SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS

1. HEITI LYFS

Bicalutamid Actavis 50 mg

Filmuh(dadar toflur.

2.  VIRK INNIHALDSEFNI OG STYRKLEIKAR

Ein tafla inniheldur 50 mg af bikal(tamidi.
Hjalparefni: Ein tafla inniheldur 60,44 mg af laktdsaeinhydrati.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Filmuhudud tafla.

Hvit, kringlétt, tvikapt, filmuhadud tafla, merkt BCM 50 & annarri hlidinni.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Medferd gegn langt gengnu krabbameini i blédruhalskirtli samhlida medferd med hlidsteedu
leysipattar gulbuskveikju (luteinising hormone-releasing hormone (LHRH) analogues) eda vonun med
skurdadgero.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Fullordnir karlmenn p.m.t. aldradir: Skammturinn er 50 mg sem taka & inn einu sinni & dag.
Toflunum skal kyngja heilum med vokva.

Medferd med bikalGtamidi skal hefja a.m.k. premur dégum adur en medferd med LHRH hlidstaedu er
hafin eda & sama tima og vonun er framkveemd med skurdadgerd.

Bdrn og unglingar:
Bikalutamid er ekki &tlad bérnum og unglingum.

Skert nyrnastarfsemi:

Ekki er porf & skammtaadlogun hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Engin reynsla er af notkun
bikalutamios hja sjuklingum med alvarlega skerdingu & nyrnastarfsemi (kreatininGthreinsun

<30 ml/min.) (sja kafla 4.4).

Skert lifrarstarfsemi:

Ekki er porf & skammtaadlogun hja sjuklingum med veega skerdingu a lifrarstarfsemi.

Lyfid getur safnast upp hja sjuklingum med midlungi alvarlega til alvarlega skerdingu & lifrarstarfsemi
(sja kafla 4.4).

4.3 Frabendingar
BikalUtamid méa ekki gefa peim sjuklingum sem hafa fengid ofnemisvidbrégd vid notkun pess.

Bikalutamid er hvorki &etlad konum né bornum.



Samhlida notkun terfenadins, astemizols eda cisaprids er frabending gegn notkun bikaldtamids
(sja kafla 4.5).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun
Upphaf medferdar skal vera i umsjén sérfraedings.

BikalUtamid umbrotnar ad miklu leyti i lifur. Upplysingar benda til pess ad brotthvarf geti verio
heaegara hja einstaklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi sem geeti leitt til aukinnar uppséfnunar a
bikalUtamioi. Pess vegna skal nota bikalutamid med vard hjé sjuklingum med i medallagi eda
alvarlega skerta lifrarstarfsemi.

Alvarlegar lifrarskemmdir hafa mjog sjaldan komid fram med bikalGtamidi (sja kafla 4.8).
Medferd med bikalGtamidi skal heett ef breytingar eru alvarlegar.

Rétt er ad profa reglulega starfsemi lifrar til ad fylgjast med hugsanlegum breytingum & lifrarstarfsemi.
Buist er vid ad meginhluti breytinga komi fram & fyrstu 6 manudum bikaldtamidmedferdar.

Komid hefur fram minnkad glukésapol hja karlménnum sem fa LHRH-6rva (analogue).

petta getur komid fram sem sykursyki eda minnkud stjorn & glukdsa hja sjuklingum sem pegar eru
med sykursyki. pvi skal hafa i huga ad fylgjast med glikoésa i bl6di hja sjuklingum sem fa bikalitamio
asamt LHRH-6rva (agonist).

Bikalutamid hefur hamlandi ahrif & cytokrom P450 (CYP 3A4). bvi skal geeta vartdar vid samhlida
notkun lyfja sem eru adallega umbrotin af CYP 3A4 (sja kafla 4.3 og 4.5).

Lyfid inniheldur laktésa. Sjuklingar med galaktosadpol, laktasapurrd eda glikdsa-galaktosa vanfrasog,
sem eru sjaldgefir arfgengir kvillar, skulu ekki taka lyfid.

4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Ekkert bendir til lyfhrifa- eda lyfjahvarfafraedilegra milliverkana & milli bikalGtamiés og LHRH
hlidstaeda (analogues).

In vitro rannsoknir hafa synt fram 4 ad R-handhverfa bikalutamids hemji CYP 3A4 en hafi minni
hamlandi ahrif & CYP 2C9, 2C19 og 2D6 virkni.

P06 ad Kliniskar rannsoknir, par sem antipyrin var notad til ad meta virkni cytokrom P450 (CYP), hafi
ekki synt fram & hugsanlegar milliverkanir vid bicalutamid, jokst medalGtsetning fyrir midazolami
(AUC) um allt ad 80% eftir samhlida gjof med bikalitamidi i 28 daga. Fyrir lyf med prongan
leekningalegan studul geeti slik aukning haft pydingu. bvi er samhlida notkun terfenadins, astemizols
og cisaprids frabending (sja kafla 4.3) og geeta skal varidar vio samhlida notkun bikalGtamids og lyfja
eins og ciklésporins og kalsiumgangaloka. Hugsanlega parf ad minnka skammta pessara lyfja,
sérstaklega ef aukin hetta er & aukaverkunum. Fyrir ciklésporin er radlagt ad fylgst sé vel med
plasmapéttni og kliniskum ahrifum pegar medferd med bikalUtamidi hefst eda henni lykur.

Geeta skal vartdar pegar bikalutamid er gefid samhlida 6drum lyfjum sem geta hamlad oxun, t.d.
cimetidini og ketdkonazoli. Fraedilega séd geeti petta leitt til aukinnar plasmapéttni bikalGtamids sem
freedilega getur leitt til fleiri aukaverkana.

In vitro rannsoknir hafa synt ad bikalGtamid getur losad kimarin segavarnarlyfid warfarin af
préteinbindistodum. bvi er radlagt ad fylgjast vel med protrombintima hja sjuklingum sem nota
kamarin segavarnarlyf ef medferd med bikalutamidi er hafin.

4.6 Medganga og brjostagjof

Lyfid er ekki atlad konum og ma hvorki gefa konum & medgoéngu né konum med barn & brjésti.
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4.7  Ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Oliklegt er ad lyfid hafi ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla. b6 skal tekid fram ad stundum getur
svefnhofgi komid fram. Sjuklingar sem finna fyrir sliku skulu geeta varudar.

4.8 Aukaverkanir

Aukaverkanirnar eru skilgreindar samkvemt eftirfarandi: 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 6rsjaldan
fyrir (<1/10.000), tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aatla tioni Gt fra fyrirliggjandi gégnum).

Tafla 1 Tioni aukaverkana

Liffeeraflokkur Tioni Bicalutamid 50 mg
(+ LHRH-hlidsteda)
BI63 og eitlar Algengar Blodleysi
Onamiskerfi Sjaldgeefar Ofnamisviobrogo (pb.m.t. ofsabjlagur
og ofsakladi)
Efnaskipti og na&ring Algengar Lystarleysi
Gedreen vandamal Algengar Minnkud kynhvét, punglyndi
Taugakerfi Mj6g algengar Sundl
Algengar Syfja
FAEdar Mjég algengar Hitakof
Ondunarferi, brjosthol og midmeeti | Sjaldgeefar Millivefslungnabdlga
Meltingarfzri Mj6g algengar Magaverkir, haegdatregda, 0gledi
Algengar Meltingartruflun, vindgangur
Lifur og gall Algengar Breytingar a lifrarstarfsemi (p.a m.
haekkud gildi transaminasa og gula)®
Mijog sjaldgaefar Lifrarbilun.
H6 og undirhud Algengar Skalli, oflodna/harvoxtur ad nyju, purr
hGo, kladi, utbrot
Nyru og pvagferi Mjog algengar Blédmiga.
Axlunarferi og brjost Mjbg algengar Brjéstasteekkun og aum brjést
Algengar Getuleysi
Almennar aukaverkanir og Mjég algengar prottleysi, brjéstverkur, bjagur.
aukaverkanir & ikomustad
Rannsoknanidurstodur Algengar pyngdaraukning

® Lifrarbreytingar eru mjog sjaldan alvarlegar og voru oftast skammvinnar, minnkudu eda hurfu pegar medferd

var haldid afram eda eftir ad medferd lauk.

® Lifrarbilun kemur mjog sjaldan fram hja sjiklingum sem f4 bikalttamid en eiginleg orsakatengsl eru ekki

bekkt. Ihuga atti reglulegar profanir & lifrarstarfsemi (sja lika kafla 4.4)




“Vonun getur dregid Ur einkennum.

Auk pess hefur verid greint fra hjartabilun i kliniskum rannséknum (sem hugsanleg aukaverkun ad
mati rannsoknarmanna, tidni >1%) par sem bikalttamid var gefid asamt LHRH-hlidsteedu (analogue).
Engin merki eru um orsakatengsl vid medferd med lyfinu.

49 Ofskdmmtun

Engin reynsla liggur fyrir hvad vardar ofskémmtum hja monnum. Ekkert sérhaft motefni er til en
veita skal medferd eftir einkennum. Skilun kemur liklega ekki ad notum par sem bikalutamio er ad
miklu leyti proteinbundid og finnst ekki obreytt i pvagi. Malt er med almennri studningsmedferd, p.&
m. titt eftirlit med lifsmorkum sjuklings.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: And-androgenar, ATC flokkur: L02BB03

BikalUtamid hefur andandrégen (non-steroidal antiandrogen) verkun, &n annarra &hrifa & innkirtla.
pad binst vid andrdgenvidtaka an pess ad virkja pa og hamlar pannig andrégendérvun.

pessi hdmlun leidir til minnkunar & exlum i blodruhalskirtli. Pegar medferd er heett getur pad valdio
andandrdgen frahvarfsheilkenni hja sumum sjuklingum.

BikalUtamid er blanda tveggja handhverfa en androgenvirkni pess er neer eingéngu vegna R-
handhverfunnar.

5.2  Lyfjahvorf

BikalUtamid frasogast vel eftir inntoku. Ekkert bendir til pess ad feeda hafi kliniska pydingu fyrir
adgengi lyfsins.

S-handhverfan skilst hratt 0t midad vid R-handhverfuna. Su sidarnefnda hefur helmingunartima um
1 viku.

Vegna pessa langa helmingunartima verdur péttni R-handhverfunnar i plasma tifalt meiri en S-
handhverfunnar vid daglega notkun bikalutamids.

Plasmapéttni R-handhverfunnar vid jafnvaegi er um 9 mikrég/ml vid daglega inntoku 50 mg af
bikalutamidi. Vid jafnveegi stendur R-handhverfan fyrir um 99% af heildarpéttni handhverfanna og
leekningalega verkun méa ad mestu leyti rekja til hennar.

Lyfjahvorf R-handhverfunnar eru 6had aldri, skertri nyrnastarfsemi eda veegri til i medallagi skertri
lifrarstarfsemi. Merki eru um ad brotthvarf R-handhverfunnar Ur plasma sé heaegara hja sjuklingum
med alvarlega skerta lifrarstarfsemi.

Bikalutamid er ad miklu leyti préteinbundid (badar handhverfur 96%, R-bikalutamid 99,6%) og
umbrotnar umtalsvert (oxun og glukdrénidtenging). Brotthvarf umbrotsefnanna er um nyru og med
galli i u.p.b. j6fnum hlutféllum. Eftir ad glukaronid eru skilin at i gall verdur vatnsrof & peim.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Bikalutamid er hreinn og 6flugur androgenvidtakahemill hja tilraunadyrum og ménnum.

Onnur adalverkun er 6rvun oxidasa med blandada virkni sem hadir eru CYP450 i lifur.
Ensimdrvunar hefur ekki ordid vart hja ménnum. Breytingar i markliffeerum hja dyrum eru greinilega
tengdar meginverkunum bikalGtamias.



peer fela i sér ryrnun andrégenhadra vefija; skjaldkirtils; vefjaauka i lifur og Leydig frumum og ryrnun
a&xlismyndunar eda krabbameins; truflun & kynbundinni sérhafingu karlkyns afkveema; afturkraefa
skerdingu & frjésemi karla. Rannsdknir & eiturdhrifum & erfdaefni syndi ekki fram & nein
stokkbreytandi ahrif af voldum bikalGtamios.

Aukaverkanir sem komu fram i dyratilraunum eru taldar tegundar-sértaekar (species-specific) og ekki
taldar skipta mali vid medferd hja sjuklingum med langt gengid krabbamein i blodruhalskirtli.

6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Toflukjarni
Laktosaeinhydrat

Krospdvidon

Povidon K-29/32

Magnesiumsterat

Natriumlarylsulfat

Filmuhad

Laktdsaeinhydrat

Hyprémellsi

Makrégol 4000

Titantvioxid (E171)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3  Geymslupol

5 ér.

6.4  Sérstakar varuoarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmali eru um geymsluadsteedur lyfsins.
6.5 Gerdilats og innihald

PVC/PE/PVDC/alpynnur, dskjur.

Pakkningasteerdir: 5, 7, 10, 14, 20, 28, 30, 50, 84, 90, 98, 100, 140, 200 eda 280 filmuhidadar toflur.
Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun

Engin sérstok fyrirmeeli.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Actavis Group PTC ehf
Reykjavikurvegi 76-78
220 Hafnarfjérdur, Island
Simi: 550 3300

Fax: 550 3301



8. MARKABSLEYFISNUMER
Bicalutamid Actavis 50 mg: 1S/1/07/007/01

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis 18. april 2007.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

3. mars 2010.



