl, blodflogur <75 x 10%1 eda hvitfrumur <2 x 10%1) er ekki radlogd nema
eingdngu vegna eitilfrumnafadar.

Mergmisvoxtur og bradahvitblaedi

Sidkominn mergmisvoxtur (myelodysplastic syndrome (MDS)) og bradahvitbledi hafa komid fram
eftir medferd med Lutathera (sja kafla 4.8), u.p.b. 29 manudum (9-45) eftir lok medferdar i tilfelli
mergmisvaxtar og 55 manudum (32-125) i tilfelli bradahvitblaedis eftir fyrsta Lutathera innrennsli.
Orsakir pessara medferoartengdu, afleiddu beinmergsaexla (t-MNSs) eru 6ljdsar. battir eins og aldur
>70 ara, skert nyrnastarfsemi, frumufaed i upphafi, fjoldi fyrri medferda, fyrri Gtsetning fyrir
krabbameinslyfjum (einkum alkylerandi lyfjum) og fyrri geislamedferd, eru taldir koma til greina sem
hugsanlegir ahaettupaettir og/eda peettir sem hafa forspargildi um mergmisvoxt/bradahvitblaedi.

Eiturverkun & nyru

Vegna pess ad brotthvarf latesin (7Lu) oxod6treo6tids & sér stad neestum eingdngu gegnum
nyrnakerfid verdur ad gefa samhlida amindsyrulausn sem inniheldur aminésyrurnar L-lysin og
L-arginin. Aminésyrulausnin hjalpar til vid ad draga Ur endursogi & lGtesin (*'’Lu) oxod6tre6tidi
gegnum adlaegu piplurnar (proximal tubules), sem leidir til verulegrar leekkunar frasogads skammits i
nyra (sja kafla 4.2). begar radlagt samhlida innrennsli & aminésyrulausn er gefid yfir 4 kist. timabil
hefur verid greint fra u.p.b. 47% medaltalsminnkun & Gtsetningu nyrna fyrir geislun.

Hvetja skal sjuklinga til ad vidhalda vokvun og hafa oft pvaglat fyrir gjof, daginn sem lyfjagjof fer
fram og daginn eftir gjof Lutathera (t.d. 1 glas af vatni & hverri klukkustund).

Nyrnastarfsemi eins og hun er akvoroud & grundvelli kreatinins i sermi og reiknadrar
kreatininathreinsunar samkveemt formalu Cockcroft-Gault skal metin i upphafi, medan & medferd
stendur og ad minnsta kosti fyrsta arid eftir medferd (sja kafla 4.2).

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi i upphafi eda med afbrigdileika i nyrum eda pvagferum geta
verid i aukinni hettu & eiturverkunum vegna aukinnar geislunar (sja kafla 4.2).

Einnig skal taka tillit til aukinnar haettu & timabundinni blédkaliumhakkun vegna
amindsyrulausnarinnar hja sjuklingum med kreatinindthreinsun <50 ml/min. (sja Varnadarord og
varudarreglur um nyrnaverndandi samhlidagjof a amindsyrulausn).



Eiturverkun a lifur

Vegna pess ad margir sjuklingar sem visad er i medferd med Lutathera eru med meinvarp i lifur kann
ad vera algengt ad sjuklingar séu med breytta lifrarstarfsemi i upphafi. Sjuklingar med meinvarp i lifur
eda ef til stadar er langt gengin skerding & lifrarstarfsemi geta verid i aukinni heettu & eiturverkun &
lifur vegna geisladtsetningar. pvi er radlagt ad fylgjast med ALAT, ASAT, biliribini, albamini i sermi
og INR medan & medferdinni stendur (sja kafla 4.2).

Ofnaemi

Eftir markadssetningu lyfsins hefur verid greint fra ofneemisvidbrogdum (p.m.t. einstokum tilvikum
ofnaemisbjags) hja sjuklingum & medferd med Lutathera (sja kafla 4.8). Ef um alvarleg
ofna@misvidbrogd er ad reeda a tafarlaust ad stddva yfirstandandi Lutathera innrennsli. Videigandi lyf
0g bunadur til ad medhondla slik vidbrogd skal vera tilteekur til notkunar strax.

Ogledi og uppkdst

Til ad koma i veg fyrir medferdartengda 6gledi og uppkdst skal gefa stakan skammt af dgledistillandi
lyfi med inndalingu i bldaed ad minnsta kosti 30 mindtum adur en innrennsli amindsyrulausnarinnar
hefst til ad na fullum 6gledistillandi ahrifum (sja kafla 4.2).

Samhlida notkun & sématéstatinhlidsteedum

Sématostatin og hlidstaedur pess keppast um ad bindast somatostatinvidtokum og geta haft ahrif &
verkun Lutathera (sja kafla 4.5).

Taugainnkirtla horménakreppur

Sjukdomskreppur (crises) vegna of mikillar losunar horména eda lifvirkra efna geta komid fram eftir
medferd med Lutathera. bvi skal i sumum tilfellum ihuga ad fylgjast med sjuklingum med pvi ad vista
péa & sjukrahasi yfir nott (t.d. sjuklinga sem illa gengur ad hafa stjérn a einkennum hja med lyfjum). Ef
um er ad reda hormdnakreppu eru radlagdar medferdir; hair skammtar af somatdstatinhlidsteedum i
blaaed, vokvar i blaed, barksterar og leidrétting a truflunum & blédsaltajafnvaegi hja sjuklingum med
nidurgang og/eda uppkost.

AXxlislysuheilkenni

Tilkynnt hefur verid um axlislysuheilkenni eftir medferd med lyfjum sem innihalda lGtesin-177.
Sjuklingar med sdgu um skerta nyrnastarfsemi og mikil &xli geta verid i aukinni hattu og etti ad
medhondla med meiri vard. Meta skal grunngildi fyrir nyrnastarfsemi sem og blédsaltjafnveegi og
medan & medferdinni stendur.

Reglur um vernd fyrir geislun

Sjuklingum sem eru & medferd med Lutathera skal halda adskildum fra 6dru folki medan &
lyfjagjofinni stendur og fram ad peim mérkum um geislavirkni sem gildandi 16g kveda & um er nég,
sem gerist yfirleitt innan 4-5 kist. eftir lyfjagjof. Heilbrigdisstarfsmadurinn skal akveda hvener
sjuklingurinn ma yfirgefa eftirlitssvadid & sjukrahusinu, p.e. pegar Utsetning pridju adila fyrir
geislavirkninni er ekki lengur yfir peim morkum sem reglur kveda & um.

Hvetja skal sjuklinga til ad vidhalda vokvun og hafa oft pvaglat fyrir gjof, daginn sem lyfjagjof fer
fram og daginn eftir gjof Lutathera (t.d. 1 glas af vatni & hverri klukkustund) til ad audvelda brotthvarf.
Einnig skal hvetja pa til ad hafa haegdir & hverjum degi og nota heegdalyf ef porf krefur. Farga skal
pvagi og saur samkvaemt reglum.



Ad pvi tilskyldu ad hud sjuklingsins sé ekki mengud, svo sem vegna leka i innrennsliskerfinu eda
pvagleka, er ekki buist vid geislamengun i hud og i pvi sem viokomandi kastar upp. Pé er radlagt,
pegar hefdbundin uménnun er veitt eda profanir eru gerdar med leekningateekjum eda 63rum teekjum
sem komst i snertingu vid hidina (t.d. hjartalinurit), ad gera grundvallarverndarradstafanir, svo sem ad
vera med hanska, setja upp banadinn/rafskautin adur en innrennsli geislavirka lyfsins hefst, skipta um
bunadinn/rafskautin eftir maelingu og ad lokum fylgjast med geislavirkni banadarins eftir notkun.

Fyrir Gtskrift 4 ad leidbeina sjuklingnum vardandi naudsynlegar reglur um vernd fyrir geislun sem parf
ao fylgja i samskiptum vid adra & sama heimili og almenning, auk almennra varidarradstafana sem
sjuklingurinn verdur ad gera i daglegum athdfnum eftir medferdina (eins og fjallad er um i naestu
efnisgrein og fylgisedlinum) til ad lagmarka Utsetningu annarra fyrir geislun.

Eftir hverja gjof méa hafa eftirfarandi almennar leidbeiningar i huga dsamt stadbundnum starfshattum

og reglugerdum hvers lands og stofnunar:

o Takmarka skal mikla nalaegd (innan vid 1 metri) vid annad folk i 7 daga.

o Pegar um er ad raeda born og/eda barnshafandi konur skal takmarka mikla nalegd (innan vid
1 metri) vid minna en 15 minGtur 4 dag i 7 daga.

. Sjuklingar skulu sofa i adskildu svefnherbergi fra 6drum i 7 daga

o Sjuklingar skulu sofa i adskildu svefnherbergi fra bérnum og/eda barnshafandi konum i
15 daga.

Radlagdar radstafanir vid utanaedaleka

Nota skal einnota vatnspétta hanska. Haetta verdur innrennsli lyfsins tafarlaust og fjarlaegja
lyfjagjafarbinadinn (hollegg o.s.frv.). L&tid geislaleekninn og geislalyfjafraedinginn vita.

Geyma skal allan lyfjagjafarbinad, -ahéld og -efni til ad meala eftirstandandi geislavirkni og virknina
sem var i raun gefin og ad lokum skal dkvarda frasogadan skammt. Svaedi utanaedalekans skal afmarka
med illafmaanlegum pennamerkingum og taka skal mynd ef unnt er. Einnig er radlagt ad skra tima
utanzdalekans og aztlad rammal hans.

Til ad halda &fram innrennsli Lutathera verdur ad nota nyjan hollegg og hugsanlega koma honum fyrir
i blazed 4 hinni hlid likamans (contralateral).

Ekki mé gefa nein dnnur lyf & sému hlid og utanedalekinn atti sér stad.

Til ad flyta fyrir dreifingu lyfsins og koma i veg fyrir kyrrstddu i vefjum er rddlagt ad auka bl6dfladi
med pvi ad lyfta handleggnum par sem utanadalekinn &tti sér stad. Eftir atvikum skal ihuga Utsog &
vokvanum sem lak ut fyrir &dina, skolun med inndalingu a natriumklorio 9 mg/ml (0,9%) stungulyfi,
lausn, eda heita bakstra eda hitapida (heating pad) & innrennslisstadinn til ad flyta fyrir eedavikkun.

Medhdndla skal einkenni, einkum bolgu og/eda verki. Ad teknu tilliti til adsteedna skal geislaleeknirinn
upplysa sjuklinginn um ahattuna sem tengist skéddun af véldum utanadaleka og gefa rdd um
hugsanlega medferd og kréfur um naudsynlega eftirfylgni. Fylgjast skal med sveaedi utanaedalekans par
til sjuklingurinn er Gtskrifadur af sjukrahusinu. Eftir alvarleika atviksins skal tilkynna pad sem
aukaverkun.

Sjuklingar med pvagleka

A fyrstu 2 dogum eftir gjof lyfsins skal gera sérstakar varudarradstafanir hja sjuklingum med pvagleka
til ad koma i veg fyrir Gtbreidslu geislamengunar. petta gildir um medhdndlun allra dhalda/efna sem
eru hugsanlega mengud med pvagi.

Sjuklingar med meinvorp i heila

Engar upplysingar liggja fyrir um verkun hja sjaklingum med pekkt meinvérp i heila. Pvi skal meta
avinning og ahattu hja pessum sjaklingum.
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Onnur krabbamein

Utsetning fyrir jonandi geislun tengist krabbameinsmyndun og hugsanlegri préun & erfdagéllum.
Geislaskammturinn af véldum laeknisfraedilegrar utsetningar getur leitt til aukinnar tidni krabbameins
og stokkbreytinga. | 6llum tilvikum er naudsynlegt ad tryggja ad ahaettan af geisluninni sé minni en af
sjukdomnum sjalfum.

AOdrir sjuklingar med aheattupaetti

Sjuklingar med einhvern af nedangreindum sjukdémum eru liklegri til ad fa aukaverkanir. bPvi er
radlagt ad fylgjast oftar med pessum sjaklingum medan & medferd stendur. Sja toflu 3 ef eiturhrif sem
kalla & skammtabreytingar koma fram.

. Meinvarp i beinum;

o Fyrri efnaskipta-geislamedferdir vid krabbameini (oncologic radiometabolic therapies) med
B31|-efnasambondum eda annarri medferd par sem notast er vid hlifdarlaus (unshielded)
geislavirk efni;

o Saga um onnur illkynja axli, nema sjuklingurinn sé talinn hafa verid i sjakdémshléi i a.m.k.

5 ér.

Getnadarvorn hja kérlum og konum

Radleggja & sjuklingum sem eru konur sem geta ordid pungadar ad nota 6rugga getnadarvorn medan a
medferd stendur og i 7 manudi eftir sidasta skammt af Lutathera (sja kafla 4.6).

Rédleggja & karlkyns sjuklingum sem eru med konu sem getur ordid pungud ad nota érugga
getnadarvorn medan a medferd stendur og i 4 manudi eftir sidasta skammt af Lutathera (sja kafla 4.6).

Sérstok varnadarord og varudarreglur um samhlidagjof & nyrnaverndandi aminésyrulausn

Blodkaliumheaekkun

Skammvinn aukning & magni kaliums i sermi getur komid fram hja sjaklingum sem fa arginin og
lysin, sem venjulega verdur aftur edlilegt innan 24 klukkustunda fra upphafi innrennslisins &
amindsyrulausninni. Sjaklingar med minnkada kreatinindthreinsun geta verid i aukinni hattu &
skammvinnri bl6dkaliumhaekkun (sja ,.Eiturverkun & nyru“ i kafla 4.4).

Préfa verdur kaliummagn i sermi fyrir hverja gjof amindsyrulausnar. Ef blodkaliumhakkun kemur
fram skal athuga s6gu sjuklingsins um blédkaliumhakkun og lyf sem notud eru samhlida.
Blodkaliumhaekkun verdur ad leidrétta adur en innrennslid er hafid.

Ef bl6dkaliumhakkun sem skiptir kliniskt mali er til stadar fyrir, verdur 6nnur meeling fyrir innrennsli
amindsyrulausnar ad stadfesta ad tekist hafi ad leidrétta bléokaliumhakkunina. Fylgjast skal ndid med
sjuklingnum med tilliti til teikna og einkenna blédkaliumhakkunar, t.d. madi, mattleysi, dofi,
brjéstverkur og einkenni fra hjarta (6edlileg leidni og hjartslattaréregla). Taka skal hjartalinurit &dur en
sjuklingurinn er Gtskrifadur.

Fylgjast skal med lifsmérkum medan & innrennsli stendur 6had magni kaliums i sermi i upphafi.
Hvetja & sjuklinga til ad vidhalda vokvun og hafa oft pvaglat fyrir gjof, daginn sem lyfjagjof fer fram
og daginn eftir gjof Lutathera (t.d. 1 glas af vatni & hverri klukkustund) til ad hjalpa til vid brotthvarf &
yfirmagni kaliums i sermi.

Ef einkenni blédkaliumhakkunar koma fram medan & innrennsli aminésyralausnar stendur verdur ad
gripa til videigandi leidréttandi radstafana. Ef veruleg blddkaliumhaekkun med einkennum kefur fram

......

samanborid vid brada bldokaliumhakkun.
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Hjartabilun
Vegna hugsanlegra kliniskra fylgikvilla sem tengjast vokvaofhledslu skal geeta varudar vid notkun

arginins og lysins hja sjuklingum med verulega hjartabilun sem skilgreind er af flokki Il eda flokki IV
samkvemt NYHA (New York Heart Association) flokkun. Einungis skal medhondla sjuklinga med
verulega hjartabilun sem skilgreind er af flokki 111 eda flokki IV samkveemt NYHA flokkun eftir
itarlegt dvinnings-ahaettumat, ad teknu tilliti til rammals og osmdlalstyrks amindsyrulausnarinnar.

Efnaskiptablodsyring

Efnaskiptablodsyring hefur komid fram med floknum amindsyrulausnum sem gefnar eru sem hluti af
adferdarlysingum um heildarnzringu i &d (total parenteral nutrition (TPN)). Tilfeerslur i syru-basa
jafnveegi breyta utanfrumu-innanfrumu jafnvaegi kaliums og préun blédsyringar getur tengst hradri
aukningu kaliums i plasma.

Sérstakar vidvaranir

Natriuminnihald

Lyfid inniheldur allt ad 3,5 mmol (81,1 mg) af natrium i hverju hettuglasi sem jafngildir 4% af
daglegri hamarksinntoku natriums sem er 2 g fyrir fullordna skv. radleggingum
Alpjéoaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

Upplysingar um varudarradstafanir vegna umhverfisahzttu er ao finna i kafla 6.6.
4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Sématdstatinhlidsteedur

Sématostatin og hlidsteedur pess keppast um ad bindast somatdstatinvidtokum og geta haft ahrif &
verkun Lutathera. bvi skal fordast notkun langverkandi sématdstatinhlidsteeda innan 30 daga & undan
gjof pessa lyfs. Ef naudsyn krefur ma medhodndla sjuklinga med stuttverkandi sémat6statinhlidsteedum
par til ad minnsta kosti 24 klukkustundum fyrir gjof Lutathera.

Sykursterar

Visbendingar eru um ad sykursterar geti minnkad tjaningu sématostatinvidtaka af undirgerd 2
(SSTR2). bvi skal til 6ryggis fordast endurtekna gjof storra skammta af sykursterum medan & medferd
med Lutathera stendur. Sjuklinga med ségu um langvarandi notkun sykurstera skal meta vandlega med
tilliti til fullngegjandi tjaningar sdématdstatinvidtaka. EKKi er vitad hvort notkun sykurstera 6dru hverju
til ad koma i veg fyrir 6gledi og uppkdst medan a gjof Lutathera stendur geti minnkad SSTR2
tjaningu. Til 6ryggis & einnig ad fordast ad nota sykurstera sem fyrirbyggjandi 6gledistillandi medferd.
Pegar medferdin til ad koma i veg fyrir 6gledi og uppkost fyrir gjof amindsyrulausnarinnar hefur
reynst 6fullnaegjandi ma nota stakan skammt af sykursterum, svo lengi sem hann er ekki gefinn adur
en innrennsli Lutathera hefst eda innan klukkustundar eftir ad pvi lykur.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur & barneignaraldri

pegar a&tlunin er ad gefa konu & barneignaraldri geislalyf er mikilveegt ad akvarda hvort han er pungud
eda ekki. Gera skal rao fyrir ad kona sem hefur misst dr bleedingar sé pungud nema sénnur hafi verid
feerdar & hid gagnstaeda. Leiki vafi & pvi hvort han er pungud (hafi konan misst r bledingar, ef
blaedingar eru mjog o6reglulegar o0.s.frv.) skal bjoda sjuklingi adrar adferdir sem ekki fela i sér jonandi
geislun (séu peer fyrir hendi). Adur en Lutathera er notad skal Gtiloka pungun med
fullnzegjandi/stadfestu profi.
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Getnadarvarnir karla og kvenna

Lutathera getur valdid fosturskada pegar pad er gefid barnshafandi konum.

Radleggja & sjuklingum sem eru konur sem geta ordid pungadar ad nota 6rugga getnadarvorn medan &
medferd stendur og i 7 manudi eftir sidasta skammt af Lutathera.

Radleggja & karlkyns sjaklingum sem eru med konu sem getur ordid pungud ad nota 6rugga
getnadarvorn medan & medferd stendur og i 4 manudi eftir sidasta skammt af Lutathera.

Medganga

Engar dyrarannsoknir & exlun hafa farid fram med latesin (*”’Lu) oxodétre6tidi.

Notkun geislavirkra ndklida hja pungudum konum veldur einnig geislun fyrir fostur. Melt er gegn
notkun Lutathera pegar um er ad reeda stadfesta pungun eda grun um pungun eda pegar pungun hefur
ekki verid utilokud, sem er vegna aheettu i tengslum vid jonandi geislun (sja kafla 4.3). Radleggja skal
barnshafandi konum um hattuna fyrir féstur.

Brjostagjof

Ekki er vitad hvort ltesin (*'’Lu) oxodotre6tid skilst Gt i brjéstamjolk. Ekki er unnt ad Gtiloka haettu
fyrir barn & brjosti sem tengist jonandi geislun. Fordast skal brjostagjof medan & medferd med pessu
lyfi stendur. Ef medferd med Lutathera medan & brjéstagjof stendur er naudsynleg verdur fyrst ad
venja barnid af brjésti.

Frj6semi

Engar dyrarannsoknir hafa verid gerdar til ad akvarda ahrif lGtesin (*’’Lu) oxodétredtids a friosemi hja
korlum og konum. Jénandi geislun latesin (}’Lu) oxod6treo6tids getur hugsanlega haft timabundnar
eiturverkanir & kynkirtla karla og kvenna. Malt er med erfoafreedilegri radgjof ef sjuklingurinn vill
eignast born eftir medferd. Frystingu sadis eda eggja & undan medferd ma raeda sem valkost fyrir
sjuklinga.

4.7  Ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Lutathera hefur engin eda dveruleg ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Engu ad sidur skal taka
tillit til almenns &stands sjuklingsins og hugsanlegra aukaverkana vid medferd adur en viokomandi
ekur eda notar vélar.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 6ryqgisupplysinga

Heildaraukaverkanamynstur Lutathera byggist & samandregnum gégnum um sjaklinga ur kliniskum
rannsoknum (NETTER-1, 111. stigs, og Erasmus 1./11. stigs, med hollenskum sjuklingum) og
ranns6knum med notkun i sérstékum tilvikum (compassionate use).

Algengustu aukaverkanir hja sjuklingum sem fengu Lutathera voru 6gledi og uppkost, sem attu sér
stad vio upphaf innrennslis hja 58,9% og 45,5% sjuklinga, tilgreint i sému réd. Orsakasamhengi
ogledinnar/uppkastanna er dgreinilegt vegna uppsoluvaldandi ahrifa aminésyrulausnarinnar, sem gefin
er samhlida til ad vernda nyru.

Vegna eiturhrifa Lutathera a beinmerg voru paer aukaverkanir sem helst var veenst tengdar eiturhrifum
a blod: blodflagnafed (25%), eitilfrumnafaed (22,3%), blodleysi (13,4%) og blédfrumnafed (10,2%).
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A medal annarra mjog algengra aukaverkana sem greint hefur verid fra eru preyta (27,7%) og
minnkud matarlyst (13,4%).

pegar endanlega NETTER-1 greiningin var gerd var 6ryggi hja hvorum rannsoknarhép i samreemi vid
pad sem &dur hafoi komid fram vid eftirfylgni sem var ad midgildi 76 manudir.

Tafla med aukaverkunum

Aukaverkanirnar eru taldar upp i toflu 5 eftir tioni og MedDRA-flokkun eftir liffeerum. Tidnin er
flokkud sem hér segir: mjog algengar (>1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgaefar (>1/1.000 til
<1/100), mjog sjaldgaefar (>1/10.000 til <1/1.000), koma orsjaldan fyrir (<1/10.000) og tioni ekki
pekkt (ekki haegt ad datla tioni at fra fyrirliggjandi gdégnum).

Tafla5 Tidni aukaverkana sem greint hefur verid fra i kliniskum rannséknum og eftir
markadssetningu

MedDRA-flokkun
eftir liffeerum

Mjog algengar

Algengar

Sjaldgeefar

Tioni ekki pekkt

Sykingar af véldum
sykla og snikjudyra

Tarubolga

Syking i 6ndunarvegi
Blodrubolga

Lungnabolga

Ristill

Augnristill

Infldensa

Syking af véldum klasasykla
Streptékokkablédsyking

AXli, godkynja,
illkynja og 6tilgreind
(einnig blédrur og
separ)

pralat frumufed med
fjéllinumisvexti
(mergmisvoxtur)

Bradamerghvitblaedi
Bradahvitblaedi
Langvinnt mergfrumu- og
einkjérnungahvitblaedi

BI4d og eitlar Blodflagnafed? Hvitfrumnaafed® pralat frumufed med
Eitilfrumnafed® Daufkyrningafaed® einlinumisvexti
Blodleysi* Nyrnatengt bl6dleysi
Bléadfrumnafaed Beinmergsbilun
Blodflagnafeedarpurpuri
Onamiskerfi Ofnaemi Ofnamisbjugur
Innkirtlar Afleidd vanstarfsemi i Vanstarfsemi i skjaldkirtli

skjaldkirtli

Sykursyki

Krabbalikiskreppa (carcinoid
crisis)

Kalkvakadhof

Efnaskipti og neering

Minnkud
matarlyst

Blodsykurshaekkun
Vokvabpurrd
Bl6dmagnesiumlaekkun
Blodnatriumlakkun

Blodsykurslaekkun
Natriumdreyri
Blodfosfatlekkun
Axlislysuheilkenni
Blodkalsiumhaekkun
Blodkalsiumlakkun
Blodalbiminlaekkun
Efnaskiptablédsyring

Gedraen vandamal

Svefntruflanir

Kvidi
Ofskynjanir
Vistarfirring

Taugakerfi

Sundl
Bragdskynstruflun
Hofudverkurl®
Slen

Yfirlid

Naladofalik einkenni (ad
finnast eitthvad vera ad skrida
& sér) (formication)
Lifrarheilakvilli

Naladofi

Lyktarglép

Svefnhofgi

Prystingur & maenu
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Augu

Augnraskanir

Eyru og vélundarhus Svimi
Hjarta Lenging & QT-bili Gattatif
Hjartslattarénot
Hjartadrep
Hjartadng
Hjartalost
AEdar Haprystingur’ /Edavikkun
Hdrodi Utlimakuldi
Hitakof Folvi
Légprystingur Réttstddulagprystingur
Blazodaholga
Ondunarfari Ma0oi Verkur i munni og koki
brjésthol og miomeeti Fleioruvokvi
Aukinn uppgangur (sputum)
Kéfnunartilfinning
Meltingarfeeri Ogledi Upppemba Munnpurrkur
Uppkdst Nidurgangur Vindgangur
Kvidverkur Vokvasofnun i kvidarholi
Haegdatregda Verkur i meltingarferum
Verkur ofarlega i kvid Munnbolga
Meltingartruflanir Blodheaegdir
Magabdlga Opagindi i kvid
Teppa i pérmum
Ristilbdlga
Brad brisbdlga
Endaparmsblading
Sortusaur
Verkur nedarlega i kvid
Bloduppsala
Blddugur vokvi i kvidarholi
Garnastifla
Lifur og gall Bilirdbinhaekkun i Leekkud brisensim
bl66i° Lifrarfrumuskadi
Gallteppa
Lifrarteppa
Lifrarbilun
HGd og undirhid Skalli Utbrot
Hadpurrkur
Andlitsproti
Ofsviti
Utbreiddur kladi
Stodkerfi og Verkir i stodkerfi og
bandvefur bandvef®
VVodvakrampar
Nyru og pvagferi Bradar nyrnaskemmdir Hvitfrumnamiga
Bl6dmiga bvagleki
Nyrnabilun Minnkadur gauklasiunarhradi
Préteinmiga Nyrnasjukdomur
Brad fornyrabilun (acute
pre-renal failure)
Skert nyrnastarfsemi
Almennar Preytal Vidbrogd a stungustad®® | pykkildi & stungustad
aukaverkanir og Utlimabjtgur Obagindi fyrir brjosti
aukaverkanir a Verkur & gjafarstad Brjdstverkir
ikomustad Kuldahrollur Sétthiti
Infldensulikur Lasleiki
sjukdémur Verkir
Daudsfall
Oedlileg lidan
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Rannsokna- Haekkun kreatinins i Bléokaliumlaekkun

nidurstdéour bl6di pvagefnishakkun i bl6di
GGT hakkun* Heekkun sykrads
ALAT haekkun** (glycosylated) blédrauda
ASAT haekkun*** Laekkud blédkornaskil
ALP hakkun i Prétein i pvagi
blooi**** pyngdartap
Haekkun kreatinfosfokinasa f
bléoi
Haekkun

laktat-dehydrégenasa i bl6di
Katekolamin i bl6di
Haekkun & CRP (C-reactive

protein)
Averkar, eitranir og Vidbeinsbrot
fylgikvillar adgerda
Skurdadgerdir og Bléogjof Teeming/fraveita ur kvidarholi
adrar adgeraoir Skilun
{setning magasondu
[setning stodnets
Teeming/fraveita
graftarigerdar
Beinmergstaka (harvest)
Sepanam (polypectomy)
Félagslegar adstaedur Likamleg fotlun

L Felur i sér prottleysi og preytu

2 Felur i sér blodflagnafaed og feekkun blodflagna

3 Felur i sér eitilfrumnafed og fekkun eitilfrumna

4 Felur 1 sér blédleysi og minnkun blédrauda

5 Felur i sér hvitfrumnafed og feekkun hvitra blodfrumna

® Felur i sér daufkyrningafed og fekkun daufkyrninga

" Felur i sér haprysting og haprystingskreppu

8 Felur i sér lidverki, verki i Gtlimum, bakverki, beinverki, siduverki, brjostverki fra stodkerfi og halsverki
% Felur i sér aukningu bilirabins i bl68i og gallraudadreyra

10 Felur i sér hofudverk og migreni

1 Felur i sér vidbrogd 4 stungustad, ofur tilfinninganami & stungustad, holdhersli (induration) & stungustad,
prota & stungustad

* Gamma-glutamyltransferasi

** Alanin-aminotransferasi

*** Aspartat-amindtransferasi

**x* Alkaliskur fosfatasi

Lysing & voldum aukaverkunum

Mergbeling
Eiturhrif & beinmerg (merg og bl6d) sem adallega voru veeg/medalmikil komu fram med

afturkraefri/skammvinnri faekkun blédfrumna, sem hafdi ahrif & allar linur (lineages) (frumufad i
Ollum samsetningum, p.e. bl6dfrumnafaed par sem allar prjar breytur (raudar bléofrumur, hvitar
bl6afrumur og bléoflégur) eru lagar (pancytopenia), blodfrumnafaed par sem adeins tveer breytur eru
lagar (bicytopenia), einangrud einkjornungafed (monocytopenia), blddleysi, daufkyrningafed,
eitilfrumnafaed og blooflagnafeed). pratt fyrir ad markteek, sérteek faekkun B-frumna komi fram kemur
ekki fram aukin tidni sykinga sem fylgikvilla eftir peptidvidtaka-geislantklidmedferd (peptide
receptor radionuclide therapy [PRRT)]). Greint hefur verid fra tilvikum 6afturkreefra bl6dsjukdoma,
b.e. forillkynja (premalignant) og illkynja bl6dzexla (p.e. mergmisvaxtar og brads
mergfrumuhvitbladis, i somu rod), eftir Lutathera-medferd.

I NETTER-1 kom lagmarksfjéldi blodflagna fram ad midgildi 5,1 manudi eftir fyrsta skammt. Af
peim 59 sjaklingum sem urdu fyrir blédflagnafed gekk hun til baka ad upphafsgildi eda edlilegu gildi
hj& 68%. Midgildi tima par til bl6dflagnafeed gekk til baka var 2 manudir. Blodflagnagildi eftir
lagmarksfjolda lagu fyrir hja fimmtan sjaklingum af peim nitjan sem voru ekki med stadfestan bata
mead tilliti til bldéoflagnafeedar.
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Eiturverkun & nyru
Lutesin (Y'’Lu) oxodotre6tid skilst Gt um nyru.

Langtimaleitni &gengrar versnunar gauklasiunar sem synt var fram a i kliniskum rannséknum stadfestir
ao Lutathera-tengdur nyrnakvilli er langvinnur nyrnasjakdomur sem prdast smam saman manudum
eda arum saman eftir Utsetningu. Einstaklingsbundid mat a avinningi og ahaettu er radlagt fyrir
medferd med Lutathera hja sjuklingum med vaega eda midlungi alvarlega skerdingu nyrnastarfsemi.
Sja nanar i kafla 4.2 (tafla 3 og undirkaflinn ,,Skert nyrnastarfsemi*) og kafla 4.4. Frabending er gegn
notkun Lutathera ef sjuklingurinn er med nyrnabilun med kreatininathreinsun <30 ml/min. (sja

kafla 4.3).

Taugainnkirtla horménakreppa

Hormonakreppur sem tengjast losun lifvirkra efna (sennilega vegna sundrunar axlisfrumna i
taugainnkirtlakerfi) hafa mjog sjaldan komid fram og hafa hjadnad eftir videigandi leeknismedferd (sja
kafla 4.4).

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 heaegt ad fylgjast stédugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

49 Ofskdmmtun

Ofskdmmtun er 6likleg med Lutathera vegna pess ad lyfid er afhent sem stakur skammtur og tilbuio til
notkunar, p.e. inniheldur fyrirfram &kvedido magn af geislavirkni og er gefid af einstaklingi sem er
heimilad ad handleika geislavirk lyf pegar sjuklingur hefur verid metinn af pjalfudum lekni. Vid
ofskdmmtun er buist vid aukningu & tioni aukaverkana sem tengjast geislavirkni.

Vid ofskdmmtun & geislavirkni med Lutathera skal minnka frasogadan skammt til sjuklings pegar unnt
er med pvi ad auka brotthvarf geislantkliosins ar likamanum med tioum pvaglatum eda pvingadri
pvagreesingu og tidri teemingu pvagblédoru a fyrstu 48 klst. eftir innrennsli. Gagnlegt getur verid ad
meta virka skammtinn sem var notadur.

Eftirfarandi rannsoknir skal gera i hverri viku nastu 10 vikurnar:

o Eftirlit med blédgildum: fjoldi hvitra blodfrumna asamt deilitalningu, bl6dflégur og blédraudi
o Eftirlit med efnum 1 blédi: kreatinin i sermi og bl6dsykurshakkun.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Geislavirk lyf til leekninga, Onnur geislavirk Iyf til lekninga, ATC-flokkur:
V10XX04

Verkunarhattur

Lutesin (*'’Lu) oxodotreétid hefur mikla seekni i sématéstatinvidtaka af undirgerd 2 (SSTR2). pad
binst illkynja frumum sem yfirtja SSTR2.

Latesin-177 er geislantklid sem gefur fra sér p-geislun med 2,2 mm vefjaiferd ad hamarki (0,67 mm

medaliferd) sem drepur markexlisfrumur med takmérkudum ahrifum & neerliggjandi heilbrigdar
frumur.
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Lyfhrif

A peim styrk sem notast er vid (um pad bil 10 ug/ml i heild fyrir badi 6merkt og geislamerkt form)
hefur peptidid oxododtredtid ekki kliniskt mikilveeg lyfhrif.

Verkun og 0ryqqgi

NETTER-1

NETTER-1 Ill. stigs rannsdknin var fjdlsetra, lagskipt, opin slembirannsékn med samanburdarlyfi og
samanburdarhop par sem Lutathera (4 skammtar af 7.400 MBq, einn skammtur & 8 vikna fresti

[£1 vika]), sem var gefid samhlida amindsyrulausn og bestu studningsmedferd (oktre6tio med
langverkandi losun (long-acting release [LAR]) 30 mg eftir hvern Lutathera skammt og & 4 vikna
fresti eftir lok medferdar med Lutathera til ad hafa stjorn & einkennum, sem stuttverkandi oktre6tio
kom i stadinn fyrir & 4 vikna millitimabilinu &dur en Lutathera var gefid), var borid saman vid haan
skammt af oktreo6tidi LAR (60 mg a 4 vikna fresti) hja sjuklingum med dskurdtaek, ageng
somatostatinvidtaka-jakveed krabbalikisaexli i midgirni. Adalendapunktur rannsoknarinnar var lifun an
versnunar sjukdéms (progression-free survival (PFS)) sem var metin med matsvidmioum um svorun i
fostum aexlum (RECIST v1.1) a grundvelli skodunar blindadrar, 6hadrar matsnefndar. Adrir
verkunarendapunktar voru hlutlzegt svérunarhlutfall (ORR), heildarlifun (OS), timi fram ad versnun
&xlis (TTP), 6ryggi og pol fyrir lyfinu og heilsutengd lifsgaedi (HRQoL).

pegar frumgreiningin var gerd var 229 sjuklingum slembiradad til ad fa annadhvort Lutathera (n=116)
eda hdskammta oktre6tio LAR (n=113). Gott jafnveegi var & lydfraeedilegum pattum og upphafs-
einkennum sjukdoms hja medferdarhopunum par sem midgildi aldurs var 64 ar og hlutfall sjaklinga af
hvitum kynpaetti 82,1%.

pegar frumgreining & lifun an versnunar sjukdoéms (PFS) var gerd (lokadagsetning: 24. jali 2015) var
fjoldi mioleaegt stadfestra versnana sjukdéms eda daudsfalla 21 tilfelli i Lutathera hopnum og 70 tilfelli
i haskammta oktre6tio LAR hopnum (tafla 6). Marktekur munur (p<0,0001) & lifun &n versnunar
sjukdoms (PFS) var milli medferdarhopanna. Midgildi PFS fyrir Lutathera hopinn var ekki nad vio
lokadagsetninguna en midgildi PFS fyrir haskammta oktre6tido LAR hopinn var 8,5 manudir.
Ahattuhlutfallid fyrir Lutathera hopinn samanborid vid haskammta oktre6tid LAR hépinn var 0,18
(95% ClI: 0,11; 0,29), sem bendir til 82% minnkunar & hettu & sjukdémsversnun eda daudsfalli
Lutathera hépnum i hag.

Tafla 6 PFS sem kom fram i NETTER-1 Il1. stigs rannsokninni hja sjaklingum med ageng
krabbalikisaxli i midgirni — lokadagsetning: 24. jali 2015 (fullt greiningarpydi
[FAS], N=229)

Medferd
Lutathera og oktre6tio Héaskammta oktre6tiod
LAR LAR
N 116 113
Sjuklingar med tilfelli 21 70
Adlagadir (censored) 95 43
sjuklingar
Midgildi i manudum Ekki ndo 8,5(5,8;9,1)
(95% CI)
p-gildi log-rank profs <0,0001
Ahzttuhlutfall (95% CI) 0,177 (0,108; 0,289)

N: fjoldi sjuklinga, CI: 6ryggisbil.
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PFS Kaplan-Meier linuritid fyrir fullt greiningarpydi (FAS) & lokadagsetningunni 24. juli 2015 er sett
fram & mynd 2.

Mynd 2

“% patttakenda med lifun an versnunar

PFS Kaplan-Meier kurfur hjé sjuklingum med ageng krabbalikiseexli i midgirni —
lokadagsetning: 24. juli 2015 (NETTER-1, I11. stigs rannsokn; FAS, N=229)

100

80 1

60

40

20

——O—— Luatien
- - - - OlmefdLAR

Manudir

A lokadegi tolfraedilegrar eftiragreiningar (lokadagsetning 30. juni 2016) auk tveggja slembadra
sjuklinga til vidbétar (N=231) var fjoldi midlaegt stadfestra versnana sjukdéms eda daudsfalla

30 tilfelli i Lutathera hépnum og 78 tilfelli i haskammta oktre6tid LAR hopnum (tafla 7). Marktaekur
munur (p<0,0001) var & lifun an versnunar sjukdoms (PFS) milli medferdarhépanna. Midgildi PFS
fyrir Lutathera hopinn var 28,4 manudir en midgildi PFS fyrir hAskammta oktre6tio LAR hépinn var
8,5 manudir. Ahattuhlutfallid fyrir Lutathera hopinn samanborid vid haskammta oktre6tid LAR
hoépinn var 0,21 (95% CI: 0,14; 0,33), sem bendir til 79% minnkunar & heettu & sjukdémsversnun eda
daudsfalli Lutathera hopnum i hag.

Tafla7

PFS sem kom fram i NETTER-1 I11. stigs rannsokninni hja sjaklingum med ageng
krabbalikisaexli i midgirni — lokadagsetning: 30. juni 2016 (fullt greiningarpydi
[FAS], N=231)

Medferd
Lutathera og oktre6tio Héaskammta oktred6tio
LAR LAR
N 117 114
Sjuklingar mea tilfelli 30 78
Adlagadir (censored) 87 36
sjuklingar
Midgildi i manudum 28,4 (28,4; NE) 8,5 (5,8; 11,0)
(95% ClI)
p-gildi Log-rank profs <0,0001
Ahzttuhlutfall (95% CI) 0,214 (0,139; 0,330)

N: fjoldi sjuklinga, CI: 6ryggisbil, NE: Ekki haegt ad meta.
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PFS Kaplan-Meier linuritio fyrir fullt greiningarpydi a lokadagsetningunni 30. juni 2016 er sett fram &
mynd 3.

Mynd 3 PFS Kaplan-Meier kurfur hjé sjuklingum med ageng krabbalikiseexli i midgirni —
lokadagsetning: 30. juni 2016 (NETTER-1, I11. stigs rannsokn; FAS, N=231)
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pegar milligreining & heildarlifun (OS) (lokadagsetning: 24. jali 2015) var gerd, voru 17 daudsfoll i
Lutathera hépnum og 31 daudsfall i haskammta oktre6tid LAR hépnum med &heettuhlutfall 0,459
(99,9915% CI: 0,140; 1,506) Lutathera hopnum i hag. Midgildi OS var ekki nad i Lutathera hopnum
vid lokadagsetninguna, en var 27,4 manudir i hdskammta oktre6tid LAR hépnum. Nidurstédur
milligreiningar & OS nadu ekki tolfraeedimarki. Svipud leitni kom fram vid uppfersla u.p.b. ari sidar
(lokadagsetning: 30. jani 2016) med tveimur slembivéldum sjaklingum til vidbétar (N=231) med

28 daudsfollum i Lutathera hGpnum og 43 daudsfollum i haskammta oktreétio LAR hépnum med
aheettuhlutfall 0,536 Lutathera hopnum i hag. Midgildi OS var ekki enn ndd hja Lutathera hopnum vid
lokadagsetninguna, en var 27,4 manudir i haskammta oktre6tié LAR hépnum.

Pegar lokagreining & heildarlifun var gerd, sem var 5 arum eftir slembir6dun sidasta sjuklings (N=231,
lokadagsetning: 18. jantar 2021), var midgildi eftirfylgnitima 76 manudir hja hvorum rannsknarhop.
I Lutathera hépnum voru 73 daudsfoll (62,4%) og 69 daudsfoll i haskammta oktre6tid LAR hépnum
(60,5%) med aheettuhlutfall 0,84 (95% CI: 0,60; 1,17; élagskipt log-rank prof p=0,3039, tvihlida)
Lutathera hépnum i hag. Midgildi OS lengdist i kliniskt verulegum mali um 11,7 manudi hja
sjuklingum sem var slembiradad i Lutathera hopinn par sem midgildi OS var 48,0 manudir (95% CI:
37,4; 55,2) samanborid vio sjuklinga sem var slembiradad i haskammta oktreétid LAR hépinn par sem
midgildi var 36,3 manudir (95% CI: 25,9; 51,7). Endanlegar nidurstodur OS nadu ekki tolfraedilegri
marktekt. I haskammta oktre6tid LAR hopnum fengu 22,8% sjdklinga sidan geislamedferd (m.a.
lGtesin (}"’Lu) oxod6tre6tid) innan 24 manada fra slembirédun og 36% sjuklinga fengu sidan
geislamedferd vid lokadagsetningu fyrir heildarlifun, sem getur hafa haft ahrif & OS asamt fleiri
pattum hja pessum undirhép sjuklinga.
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OS Kaplan-Meier linuritio fyrir fullt greiningarpydi a lokadagsetningunni 18. jandar 2021 er sett fram
amynd 4.

Mynd 4  OS Kaplan-Meier karfur hja sjuklingum med 4geng krabbalikisaexli i midgirni —
lokadagsetning: 18. jantar 2021 (NETTER-1 I11. stigs rannsdkn; FAS, N=231)
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Pegar ahatta er ekki hlutfallsleg var vidbotar nemnigreining (Restricted mean survival time) gerd
pegar endanleg greining & OS var gerd til pess ad leggja frekara mat & medferdarahrif (tafla 8). Sextiu
(60) manudum eftir slembir6dun var medalavinningur med tilliti til OS 5,1 manudi (95% CI: -0,5;
10,7) lengri i Lutathera hépnum samanborid vid haskammta oktre6tid LAR hépinn.

Tafla 8 OS samkvaemt takmdrkun medallifunar (restricted mean survival time (RMST))
sem kom fram i NETTER-1 I11. stigs rannsokn hja sjuklingum med ageng
krabbalikisaexli i midgirni (FAS, N=231)

Lutathera og oktre6tio | Haskammta oktre6tio
LAR N=117 LAR N=114

24 méanudir | Daudsfoll, n (%) 26 (22,2) 39 (34,2)
RMST (95% CI) 21,2 (20,2; 22,3) 19,3 (18,0; 20,7)
Mismunur (95% CI) 1,9(0,1; 3,6)

36 manudir | Daudsfoll, n (%) 41 (35,0) 51 (44,7)
RMST (95% ClI) 29,7 (27,7; 31,6) 26,0 (23,7; 28,3)
Mismunur (95% CI) 3,7(0,7;6,7)

48 manudir | Daudsfoll, n (%) 53 (45,3) 58 (50,9)
RMST (95% CI) 36,2 (33,4; 39,0 31,5 (28,3; 34,8)
Mismunur (95% CI) 4,6 (0,3; 8,9)

60 manudir | Daudsfoll, n (%) 65 (55,6) 63 (55,3)
RMST (95% CI) 41,2 (37,6; 44,9) 36,1 (31,9; 40,4)
Mismunur (95% CI) 5,1(-0,5; 10,7)

Heilsutengd lifsgeedi (HRQoL) voru metin med pvi ad nota European Organisation for Research and
Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire (EORTC QLQ-C30) spurningalistann (almenni
spurningalistinn) og sértaekan spurningalista fyrir taugainnkirtlaeexli (EORTC QLQ-GI.NET-21).
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Nidurstddurnar benda til beettra heildar heilsutengdra lifsgaeda allt ad viku 84 hja sjuklingum i
Lutathera medferdarhopnum samanborid vid sjuklinga i haskammta oktre6tid LAR hopnum.

ERASMUS

Erasmus L./11. stigs rannsoknin var einsetra, opin rannsokn med stokum hopi sem var gerd til ad meta
verkun Lutathera (4 skammtar af 7.400 MBq hver, einn skammtur & 8 vikna fresti) sem var gefid
samhlida amindsyrulausn hjé sjuklingum med sématostatinvidtaka-jakveed exli. Midgildi aldurs
sjuklinga sem voru skradir i rannséknina var 59 ar. Flestir sjuklinganna voru hollenskir (811) en hinir
(403) voru ibtar ymissa Evropulanda og annarra landa utan Evrépu. I helstu greiningunni voru

811 hollenskir sjuklingar med mismunandi somatdstatinvidtaka-jakvaedar taugainnkirtlagexlisgerdir
(NET). ORR-tolurnar (p.m.t. fullnadarsvorun [CR] og hlutasvorun [PR] samkveemt RECIST-
vidmidum) og timalengd svorunar (DoR) fyrir hollenska FAS-pydid med taugainnkirtlagexli i
meltingarvegi og brisi (GEP) og berkjum (360 sjuklingar) og fyrir hverja axlisgerd eru syndar i
toflu 9.

Tafla 9 Besta svorun, ORR og DoR sem kom fram i Erasmus L./I1. stigs rannsokninni hja
hollenskum sjuklingum med GEP- og berkju-NET — (FAS, N=360)

N CR PR SD ORR DoR (méanuair)

/Exlisgerd n %/| n % [N % n % 95%CI Midgildii  95%CI
Oll

NET-a&xli* | 360 |11 3% | 151 42% |183 51% | 162 45% | 40% 50% | 16,3 {122 178
Berkju- 199 |0 0% | 7 37% |11 58% | 7 37% | 16% 62% | 239 | 1,7 300
Bris- 133|7 5% | 74 56% |47 35% | 81 61% | 52% 69% | 16,3 | 12,1 218
Forgirni** | 12 |1 8% | 6 50% |4 33% | 7 58%  28% 85% | 22,3 | 0,0 380
[Midgirni 18313 2%| 58 32% |115 63% | 61 33% | 27% 41% | 153 | 105 17,7
Afturgirni | 13 |0 0% | 6 46% |6 46% | 6 46% | 19% 75% | 178 { 62 299

CR = fullnadarsvérun; PR = hlutasvorun; SD = stédugur sjukdémur; ORR = hlutleegt svérunarhlutfall (CR+PR); DoR = timalengd svorunar
* Felur i sér forgirni, midgirni og afturgirni; **NET-axli i forgirni énnur en berkju- og bris-

Heildarmidgildi PFS og OS fyrir hollenska FAS-pydid med GEP- og berkju-NET-a&xli og fyrir
axlisgerdir eru synd i téflu 10.

Taflal0  PFS og OS sem komu fram i Erasmus I./11. stigs rannsokninni hjé hollenskum
sjuklingum med GEP- og berkju-NET-a&xli — (FAS, N=360)

PFS O8N}
Timi (manugir) Timi (manudir)
Midgildi 95%CI Midgildi 95%CI
Oll NET-&xli* 360 28,5 24,8 31,4 61,2 54,8 67,4
Berkju- 19 18,4 10,4 25,5 50,6 31,3 85,4
Bris- 133 30,3 24,3 36,3 66,4 57,2 80,9
Forgirni** 12 439 10,9 ND NR 21,3 ND
Midgirni 183 28,5 23,9 33,3 54,9 475 63,2
Afturgirni 13 29,4 18,9 35,0 NR ND ND

PFS = Lifun an versnunar sjukdéms; OS = Heildarlifun; ND = Ekki greint, NR = Ekki nad
* Felur i sér forgirni, midgirni og afturgirni; **NET-&xli i forgirni 6nnur en berkju- og bris-

I Erasmus 1./11. stigs rannsokninni fengu 188 sjuklingar (52%) samhlida medferd med oktre6tid LAR
medan & medferd med Lutathera st6d en 172 sjuklingar (48%) ekki. Enginn tolfreedilega marktaekur
munur & PFS kom fram milli pess undirhdps sjuklinga sem fékk ekki oktre6tio LAR (25,4 manudir
[95% CI 22,8; 30,6]) og undirhdps sjuklinga sem fékk samhlida medferd med oktredtidi LAR

(30,9 méanudir [95% ClI 25,6; 34,8]) (p=0,747).
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Born

Lyfjastofnun Evrdpu hefur fallid fra krofu um ad lagdar verdi fram nidurstddur Ur rannséknum &
Lutathera hja 6llum undirhépum barna vid medferd GEP-NET (ad fratéldum taugakimfrumuaexlum
(neuroblastoma), kimhnodasexlum (neuroganglioblastoma) og kromfiklasexlum
(phaeochromocytoma)) (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

Lyfio er gefio i blaaed og er strax og ad fullu adgengilegt.

Dreifing

Greining sem var gerd & plasma Ur ménnum til ad dkvarda umfang plasmaproteinbindingar
6geislavirks efnasambands (lIGtesin (*”°Lu) oxodétreétid) syndi ad u.p.b. 50% efnasambandsins binst

plasmaproéteinum.

Klébinding (transchelation) lutesins-177 Gr lGtesin (*”°Lu) oxoddtreétidi i sermisprotein hefur ekki
sést.

Upptaka i liffeeri

Innan 4 klukkustunda fra gjof lyfsins synir dreifingarmynstur litesin (*'’Lu) oxodétreétids hrada
upptoku i nyru, i exlisskemmdir, lifur og milta, og hja sumum sjaklingum i heiladingul og skjaldkirtil.
Samhlidagjofin & amindsyrulausninni dregur ar upptoku i nyru, sem eykur brotthvarf & geislavirkni
(sja kafla 4.4). Rannsdknir & dreifingu (biodistribution) syna ad lGtesin (*”’Lu) oxodétredtid hreinsast
hratt ar blooi.

Umbrot

Greiningar & pvagsynum 20 sjuklinga sem toku patt i NETTER-1 Il1. stigs undirrannsokninni a
akvordun geislaskammits, lyfjahvorfum og hjartalinuritum benda til pess ad latesin (*"Lu)
oxodétredtio umbrotni illa og skiljist adallega Gt sem 6sundrad efnasamband um nyru.

Greiningar med haprystivokvaskilju (HPLC) & pvagsynum sem voru tekin allt ad 48 klukkustundum
eftir innrennsli syndu dbreytt lGtesin (*”’Lu) oxoddtre6tid naleegt 100% i flestum greindum synum
(leegsta gildi var heerra en 92%), sem gefur til kynna ad efnasambandid skiljist Ot i pvagi adallega sem
6sundrad efnasamband.

Petta stadfestir pad sem kom fram adur i Erasmus 1./11. stigs rannsékninni, par sem HPLC-greining a
bvagsyni sem var tekid 1 klst. eftir gjof lGtesin (*'’Lu) oxodétreétids Gr einum sjiklingi sem fékk
1,85 MBq af latesin (*"’Lu) oxodétre6tidi benti til pess ad steersti hlutinn (91%) veeri skilinn Gt
Obreyttur.

Pessar nidurstdour eru studdar gégnum ar in vitro rannséknum & umbrotum i lifrarfrumum manna, par
sem ekkert nidurbrot & lltesin (*™°Lu) oxoddtre6tidi kom fram.

Brotthvarf
A grundvelli gagna sem var aflad i Erasmus 1./I1. stigs rannsékninni og NETTER-1 I11. stigs

rannsokninni & brotthvarf litesin (*"’Lu) oxoddtre6tids sér stad fyrst og fremst med nyrnattskilnadi.
Um 60% af lyfinu skiljast ut med pvagi innan 24 klst. og u.p.b. 65% innan 48 Kist. eftir gjof.
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Aldradir
Lyfjahvorf hja 6ldrudum sjuklingum (>75 éra) liggja ekki fyrir. Engar upplysingar liggja fyrir.

In vitro mat & milliverkunum

Milliverkanir sem byggjast & efnaskiptum og flutningspréteinum

par sem hvorki hdmlun né markteak virkjun ensimsins CYP450 hja ménnum er til stadar og sérteek
milliverkun er ekki til stadar vid P-glykdprotein (Gtflaedisferja) og OATL, OAT3, OCT1, OCT2,
OATP1B1, OATP1B3 og BCRP flutningsprotein i forkliniskum rannséknum, gefur pad til kynna ad
litlar likur séu & marktekum milliverkunum fyrir tilstilli Lutathera sem byggjast a umbrotum eda
flutningspréteinum.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Eiturefnafraedilegar rannsoknir a rottum syndu ad stok inndaling i blazed a allt ad 4.550 MBg/kg
poldist vel og engin daudsféll komu fram. begar kalda efnasambandid (6geislavirkt latesin (*°Lu)
oxodétredtio) var profad sem stok inndaling i blaaed hja rottum og hundum i skémmtum allt ad
20.000 pg/kg (rottur) og 3.200 pg/kg (hundar) poldist kalda efnasambandid (0geislavirkt latesin
(*"*Lu) oxoddtre6tid) vel hja badum tegundum og engin daudsfoll komu fram. Eiturhrif komu ekki
fram med 4 endurteknum lyfjagjéfum einu sinni & 2 vikna fresti & 1.250 pg/kg af kalda
efnasambandinu hja rottum og 80 ug/kg hja hundum. Lyfid er ekki etlad til reglulegrar eda
samfelldrar gjafar.

Rannséknir & stokkbreytingum og langtimarannséknir & krabbameinsvaldandi ahrifum hafa ekki verid
geroar.

Forkliniskar upplysingar um kalda efnasambandié (6geislavirkt lGtesin (*”°Lu) oxodétre6tid) benda
ekki til neinnar sérstakrar heettu fyrir menn, & grundvelli hefdbundinna rannsokna & lyfjafraedilegu
Oryggai, eiturverkana eftir endurtekna skammta eda eiturverkana & erfdaefni.

6. LYFJAGERDARFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Ediksyra

Natriumasetat

Dihydroxybensdsyra (gentisic syra)

Askorbinsyra

Pentetsyra (dietylentriaminpentaediksyra (DTPA))
Natriumklorid

Natriumhydroxid

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 12.

6.3 Geymslupol

72 Klst. fra degi og tima kvordunar.
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6.4  Serstakar varudarreglur vidé geymslu

Geymid vid legri hita en 25°C.

Ma ekKi frjosa.

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn jonandi geislun (blyvorn).

Geymsla geislavirkra lyfja skal vera i samraemi vid reglugerdir hvers lands um geislavirk efni.

6.5 Gerd ilats og innihald

Gagnseett, litlaust hettuglas r gleri af gerd 1, sem er lokad med bromaébutyl-gimmitappa og alinnsigli.

Hvert hettuglas inniheldur rammal a bilinu 20,5 til 25,0 ml af lausn, sem svarar til 7.400 MBq virkni &
degi og tima innrennslis.

Hettuglasio er geymt i blyilati til geislavarnar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun
Einungis einnota.

Almenn vidvOrun

Geislavirk lyf skulu adeins méttekin, notud og gefin af einstaklingum med tilskilin leyfi vid videigandi
Kliniskar adsteedur. Mottaka, geymsla, notkun, flutningur og férgun falla undir reglugerdir og/eda
videigandi leyfi fra til pess baeerum yfirvoldum.

Geislavirkt lyf skal undirbla med haetti sem stenst baedi krdfur um geislunaréryggi og lyfjafraedilega
gaedastadla. Vidhafa skal videigandi smitgat.

Leidbeiningar um undirbaning lyfsins fyrir gjof er ad finna i kafla 12.

Ef vafi leikur & heilleika blyilatsins eda hettuglassins & einhverjum timapunkti vid undirbdning lyfsins
skal ekki nota pad.

Lyfjagjof skal haga pannig ad dregid sé ur mengunarheettu lyfsins og geislunarhattu fyrir pa sem
medhondla pad. Nota skal fullnagjandi geislavarnir.

Naudsynlegt er ad nota vatnshelda hanska og vidhafa videigandi smitgat vid medhondlun lyfsins.
Lyfjagjof geislavirkra lyfja skapar heettu fyrir adra einstaklinga af ytri geislun eda mengun vegna
pvags, uppkasta o0.s.frv. bvi parf ad vidhafa varudarradstafanir til verndar gegn geislun i samrami vid

reglur i hverju landi.

petta lyf er liklegt til ad leida til tiltélulega has geislunarskammts hja flestum sjuklingum. Gjof &
7.400 MBq getur valdid verulegri umhverfisahattu.

petta kann ad vera ahyggjuefni fyrir adra sem bua & sama heimili og einstaklingar sem eru i medferd
eda fyrir almenning eftir pvi hversu mikil virkni er gefin og pvi verdur ad fylgja reglum um vernd fyrir
geislun (sja kafla 4.4). Gera skal videigandi vartudarradstafanir i samraemi vid reglur i hverju landi
hvad vardar virkni sem skilst Gt fr4 sjuklingum, til ad koma i veg fyrir mengun.

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samreemi vid gildandi reglur.
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7. MARKADSLEYFISHAFI

Advanced Accelerator Applications
8-10 Rue Henri Sainte-Claire Deville
92500 Rueil-Malmaison

Frakkland

8. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/17/1226/001

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADBDSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 26. september 2017
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 8. juli 2022

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

11. GEISLUNARMAELINGAR

Mat & geislunarmalingum i kliniskum rannséknum leiddi til eftirfarandi nidurstadna um medferd med

Lutathera:

o Liffeerid sem er viokvaemast fyrir geislun (critical organ) er beinmergur. En pegar radlagour
uppsafhadur skammtur af Lutathera er notadur, sem er 29.600 MBq (fjorir 7.400 MBq
skammtar), hefur pé engin fylgni komid fram milli eiturverkana & bl6d og heildargeislavirkni
sem er gefin eda frasogads skammts i beinmerg, hvorki i Erasmus I./11. stigs rannsokninni né
NETTER-1 I1l. stigs rannsokninni.

o Nyru eru ekki aheettuliffeeri (critical organ) ef samhlida innrennsli & videigandi amindsyrulausn
er gefio (sja kafla 4.2).

A heildina litid er samrami milli nidurstadna greininga & geislunarmaelingum sem gerdar voru i

NETTER-1 Ill. stigs undirrannsékninni & akvordun geislaskammts og Erasmus 1./I1. stigs rannsékninni
og benda peer til pess ad skammtaaztlun Lutathera (4 skammtar af 7.400 MBq) sé 6rugg.
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Tafla1l  Aetladur frasogadur skammtur fyrir lGtesin (Y7Lu) oxod6tre6tid a grundvelli
NETTER-1 I11. stigs rannsoknarinnar (nidurstddur OLINDA hugbunadarins)

Frasogadur skammtur i liffeeri & einingu virkni
Liffeeri (mGy/MBQq)

(N =20)

Medaltal SD
Nyrnahettur 0,037 0,016
Heili 0,027 0,016
Brjost 0,027 0,015
Gallblddruveggur 0,042 0,019
Veggur nedri hluta digurgirnis | 0,029 0,016
Smagirni 0,031 0,015
Magaveggur 0,032 0,015
Veggur efri hluta digurgirnis 0,032 0,015
Hjartaveggur 0,032 0,015
Nyru 0,654 0,295
Lifur* 0,299 0,226
Lungu 0,031 0,015
Vodvar 0,029 0,015
Eggjastokkar*** 0,031 0,013
Bris 0,038 0,016
Raudur beinmergur 0,035 0,029
Beinmyndandi frumur 0,151 0,268
Huo 0,027 0,015
Milta 0,846 0,804
Eistu** 0,026 0,018
Hostarkirtill 0,028 0,015
Skjaldkirtill 0,027 0,016
pvagblddruveggur 0,437 0,176
Leg*** 0,032 0,013
Likaminn allur 0,052 0,027

*n=18 (tveir sjuklingar voru Gtilokadir vegna pess ad bjogun vard a skammti sem frasogadist i lifur
vegna meinvarpa i lifur)

**n=11 (adeins karlkyns sjuklingar)

***n=9 (adeins kvenkyns sjuklingar)

Geislunarskammtur i tiltekin lifferi, sem eru ekki endilega markliffeeri medferdar, getur ordid fyrir

marktekum ahrifum af lifedlismeinafraeedilegum breytingum vegna sjukdémsferlisins. petta skal hafa i
huga pegar eftirfarandi upplysingar eru notadar.
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12. LEIDBEININGAR UM BLONDUN GEISLAVIRKRA LYFJA

Leidbeiningar fyrir undirblning

o Vid gjof Lutathera lausnarinnar & ad vinna med smitgét og vidhafa geislavarnir. Nota a tangir
pegar hettuglés eru handleikin til ad lagmarka geislun.

. Lyfid & ad skoda undir skermi til geislavarnar med tilliti til agna og 6éedlilegs litar fyrir lyfjagjof.
Hettuglésum sem innihalda agnir og/eda ef litur lausnar er 6edlilegur a ad farga.

o Pakkninguna a ad skoda med tilliti til skemmda og nota kvardad meelikerfi fyrir geislavirkni til
ad akvarda hvort geislavirk mengun sé til stadar. Ekki & ad nota lyfid ef heilleika hettuglass eda
blyilats er abétavant.

o Ekki ma sprauta Lutathera lausninni beint i adra lausn til notkunar i blazd.

o Stadfesta & magn geislavirkni Lutathera sem gefid er sjuklingi med kvardadri malingu &
geislavirkni fyrir og eftir hverja Lutathera gjof til ad stadfesta ad raunverulegt magn geislavirkni
sem gefid er sé jafnt fyrirhugudu magni.

o EkKi & a0 gefa Lutathera med inndalingu i blazd.

. Fljotlega eftir ad innrennsli hefst & ad fylgjast med losun geislavirkni fra sjuklingnum med pvi
ao nota kvardad meelikerfi fyrir geislavirkni til ad tryggja ad skammturinn sé gefinn. Medan &
innrennsli stendur atti geislavirkni fra sjuklingnum ad aukast jafnt og pétt, en minnka fra
Lutathera hettuglasinu.

o Radlagt er ad fylgjast naio med lifsmérkum sjuklings medan & innrennsli stendur.

Gjof i blaed

Leidbeiningar fyrir pyngdaraflsadferd (med notkun klemmu eda innrennslisdzelu)

1. Setjio 2,5 cm, 20G nal (stutt nal) i Lutathera hettuglasid og tengio med hollegg i 500 ml af 0,9%
seefdri natriumkléridlausn (notud til ad flytja Lutathera lausnina medan & innrennsli stendur).
Gangid ar skugga um ad stutta nalin komist ekki i snertingu vid Lutathera lausnina i
hettuglasinu og ekki & ad tengja stuttu nalina beint vid sjuklinginn. Natriumkléridlausnin ma
ekki renna inn i Lutathera hettuglasid 4dur en Lutathera innrennslid er hafid og ekki ma sprauta
Lutathera lausninni beint i natriumkléridlausnina.

2. Setjid adra nal sem er 9 cm, 18G (l6ng nal) i Lutathera hettuglasioé og gangid Ur skugga um ad
langa nalin snerti 6rugglega botn Lutathera hettuglassins medan & innrennslinu stendur. Tengid
16ngu nélina vid sjuklinginn med blaaedalegg sem hefur adur verio fylltur med 0,9% safori
natriumkloridlausn og er notadur hjé sjuklingi fyrir Lutathera innrennsli.

3. Notid klemmu eda innrennslisdeelu til ad stilla flaedi natriumkléridlausnarinnar gegnum stuttu
nalina i Lutathera hettuglasid. Natriumkléridlausnin sem fer i hettuglasio i gegnum stuttu nalina
feerir Lutathera lausnina ur hettuglasinu yfir i sjaklinginn gegnum blaadalegginn sem er tengdur
vid 16ngu nélina i samtals 30£10 minatur med innrennslishrada sem er allt ad 400 ml/klst.
Innrennslio & ad byrja med minni hrada, <100 ml/klst. fyrstu 5 til 10 minGturnar og sidan er
hann aukinn i samraemi vid &stand a&da hja sjuklingnum. Vidhalda & stédugum prystingi i
hettuglasinu medan & innrennslinu stendur.

4, Medan & innrennsli stendur & ad ganga Ur skugga um ad magn lausnar i Lutathera hettuglasinu

haldist stodugt med endurtekinni sjénraenni skodun pegar gagnsett, hlifdarilat er notad, eda med

pvi ad nota tangir til ad handleika hettuglasid pegar blyilatid er notad.

Fylgjast & med flaedi Lutathera frd hettuglasinu til sjuklings medan & innrennsli stendur.

6.  Aftengid hettuglasid fra 16ngu nalarsléngunni og klemmid slénguna med natriumkloéridlausninni
pegar geislavirknin hefur verid stédug i ad minnsta kosti fimm mindtur.

7. Eftir innrennslid er &daleggur sjuklings skoladur med 25 ml af 0,9% sefdri natriumkloéridlausn.

o
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Leidbeiningar fyrir adferd med slongudaelu

1.

Setjio siundl sem er 2,5 cm, 20G (stutt losunarnal) i Lutathera hettuglasid. Gangid ur skugga um
ad stutta nalin komist ekki i snertingu vid Lutathera lausnina i hettuglasinu og ekki & ad tengja
stuttu nalina beint vid sjuklinginn eda slongudaeluna.

Setjid adra nal sem er 9 cm, 18G (léng nél) i Lutathera hettuglasid og gangid ur skugga um ad
han snerti 6rugglega botn Lutathera hettuglassins medan & innrennslinu stendur. Tengid I6ngu
nalina og 0,9% se&fda natriumkldridlausn vid priatta krana (3-way stopcock valve) med
videigandi sléngum.

Tengid Uttak priatta kranans vid sléngu sem er & inntaki slongudalunnar samkvaemt
leidbeiningum fra framleidanda deelunnar.

Fyllid & slonguna med pvi ad opna priatta kranann og deela Lutathera lausninni i gegnum
slénguna par til hun ner Gtgangi lokans.

Fyllid blaedazdalegginn sem verdur tengdur vid sjuklinginn med pvi ad opna priatta kranann
fyrir sefdu 0,9% natriumkloéridlausninni og deela seefdu 0,9% natriumkldridlausninni par til hin
kemur Gt um endann & leggnum.

Tengid afyllta blaedalegginn vid sjuklinginn og stillid priatta kranann pannig ad Lutathera
lausnin liggi ad sléngudaelunni.

Gefid videigandi magn af Lutathera lausn med innrennsli & 30£10 minatum til ad gefa tilaetlad
magn af geislavirkni.

Pegar tileetlad magn geislavirkni hefur verid gefid med Lutathera er sléngudeelan stodvud og
sidan er stillingu priatta kranans breytt pannig ad sléngudaelan liggi ad sefou 0,9%
natriumkléridlausninni. Sidan er sléngudeelan endurraest og sjuklingi gefid innrennsli med 25 ml
af seefdri natriumkléridlausn i gegnum blaadalegginn.

Leidbeiningar fyrir adferd meo sprautudalu

1.

Dragid upp videigandi magn af Lutathera lausn fyrir eeskilega geislavirkni med pvi ad nota
einnota sprautu med sprautuhlif og einnota saefda nal sem er 9 cm, 18G (I6ng nal). Til ad
audvelda upptoku lausnarinnar er haegt ad nota 2,5 cm, 20G siunal (stutt losunarnal) til ad draga
Ur vionaminu fra hettuglasinu sem er undir prystingi. Gangid 0r skugga um ad stutta nalin
komist ekki i snertingu vid Lutathera lausnina i hettuglasinu.

Komid sprautunni fyrir i skermudu dealunni og setjid priatta krana & milli sprautunnar og
blaaedaleggs sem hefur verid fylltur med 0,9% seefdri natriumkléridlausn og er notadur hja
sjuklingi vio gjof Lutathera.

Gefid videigandi magn af Lutathera lausn med innrennsli & 30+10 minutum til ad gefa tiletlad
magn af geislavirkni.

Pegar tilaetlad magn geislavirkni hefur verid gefid med Lutathera er sprautudaelan stodvud og
sidan er stillingu priatta kranans breytt og sprautan skolud med 25 ml af 0,9% sefdri
natriumkloridlausn. Endurreesid sprautudaeluna.

pegar sprautan hefur verid skolud fer sjaklingur 25 ml af 0,9% seefdri natriumkléridlausn i
gegnum blazdalegginn.
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Mynd 5 Yfirlit yfir lyfjagjof

PYNGDARAFLSADFERD

NaCl 0,9% 500 ml

KLEMMA EDA
INNRENNSLIS-
DAELA

STUTT NAL

LONG NAL

/

LUTATHERA® HETTUGLAS

ADFERD MED SLONGUDALU

LOSUNARNAL

LONG NAL

NaCl 0,9%
500ml

/

LUTATHERA® HETTUGLAS

PRIATTA KRANI

ADFERD MED SPRAUTUDZALU

. m
I

SPRAUTUDZALA

Uy
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|

PRIATTA
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itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI I1

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRPI MARKADBDSLEYFIS

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 abyrgir fyrir lokasampykkt

Advanced Accelerator Applications Ibérica, S.L.U.
Poligono Industrial la Cuesta — Sector 3

Parcelas 1y 2 La Almunia de Dofia Godina

50100 Zaragoza

Spann

Advanced Accelerator Applications (Italy) S.r.|
Via Ribes 5

10010

Colleretto Giacosa (TO)

italia

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt vidkomandi lotu skal koma
fram i prentudum fylgisedli.

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

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

C. ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABSLEYFIS
. Samantektir um 0ryggi 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¢(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

. Aztlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fram kemur i d&tlun um ahaettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & astlun
um ahaettustjornun sem akvednar veroa.

Leggja skal fram uppfaerda datlun um &haettustjornun:

. Ad beidni Lyfjastofnunar Evrépu.

. Pegar &haettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga & hlutfalli avinnings/ahattu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmoérkun ahaettu) naest.

33



o Vidbotaradgerdir til ad lagmarka ahattu

Adur en Lutathera er sett & markad i hverju adildarriki verdur markadsleyfishafinn ad na samkomulagi
vid vidkomandi innlend yfirvold um innihald og form fraedsludaetlunar, p.m.t. samskiptamidla,
dreifingarform og alla adra patti sem henni vidkoma.

Markmid fraedsluagtlunarinnar er ad auka medvitund sjuklinga um hattuna a eiturverkun af véldum
geislavirkra efna vegna utsetningar i starfi og Utsetningar sem & sér Ovart stad i peptiovidtaka-
geislandklidmedferd (peptide receptor radionuclide therapy [PRRT)]) og ad veita upplysingar um
naudsynlegar vartdarradstafanir sem gera parf til ad takmarka énaudsynlega atsetningu fyrir
sjuklingana og folkid i kringum pa.

Markadsleyfishafinn skal tryggja ad i 6llum adildarrikjum par sem Lutathera er markadssett hafi allir
sjuklingar sem til stendur ad gefa Lutathera og umoénnunaradilar peirra adgang ad, eda peim sé séd
fyrir, freedsluefni fyrir sjuklinga sem inniheldur:

o Fylgisedilinn

o Leidbeiningar fyrir sjuklinga

Leidbeiningarnar fyrir sjuklinga skulu hafa ad geyma eftirfarandi lykilatridi:

o Stutta kynningu & medferdinni og verklagi vid lyfjagjof.

o Upplysingar um varidarradstafanir sem sjuklingurinn verdur ad gera fyrir lyfjagjofina, medan &
henni stendur og ad henni lokinni, & sjukrahisinu og heima fyrir, til ad takmarka énaudsynlega
Gtsetningu hans sjalfs og neerstaddra fyrir geislun.

. Upplysingar pess efnis ad peptidvidtaka-geislanuklid medferd (PPRT) geti valdid alvarlegum
aukaverkunum medan & meoferd stendur og ad henni lokinni og ad tilkynna skuli allar
aukaverkanir til laeknisins.
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VIDAUKI 111

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

BLYILAT TIL GEISLAVARNAR

1. HEITILYFS

Lutathera 370 MBg/ml innrennslislyf, lausn
lGtesin (*""Lu) oxoddtre6tid

| 2. VIRK(T) EFNI

Einn ml inniheldur 370 MBg af lutesin (*"Lu) oxodotredtidi & tima kvordunar.
Rummalsvirkni & tima kvordunar: 370 MBg/ml - {DD/MM/AAAA Klst.klst..:mm UTC}

3. HJALPAREFNI

Ediksyra, natriumasetat, dihydroxybensdsyra (gentisic syra), askorbinsyra, pentetsyra, natriumklorio,
natriumhydroxio, vatn fyrir stungulyf. Sja nanari upplysingar i fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innrennslislyf, lausn

Hettuglas nr.: {X}
Rammal: {Y} ml o
Virkni & tima innrennslis: {Z} MBq - {DD/MM/AAAA klst.klst.:.mm UTC}

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til notkunar i blaao.
Stakskammta hettuglas.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF
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‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP: {DD/MM/AAAA Klst.kIst..mm UTC}

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid leegri hita en 25°C. Ma ekki frjésa.
Geymid i upprunalegum umbuadum til varnar gegn jonandi geislun (blyvorn).

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Advanced Accelerator Applications
8-10 Rue Henri Sainte-Claire Deville
92500 Rueil-Malmaison

Frakkland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/17/1226/001

13. LOTUNUMER

Lot:

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

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

‘ 17. EINKVZEMT AUDKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A ekki vid.

‘ 18. EINKVZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

A ekki vid.
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBDUM LITILLA
EININGA

HETTUGLAS

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Lutathera 370 MBg/ml innrennslislyf, lausn
lGtesin (*"’Lu) oxodo6treétio
Til notkunar i blazed

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

Stakskammta hettuglas.

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP: {DD MM AAAA Kist.klst..mm UTC}

4. LOTUNUMER

Lot:

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

Hettuglas nr.: {X}

Rammal: {Y} ml

Rummalsvirkni & tima kvérdunar: 370 MBg/ml - {DD/MM/AAAA Kist kIst..mm UTC}
Virkni & tima innrennslis: {Z} MBq - {DD/MM/AAAA Klst.kIst..mm UTC}

6. ANNAD

Framleidandi

Advanced Accelerator Applications Ibérica, S.L.U.
Poligono Industrial la Cuesta — Sector 3
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Lutathera 370 MBqg/ml innrennslislyf, lausn
lGtesin (*"’Lu) oxodo6tre6tio

Lesid allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad gefa lyfid. | honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymiod fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins eda annars heilbrigdisstarfsmanns sem hefur umsjon med ferlinu ef porf er &
frekari upplysingum.

- Latio leekninn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er
minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Lutathera og vio hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Lutathera

Hvernig Lutathera er notad

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig Lutathera er geymt

Pakkningar og adrar upplysingar

Uk wd P

1. Upplysingar um Lutathera og vid hverju pad er notad

Upplysingar um Lutathera
Lutathera inniheldur latesin (*""Lu) oxoddtre6tid. betta er geislavirkt lyf, einungis til medferdar.

Vid hverju Lutathera er notad

Lutathera er notad til medferdar hja fullordnum med dkvedin &xli (taugainnkirtlazexli i meltingarvegi
og brisi) sem ekki er haegt ad fjarleegja alveg ur likamanum med skurdadgerd, hafa dreifst i likamanum
(med meinvdrpum) og svara ekki lengur naverandi medferd.

Verkun Lutathera
/xlid parf ad hafa sdmatostatinvidtaka a yfirboroi frumna sinna til ad lyfid virki. Lutathera binst
pessum vidtokum og gefur fra sér geislavirkni beint inn i a&xlisfrumurnar, sem veldur dauda peirra.

Notkun Lutathera felur i sér Gtsetningu fyrir geislavirkni. Laknirinn og geislaleknirinn telja ad
Kliniskur avinningur pinn af pessu ferli med geislavirku lyfi vegi pyngra en ahattan vegna geislunar.

2. Adur en byrjad er ad nota Lutathera

Ekki ma nota Lutathera

- ef um er ad reda ofnaemi fyrir latesin (*”/Lu) oxodétre6tidi eda einhverju 6dru innihaldsefni
lyfsins (talin upp i kafla 6).

- ef pu ert pungud, heldur ad pu getir verio pungud eda ef ekki hefur verid stadfest ad pu sért ekki
pungud.

- ef nyrnastarfsemi pin er alvarlega skert.

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rdda hja leekninum adur en Lutathera er gefid, vegna pess ad pad getur valdid:

- afleiddu bléokrabbameini (mergmisvexti eda bradahvitblaedi) sem getur komid fram i mjdg
sjaldgaefum tilfellum nokkrum arum eftir lok medferdar med Lutathera.
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Lattu leekninn eda annan heilbrigdisstarfsmann vita adur en pu faerd Lutathera eda medan & medferd

stendur ef eitthvad ad eftirfarandi & vid um pig:

- ef pa finnur fyrir eda hefur fundid fyrir mattleysi, preytu, madi, slakri einbeitingu, sykingum,
hita, pér blaedir eda feerd marbletti af minna tilefni en venjulega eda att i erfidleikum med ad
stodva blaedingu (einkenni mergbalingar).

- ef pa hefur verio med adrar tegundir krabbameins & sidustu 5 &rum, meinvorp i beinum eda
hefur 4dur fengid krabbameinslyfjamedferd eda geislamedferd.

- ef b0 ert med eda hefur verid med bblgna faetur eda 6kkla, of mikla eda of litla pvagframleidslu,
klaoa eda erfidleika med ad nd andanum (einkenni langvinns nyrnasjukdéms).

- ef pu ert med eda hefur verid med gula hiud sem klejar i, gula augnhvitu, 6gledi eda uppkost,
preytu, lystarleysi, verk haegra megin i efri hluta kvidar, dokkt eda brint pvag eda ef pér bledir
eda pu feerd marbletti af minna tilefni en venjulega (einkenni lifrarsjukdéms).

- ef pa finnur fyrir maedi, mattleysi, dofa, brjostverk, hjartslattaronotum eda éedlilegum
hjartsleetti (einkenni harra gilda kaliums i bl6di, einnig kallad bl6dkaliumhakkun).

- ef pd finnur fyrir maedi, erfidleikum med ad anda pegar pa liggur eda bélgu i fotum og
fotleggjum (einkenni hjartabilunar).

- ef nyru og pvagfari hafa ekki proskast edlilega.

- ef pa ert med pvagleka.

Lattu leekninn eda annan heilbrigdisstarfsmann tafarlaust vita ef pd finnur fyrir einhverju af

eftirfarandi eftir ad medferd med Lutathera er hafin:

- prota i andliti/hélsi og/eda dndunarerfidleikum (einkenni ofneemisbjlgs).

- hérundsroda, nidurgangi, 6ndunarerfidleikum med masi eda hosta, sundli, vegum svima
(einkenni taugainnkirtla horménakreppu), sem getur komid fram fyrstu 24 Kist. eftir gjof
Lutathera.

- ef pa finnur fyrir preytu, lystarleysi, breytingum a hjartsleetti, erfidleikum vid ad hugsa skyrt
(einkenni efnaskiptablodsyringar).

- ef pa finnur fyrir védvakrampa, vodvaslappleika, ringlun eda madi. (einkenni
axlislysuheilkennis). Medferd med Lutathera (IGtesin (*”/Lu) oxodétredtidi) getur valdid
axlislysuheilkenni vegna hrads nidurbrots aexlisfrumna. Pad getur valdid éedlilegum
nidurstddum blédrannsdkna, éreglulegum hjartsleetti, nyrnabilun eda flogum innan viku eftir
medferd. Laeknirinn laetur taka blédprufur til ad hafa eftirlit med pessu heilkenni.

pér verdur ekki gefid petta lyf nema laeknirinn telji ad kliniskur avinningur medferdarinnar vegi
pyngra en hugsanleg ahatta vegna hennar:

- ef pa hefur einhvern timann fengid ytri geislamedferd 4 meira en 25% af beinmerg pinum.
- ef hjartastarfsemi pin er alvarlega skert.

- ef pu ert med alvarlegar breytingar a bl6dfrumnafjolda.

- ef lifrarstarfsemi pin er alvarlega skert.

- ef svo virdist sem axli pitt sé ekki med nagilega somatostatinvidtaka.

Adur en Lutathera er gefid skaltu
- drekka vel af vatni til pess ad hafa sem oftast pvaglat fyrstu klukkutimana eftir innrennslid.

Born og unglingar
Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun pessa lyfs hja bérnum og unglingum yngri en 18 é&ra.
Latid leekninn eda geislaleekninn vita ef sjuklingurinn er yngri en 18 ara.

Notkun annarra lyfja samhlida Lutathera

Latid leekninn eda geislaleekninn vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda
kynnu ad verda notud, par & medal lyf sem fengin eru an lyfsedils, vegna pess ad pau geta truflad
medferdina. betta & sértaklega vid um sématdstatinhlidsteedur eda sykurstera (einnig kalladir
barksterar). Ef p0 tekur somatodstatinhlidsteedur getur verid ad pu verdir bedin/n um ad hatta og/eda
breyta medferdinni i stuttan tima.

Leitadu til leknisins eda lyfjafreedings ef pa ert ekki viss um hvort lyf sem pa notar sé eitt af peim sem
nefnd eru hér fyrir ofan.
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Medganga, brjostagjof og frjdésemi
Vid medgongu, brjéstagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hjé leekninum
eda geislaleekninum &dur en lyfid er gefid.

Ekki méa nota Lutathera & medgongu par sem jonageislun er haettuleg fyrir fostrid. Heetta verdur
brjéstagjof medan & medferd med lyfinu stendur. Sé medferd med Lutathera naudsynleg medan &
brjostagjof stendur verdur fyrst ad venja barnid af brjosti.

pu verdur ad lata leekninn og/eda geislaleekninn vita 4dur en Lutathera er gefid ef pu geetir hugsanlega
verid pungud, hefur misst r bleedingar eda ert med barn & brjosti.

Leiki einhver vafi & pessu er mikilvaegt ad leita rada hja geislaleekninum eda 6drum
heilbrigdisstarfsmanni sem hefur umsjon med ferlinu.

Kvenkynssjuklingar eiga ad nota érugga getnadarvorn medan a medferd med Lutathera stendur og i
7 méanudi eftir ad medferd er lokid.

Karlkynssjuklingar eiga ad nota 6rugga getnadarvérn medan & medferd med Lutathera stendur og i
4 manudi eftir ad medferd er lokid.

Ef pu ert kona sem getur ordid pungud athugar leeknirinn eda annar heilbrigdisstarfsmadur hvort pa
sért pungud og framkvaemir pungunarprof ef porf krefur, &dur en medferd med Lutathera hefst.

Ef pa verdur pungud eda ef grunur er um pungun eftir ad medferd med Lutathera er hafin skaltu strax
lata leekninn og/eda geislaleekninn vita.

Geislun sem lyfid gefur fra sér getur hugsanlega dregio Ur frjosemi pinni. Malt er med radgjof hja
erfoaradgjafa ef pu vilt eignast born eftir medferd. Haegt er ad bjéda pér upp & frystingu seedis eda
eggja sem valkost & undan medfero.

Akstur og notkun véla

Talid er oliklegt ad Lutathera hafi ahrif & haefni til aksturs eda notkunar véla. Engu ad sidur skal taka
tillit til almenns astands pins og hugsanlegra aukaverkana vié medferdinni adur en pa ekur eda notar
vélar.

Lutathera inniheldur natrium
Lyfid inniheldur allt ad 81,1 mg af natrium (adalefnid i matarsalti) i hverju hettuglasi. betta jafngildir
4% af daglegri hamarksinntoku natriums ur faedu skv. radleggingum fyrir fullordna.

3. Hvernig Lutathera er notad

Strong 16g gilda um notkun, medhdndlun og forgun geislavirkra lyfja. Lutathera verdur adeins notad &
sérstokum sveedum sem eru undir eftirliti. petta lyf verdur adeins medhdndlad og gefid af starfsfolki
sem er pjalfad og heeft til ad nota pad & 6ruggan hatt. Viokomandi starfsfolk mun syna sérstaka adgat
svo lyfid verdi notad & déruggan hatt og mun upplysa pig um pad sem fram fer.

Hversu mikid Lutathera er gefid
Radlagdur skammtur er 7.400 MBq (megabecquerel, einingin sem er notud um geislavirkni) sem er
gefid med einu innrennsli & um pad bil 8 vikna fresti alls 4 sinnum.

Gjof Lutathera og framkveemd medferdarinnar
Lutathera er gefid beint i blaao.
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Vegna geislunar fra lyfinu medan & lyfjagjof stendur verdur ad einangra pig fra 6drum sjuklingum sem
ekki fa sému medferd. Laeknirinn eda annar heilbrigdisstarfsmadur mun segja pér hvenar pd matt fara
af eftirlitssvaedinu & sjukrahdsinu.

Til viobétar vid Lutathera verdur pér gefid innrennsli med amindsyrum til ad vernda nyrun. petta getur
valdio 6gledi og uppkdstum og pess vegna faerd pa einnig inndaelingu med ogledistillandi lyfi til ad
draga Ur pessum einkennum adur en medferdin hefst.

Timalengd lyfjagjafarferlisins

Geislalaknirinn eda annar heilbrigdisstarfsmadur mun upplysa pig um venjulega timalengd ferlisins.
Innrennsli Lutathera tekur 30 £10 mindtur, en lyfjagjafarferlid i heild tekur u.p.b. 5 klukkustundir.
Laeknirinn mun reglulega fylgjast med astandi pinu medan a lyfjagjofinni stendur.

Medferdareftirlit

Medferd med Lutathera getur haft ahrif & bléofrumur, lifur og nyru (sja kafla 4). Laeknirinn mun pvi
bidja pig um ad fara i reglulegar blddprufur til ad ganga Ur skugga um ad pa getir fengid pessa
medferd og medan a medferdinni stendur til ad greina allar aukaverkanir eins snemma og audid er. Ef
porf krefur verdur rafvirkni hjartans einnig athugud (med hjartalinuriti) 4dur en pa Gtskrifast af
sjukrahusinu. A grundvelli nidurstadnanna getur leeknirinn akvedid ad fresta, breyta eda stédva
medferd med lyfinu ef porf krefur.

Eftir gjof & Lutathera

Pu verdur bedin/n um ad drekka nagilegt magn af vatni (t.d. 1 glas af vatni & hverjum klukkutima) til
ad hafa pvaglat sem oftast & innrennslisdeginum og deginum a eftir, auk pess ad reyna ad hafa haegdir
& hverjum degi til ao flyta brotthvarfi lyfsins dr likamanum.

Vegna pess ad petta lyf er geislavirkt verdur pa ad fylgja leidbeiningunum hér ad nedan til ad
lagmarka Gtsetningu annarra fyrir geislun nema laeknirinn hafi gefid énnur fyrirmeeli.

A grundvelli naverandi pekkingar og reynslu & pessu svidi og eiginleika lyfsins er aatlad ad
heilsufarsahattan fyrir pa sem bla med pér og almenning sé litil.

Samgangur vid adra adila & heimilinu
PU attir ad takmarka mikla nalaegd (innan vid 1 metri) vid folk sem byr med pér i 7 daga eftir ad pa
feerd Lutathera. PU att ad sofa i 6dru svefnherbergi en annad félk i 7 daga eftir ad pu feerd Lutathera.

Samgangur vid bdrn og/eda pungadar konur

Eftir ad pu feerd Lutathera er sterklega maelt med pvi ad pd takmarkir mikla nalaegd (innan vid 1 metri)
vid born og/eda pungadar konur vid minna en 15 minGtur & dag i 7 daga. b att ad sofa i 6dru
svefnherbergi en born og/eda pungadar konur i 15 daga eftir ad pu feerd Lutathera.

Salernisnotkun

Eindregid er malt med pvi ad hafa haegdir & hverjum degi og nota haegdalyf ef naudsyn krefur. Enn
fremur skal drekka oft og reyna ad hafa pvaglat sem oftast daginn sem pu feerd meoferd og daginn
eftir. Fylgdu radleggingum laeknisins eda annars heilbrigdisstarfsmanns um hversu mikinn vokva pu
att ad drekka.

Geeta skal sérstakrar vartdar til ad fordast mengun i 7 daga eftir medferd (petta & vid um alla

sjuklinga, 6had kyni):

- Pu verdur alltaf ad sitja pegar pu notar salerni.

- Mikilveegt er ad pa notir salernispappir i hvert sinn sem pu ferd & salernio.

- Pvodu pér alltaf vel um hendurnar eftir salernisferdir.

- Skoladu 6llum purrkum og/eda salernispappir nidur i salernid strax eftir notkun.

- Skoladu 6llum pappirspurrkum og 6dru sliku sem inniheldur likamsurgang, svo sem bl6d, pvag
og heegair, nidur i salernid. Hluti sem ekki ma skola nidur i salernid, svo sem démubindi og
saraumbUair, verdur ad setja i sér plastruslapoka (samkveaemt tilmalum i kaflanum
,»Ra0leggingar um forgun sorps* hér ad nedan).
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Sturtuferdir og pvottur

Gerid sérstakar vartdarradstafanir i 7 daga eftir medfera:

- Fardu i sturtu daglega.

- Pvodu neerfot, nattfot, 16k og fot sem hafa ad geyma svita, bl6d eda pvag adskilin fra pvotti
annarra heimilismanna med venjulegu pvottakerfi. Ekki parf ad nota bleikiefni og ekki parf
fleiri skolanir.

Folk med skerta hreyfigetu

F6lk sem er rimfast eda hefur skerta hreyfigetu parf helst ad fa adstod umdnnunaradila. Radlagt er ad
pegar adstod er veitt & badherbergi sé umonnunaradilinn med einnota hanska i 7 daga eftir lyfjagjof. Ef
um er ad raeda notkun sérstaks lekningablnads (svo sem holleggs, stbmapoka, bekju eda vatnsstuts)
sem geeti mengast af likamsvokva sjuklings verdur ad teema pad strax i salerni og sioan prifa pad.
Umonnunaradilar sem prifa uppkost, bl6d, pvag eda haegdir verda ad vera med plasthanska, sem skal
sidan farga i sér plastruslapoka (samkvemt tilmaelum i kaflanum ,,Ra0leggingar um férgun sorps* hér
ad nedan).

Rédleggingar um férgun sorps

Ollum hlutum sem parf ad henda skal fargad i sér plastruslapoka sem einungis 4 ad nota i pessum
tilgangi. Haldid plastruslapokunum adskildum fra 6éru heimilissorpi og geymio pé par sem bérn og
dyr na ekki til.

Starfsmadur sjukrahissins mun segja pér hvernig og hvener pu losar pig vio pessa ruslapoka.
Hugsanlegt er ad pu verdir bedin/n um ad koma med ruslapokana aftur & medferdarstadinn, en annars
ma farga ruslapokunum eins og 6dru heimilissorpi eftir 70 daga.

Sjukrahusvist og brédamottaka

purfir pa af einhverjum astaedum & leeknishjalp ad halda i bradatilviki eda vistast 6veent a sjukrahisinu
a fyrstu 3 manudunum eftir medferdina skaltu upplysa heilbrigdisstarfsmennina um edli, dagsetningu
og skammt geislavirku medferdarinnar. Til ad petta sé audveldara skaltu avallt hafa Gtskriftarbréf
sjukrahussins medferadis.

Ferdaltg
Hafou Utskriftarbréf sjukrahudssins avallt medferdis pegar pu ert & ferdalagi, i a.m.k. 3 manudi eftir

medferd.

Adrar varudarradstafanir

Laeknirinn eda annar heilbrigdisstarfsmadur mun segja pér hvort pa parft ad gera adrar sérstakar
varGdarradstafanir eftir ad pa hefur fengid petta lyf. Leitid til leeknisins eda geislaleeknisins ef
spurningar vakna.

Ef notadur er steerri skammtur af Lutathera en meelt er fyrir um

Ofskdmmtun er élikleg vegna pess ad pi munt adeins fa einn skammt af Lutathera, sem er
nakvaemlega styrt af geislaleekninum eda édrum heilbrigdisstarfsmanni sem hefur umsjén med
lyfjagjofinni. Ef ofskémmtun & sér samt stad feerdu videigandi medferd.

Vakni frekari spurningar um notkun Lutathera skal leita til geislaleeknisins eda annars
heilbrigdisstarfsmanns sem hefur umsjon med lyfjamedferdinni.
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4, Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja ollum.
Aukaverkanir Lutathera eru adallega tengdar geislavirkni.

Algengasta aukaverkunin sem hefur komid fram hja sjaklingum & medferd med Lutathera eru ahrif &
beinmerg. betta getur leitt til feekkunar @ mismunandi gerdum bl6dfrumna, einkum raudra bl6dfrumna
(sem flytja strefni fra lungum til liffeeranna), blodflagna (sérstakar frumur sem hjalpa bl6dinu ad
storkna) og annarra blodfrumna svo sem hvitra blédfrumna (sem hjalpa til vid ad verjast sykingum).
betta gerist hja morgum sjuklingum og er oft timabundid. | mjog sjaldgaefum tilfellum getur faekkun
blédfrumna po verid langvarandi og/eda varanleg.

pvi getur feekkun & ymsum gerdum blédfrumna skapad hettu & bleedingum, preytu, madi og
sykingum. Ef petta gerist hja pér gaeti leeknirinn dkvedid ad fresta medferdinni, breyta henni eda stéova
hana.

Sumar aukaverkanir geta verid alvarlegar
Lattu leekninn vita tafarlaust ef pu faerd alvarlegar aukaverkanir.

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

o Bleeding eda mar kemur fram af minna tilefni en venjulega (hugsanleg einkenni faeekkunar
bl6dflagna) (bl6dflagnafaed)

o Sykingar med einkennum eins og hita, serindum i halsi eda sarum i munni (hugsanleg einkenni
faekkunar hvitra blédfrumna) (eitilfrumnafaed)

o Preyta, mattleysi, fol htid eda madi (hugsanleg einkenni faekkunar raudra bléofrumna)
(blodleysi)

o Preyta, mattleysi, fol htid, madi, bleeding eda mar sem kemur fram af minna tilefni en venjulega
eda erfitt er ad stoppa bledinguna og sykingar med einkennum eins og hita, kuldahrolli,
seerindum i halsi eda sdrum i munni (hugsanleg einkenni farra bl6dfrumna) (bl6dfrumnafeed)

Algengar: geta komiod fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum

o Krabbamein i beinmerg vegna vanmyndadra bl6dfrumna eda frumna sem ekki starfa edlilega,
asamt einkennum blodleysis, eitilfrumnafaedar, daufkyrningafaedar og/eda blodflagnafaedar
(mergmisvoxtur)

o Sykingar med einkennum eins og hita, seerindum i halsi eda sarum i munni (hugsanleg einkenni
feekkunar & hvitum bl6dfrumum) (hvitfrumnafaed og daufkyrningafeed)

o pyngdaraukning, preyta, harlos, vodvaslappleiki, kuldatilfinning (hugsanleg einkenni vanvirks
skjaldkirtils) (vanvirkni i skjaldkirtli af véldum undirliggjandi sjikdoms)

o porsti, minnkad pvagmagn, pyngdartap, purr og rjéd hug, pirringur (hugsanleg einkenni

vokvaskorts)

Timabundid medvitundarleysi sem lagast af sjalfu sér (yfirlid)

Oreglulegur hjartslattur (breyting & rafvirkni hjartans) (lenging QT bils & hjartalinuriti)

Sundl, veegur svimi (hugsanleg einkenni lags bl6dprystings)

pvaglat sjaldnar en venjulega eda minna pvagmagn en venjulega (hugsanleg einkenni

nyrnasjukdéma) (nyrnabilun og bradur nyrnaskadi)

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

o Seerindi i halsi, nefrennsli, erfidleikar eda sarsauki vid ondun og hiti (hugsanleg einkenni
sykingar i éndunarvegi)

. Hosti, erfidleikar eda sarsauki vid ondun, hvaesandi 6ndun, verkur i brjosti vid éndun, hiti
(hugsanleg einkenni sykingar i nedri 6ndunarvegi) (lungnabdlga)

o Utbrot med smaum vokvafylltum blédrum, koma fram & raudri hid, einkenni veirusykingar sem
getur hugsanlega verid alvarleg (ristill)

o Veirusyking i augum (augnristill)

o Stafylokokkasykingar

o Bakteriur i bl6dinu (streptokokka bakteriudreyri)
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Vidvarandi preyta, tidar eda alvarlegar sykingar, ad bleda audveldlega, pyngdartap (hugsanleg
einkenni krabbameins i beinmerg) (bratt mergfrumuhvitbleaedi, bradahvitblaedi og langvinnt
mergfrumu- og einkjornungahvitblaedi)

Krabbamein i beinmerg sem veldur vanmyndudum blédfrumum eda frumum sem ekki starfa
edlilega, &samt einkennum blddleysis (préalat frumufed med einlinumisvexti)

Blddleysi af voldum nyrnasjukdéms (nyrnatengt bl6dleysi)

Verkir i beinum eda beinbrot, preyta, auknar sykingar, breytingar & tidni pvaglata, ringlun,
porsti, 6gledi eda uppkdst, pyngdartap (hugsanleg einkenni beinmergsbilunar)

Blaeding og/eda mar undir htd (hugsanleg einkenni blodflagnafedar) (bl6dflagnafedarpurpuri)
Utbrot, kladi, ofsakladi, madi eda erfidleikar vid 6ndun, hvaesandi 6ndun eda hosti, veegur
svimi, sundl, breytingar & stigum medvitundar, lagprystingur, med eda an vags Utbreidds klada,
rodi i hud, bolga i andliti/halsi, bldmi & vorum, tungu eda hud (einkenni alvarlegra
ofn@misvidbragda) (ofnemi)

Mikill porsti, mikid pvagmagn, aukin matarlyst &amt pyngdartapi, preyta (einkenni mikils
magns sykurs i blddi) (sykursyki)

Rodnun, rodi i andliti og skyndileg hitasteypa i andliti sem stundum er ruglad saman vid hitakof
tengd breytingaskeidi, nidurgangur, hradur hjartslattur, hveesandi 6ndun, skyndilegt
bléaprystingsfall (hugsanleg einkenni krabbalikiskreppu (carcinoid crisis))

Ogledi, svitamyndun, méttleysi, sundl, skjalfti, hofudverkur (einkenni lags blodsykurs)

Hrod og grunn 6ndun, ringlun, preyta, hofudverkur, syfja, lystarleysi, gula, aukinn
hjartslattartioni, hugsanleg einkenni efnaskiptablodsyringar sem kemur fram pegar likaminn
framleidir umframmagn af syru eda pegar nyrun fjarlaegja ekki naegilega mikla syru ar
likamanum (efnaskiptabl6dsyring)

Ad sja, skynja eda heyra hluti sem eru ekki til stadar (ofskynjanir)

Breytt stig medvitundar vegna lifrarbilunar (hugsanlegt einkenni lifrarheilakvilla)

Prystingur & meenutaugar sem getur verid af voldum axlis eda annarrar meinsemdar (samfall
hryggjarlida)

Oreglulegur hjartslattur (gattatif)

Skyndilegur verkur fyrir brjosti asamt prystingi, preyta, 6reglulegur hjartslattur (hugsanleg
einkenni hjartaafalls) (hjartadrep)

Verkur fyrir brjdsti asamt prystingi (hugsanleg einkenni hjartavandamals) (hjartadng)

Ad hniga nidur vegna hjartavandamals sem & sama tima getur fylgt andnaud, folvi, kaldur sviti
og munnpurrkur (hjartalost)

Sundl, yfirlid pegar stadid er upp, bléoprystingsfall pegar stadio er (réttstdulagprystingur)
/E0 bdlgnar eda verdur raud (einkenni blaedabdlgu)

Brjdstverkur, hosti, hiksti, hr6d éndun (einkenni vokvaséfnunar milli vefjalaga sem pekja holid
& milli lungna og brjésthols) (fleidruvokvi)

Bdlga i kvid vegna vokvasofnunar (skinuholsvokvi)

Haegdatregda, paninn kvidur, kvidverkir (garnateppa)

Nidurgangur, kvidverkir, hiti (hugsanleg einkenni ristilbolgu)

Uppkdst, ropi, verkir i efri og nedri hluta kvidar, med eda an 6gledi og uppkasta (hugsanleg
einkenni boélgu i brisi) (brad brisbdlga)

Bl6dug uppkost (bloduppkost)

Bradir verkir og bélga i kvid vegna vékvaséfnunar (skinuholsvokvi vegna blaedingar)
Kvidverkir, almennur lasleiki (garnastifla)

Leekkud gildi brisensima i bl6di

Gul hao og augu, 6gledi, lystarleysi, dokkt pvag (einkenni lifrarsjakdoms) (lifrarfrumuskadi)
Gul augu eda had (einkenni lifrarsjukdoms) (gallteppa)

BI6dsokn i lifur

Lifrarbilun

Brétt forstig nyrnabilunar

Daudi

Vidbeinsbrot
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Tioni ekki pekkt: ekki haegt ad aeetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum
o Proti i andliti/halsi og/eda dndunarerfidleikar (einkenni ofnaemisbjugs)

Adrar hugsanlegar aukaverkanir
Adrar aukaverkanir eru taldar upp hér ad nedan. Lattu leekninn eda annan heilbrigdisstarfsmann vita ef
pessar aukaverkanir verda alvarlegar.

Mjog algengar: geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum
o Lystarleysi

. Ogledi

o Uppkost

. Preyta

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

o Mikill porsti, mikid pvagmagn, aukin matarlyst asamt pyngdartapi (einkenni mikils magns
sykurs i blodi)

Svefntruflanir

Sundl

Truflun & bragdskyni (bragdskynstruflun)

Hofudverkur

Orkuleysi, preyta (svefndrungi)

Hofudverkur, sundl (einkenni has bléoprystings)

Andlitsrodi og hitasteypur

Maadi, erfid 6ndun (andpyngsli)

Bdlga, seddutilfinning

Nidurgangur

Magaverkur

Heegdatregda

Verkur i efri hluta maga

Meltingartruflanir, verkur eda 6pegileg tilfinning fyrir midju i efri hluta magans
(meltingarénot)

Magaverkur, 6gledi (magabdlga)

Gul hid og augu, hugsanleg einkenni 6edlilega mikils magns galllitarefnis (gallrauda) i bl6oi
Harlos

Verkir i vodvum, beinum eda lidum

Vodvakrampar

BI6d i pvagi

Oedlilegar nidurstodur rannsdkna a pvagi (sermisprotein til stadar)
HUAvidbrogd eins og rodi eda bélga og verkur & stungustad

Bdlgnar hendur, 6kklar eda feetur (bjugur i Gtlimum)

Verkur & stungustad

Kuldahrollur

Preyta, kuldahrollur, seerindi i halsi, 1id- eda vodvaverkir (flensulik veikindi)

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

o Utferd ar auga asamt klada, roda og bdlgu (einkenni tarubdlgu)

o Sarsaukafull og tid pvaglat (hugsanleg einkenni blédrubdlgu)

o Flensueinkenni eins og preyta, kuldahrollur, seerindi i halsi, 1id- og vddvaverkir (infliensa)

o pyngdaraukning, preyta, harlos, vodvaslappleiki, kuldatilfinning (einkenni vanvirks
skjaldkirtils) (skjaldvakabrestur)

o Bein- og lidverkir, 6hofleg pvaglat, kvidverkir, mattleysi, preyta (einkenni ofvirks kalkkirtils)
(kalkvakadhof)

o Ogledi, madi, oreglulegur hjartslattur, skyjad pvag, preyta og/eda 6paegindi i lidum i tengslum
vid dedlilegar nidurstddur ar rannsoknum - mikid magn kaliums, pvagsyru og fosfors og litid
magn Kkalsiums i bl6di (einkenni deyjandi krabbameinsfrumna) (aexlislysuheilkenni)
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Mikil tilfinningaleg vanlidan, ahyggjur (kvidi)

Vistarfirring

Ad finnast skordyr vera skrida & hudinni

Naladofi (stungu-, svida-, fidrings- eda dofatilfinning)
Truflun & lyktarskyni (lyktarglop)

Syfja (svefnhofgi)

Augnsjukdomar

Sundl, tilfinning fyrir pvi ad allt snadist (svimi)

Hradur eda dreglulegur hjartslattur (hjartslattaronot)

Rodi og/eda hitasteypur i andliti vegna vikkunar eda (sedavikkun)
Kuldi & héndum og fétum

Fol had (folvi)

Seerindi i halsi (verkur i munni og koki)

Aukin hrdkamyndun

Kofnunartilfinning

Munnpurrkur

Vindgangur

Verkir i meltingarvegi

Sér i munni dsamt bolgu i tannholdi (munnbdlga)

Skeer rautt bl6d i heegdum (bl6d i heegdum)

Magadpagindi

Blaeding fra endaparmi

Svartar haegdir (sortusaur)

Verkir i nedri hluta kvidar

Utbrot

Hadpurrkur

Bdlga i andliti

Mikil svitamyndun (ofsviti)

Utbreiddur kl&di

Oedlilegar nidurstédur pvagrannsokna (hvitfrumur til stadar)
Osjalfradur pvagleki (pvagleki)

Rannsdknanidurstddur sem benda til nyrnasjukdoms (minnkadur gaukulsiunarhradi)
Nyrnasjukdomur

Skerding & nyrnastarfsemi

Oedlilegt hersli, proti eda hnutur & hidinni & stungustadnum (pykknun & stungustad)
Preyta, 6paegindi fyrir brjosti, verkur, hjartslattarénot (hugsanleg einkenni hjartasjukdoms)
(6peegindi fyrir brjosti)

Brjéstverkur

Hiti

Almenn vanlidan (lasleiki)

Verkir

Ovanaleg lidan

Pyngdartap

Likamleg fétlun
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Medan & medferd med Lutathera stendur geta komid fram aukaverkanir sem koma fram sem
oedlilegar nidurstdéour Ur blédrannséknunum sem geta gefid leekninum visbendingar um
starfsemi sumra liffeera pinna.

Algengar: geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum
o Ha gildi eftirtalinna ensima:
o Gammaglutamyltransferasa, alanin-aminétransferasa, aspartat-aminotransferasa, alkalisks
fosfatasa i blodi
) Ha gildi kreatinins i bl6di
. L4&g gildi magnesiums og natriums i bl6di

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

o Ha gildi eftirtalinna ensima:
o Kreatin fosfokinasa i bl6di sem getur bent til vodvaskemmda, t.d. & hjarta
o Laktat dehydrogenasa i bl6di sem segir til um heilbrigdi akvedinna liffeera

. Lég qgildi kaliums, fosfats, kalsiums og albimins i bl6di

o Ha gildi natriums, kalsiums, pvagefnis, sykrads bl6drauda, katekdlamina og CRP (c-reactive
protein) i bl6di

o Lag gildi raudra blodfrumna (leekkad bléokornahlutfall)

o Protein i pvagi

Medan & medferd med Lutathera stendur gaetir pa purft & skurdadgerd/leeknisadgerd ad halda

Algengar
. Blodgjof

Sjaldgeefar

Ad teema vokva Ur lifhimnuholi, svaedid milli kvidveggjar og liffeera

Ad sia bl6oid til ad losna vid skadleg Urgangsefni, umframmagn af salti og vatn (skilun)
Isetning stodnets

Teeming graftarigerdar

Isetning slongu i meltingarfeeri

Ad safna stofnfrumum ar beinmerg (beinmergsséfnun)

Ad fjarleega sepa innan Ur ristli, einnig kallad digurgirni (sepanam)

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn eda geislaleekninn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst a 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 Lutathera er geymt

pu parft ekki ad geyma lyfid. Lyfid er geymt & 4byrgd sérfreedings & videigandi stad. Geislavirk lyf

verdur ad geyma i samraemi vid gildandi reglur um geislavirk efni.

Eftirfarandi upplysingar eru adeins a&tladar sérfreedingnum:

o Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

o Ekki skal nota Lutathera eftir fyrningardagsetningu og timasetningu sem tilgreind er &
umbddunum & eftir EXP.

o Geymid vid legri hita en 25°C. M4 ekki frjosa.

o Geymid i upprunalegum umbuadum til varnar gegn jénandi geislun (blyvorn).
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6. Pakkningar og adrar upplysingar

Lutathera inniheldur

- Virka innihaldsefnid er IGtesin (}'’Lu) oxodétre6ti. Einn ml af innrennslislausn inniheldur
370 MBq af latesin (}'’Lu) oxod6tre6tidi & degi og tima kvordunar.

- Onnur innihaldsefni eru: ediksyra, natriumasetat, dihydroxybensésyra (gentisic syra),
askorbinsyra, pentetsyra, natriumkloérid, natriumhydroxid, vatn fyrir stungulyf (sja kafla 2,

,Lutathera inniheldur natrium®).

Lysing & atliti Lutathera og pakkningastaerdir

Lutathera er teer, litlaus eda adeins gulleit innrennslislausn sem er afhent i gleeru, litlausu hettuglasi ar

gleri af tegund I, sem er lokad med brémdébutyl gimmitappa og alinnsigli.

Hvert hettuglas inniheldur rammal & bilinu 20,5 til 25,0 ml af lausn, sem svarar til 7.400 MBq virkni &

degi og tima innrennslis.
Hettuglasio er geymt i blyilati til geislavarnar.
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S.L.U.

Tel: +34 97 6600 126

France
Advanced Accelerator Applications
Tél: +33 15547 63 00

Hrvatska
Novartis Hrvatska d.o.o.
Tel. +385 1 6274 220

Ireland
Novartis Ireland Limited
Tel: +353 1260 12 55

island

SAM Nordic

Svipj6d

Simi: +46 8 720 58 22

Italia
Advanced Accelerator Applications (Italy) S.r.l
Tel: +39 0125 561211

Kvbmpog
BIOKOXMOX AEBE
EALGSQ

TnA: +30 22920 63900

Latvija

SAM Nordic
Zviedrija

Tel: +46 8 720 58 22

pessi fylgisedill var sidast uppfaerdour
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Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 88 04 52 111

Norge

SAM Nordic
Sverige

TIf: +46 8 720 58 22

Osterreich
Novartis Pharma GmbH
Tel: +43 1 86 6570

Polska

Advanced Accelerator Applications Polska Sp. z
0.0.

Tel.: +48 22 275 56 47

Portugal
Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tel: +351 21 000 8600

Roméania
Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel: +40 21 31299 01

Slovenija

Advanced Accelerator Applications
Francija

Tel: +33 15547 63 00

Slovenska republika
MGP, spol. sr.o.
Tel: +421 254 654 841

Suomi/Finland

SAM Nordic
Ruotsi/Sverige

Puh/Tel: +46 8 720 58 22

Sverige
SAM Nordic
Tel: +46 8 720 58 22

United Kingdom (Northern Ireland)
Novartis Ireland Limited
Tel: +44 1276 698370



Upplysingar sem hagt er ad nalgast annars stadar

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

Eftirfarandi upplysingar eru einungis atladar heilbrigdisstarfsménnum:

Samantektin a eiginleikum lyfs fyrir Lutathera er afhent sem sérstakt skjal i umbudum lyfsins, en
tilgangur hennar er ad veita heilbrigdisstarfsménnum adrar visindalegar og hagnytar upplysingar til

vidbotar um gjof og notkun pessa geislavirka lyfs.

Nénari upplysingar er ad finna i samantektinni & eiginleikum lyfsins.
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