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vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott
og Orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir
sem grunur er um ad tengist lyfinu.

Zydelig (idelalisib): Uppfaerdar radleggingar i kjolfar
nidurstodu Gr oryggismati

Ageeti heilbrigdisstarfsmadur,

Med sampykki Lyfjastofnunar Evrépu (EMA) og Lyfjastofnunar (IMA) vill Gilead upplysa pig
um nidurstdodur Ur samevropskri endurskodun a Zydelig (idelalisibs). Endurskodunin var
framkvaemd i kjolfar bradabirgdanidurstadna Ur premur kliniskum rannsoknum sem syndu
fram & fjolgun daudsfalla i tengslum vid sykingar i medferdararminum sem fékk idelalisib
og sem nu hefur verid haett. bessar klinisku rannsoknir téku til sjuklingahdpa og
medferdarsamsetninga sem eru ekki leyfd innan Evropusambandsins.

I pessu bréfi er nidurstédu endurskodunarinnar lyst og eru radleggingar ur bréfi sem gefid
var Ut i mars uppfaerdar.

Samantekt

Abendingin fyrir idelalisibi sem fyrsta medferd hja sjuklingum med
langvinnt eitilfrumuhvitbleedi hefur na verid uppfeerd sem hér segir:

e Til samtimis notkunar meé rituximabi vid medferd fullordinna
sjuklinga med langvinnt eitilfrumuhvitblaedi (chronic lymphocytic
leukaemia, CLL) sem fyrsta medferd hja sjuklingum med
17p brottfall eda TP53 stokkbreytingar sem uppfylla ekki skilyrdi
fyrir neinar adrar meoferdir.

Idelalisib er afram aetlad til samtimis notkunar med rituximabi vid medferd
fullordinna sjuklinga med langvinnt eitilfrumuhvitblaedi sem hafa fengid
medferd minnst einu sinni adur og sem einlyfjamedferd til notkunar vid
medferd fullordinna sjuklinga med risaeitlingasarkmein (follicular
lymphoma, FL) sem hafa ekki svarad tveimur fyrri medferdaraaetiunum.

Adgerdir til ad lagmarka ahezettu og koma i veg fyrir sykingu, i tengslum
vid allar abendingar, voru uppfaerdar med frekari leidbeiningum hvad
vardar Pneumocystis jirovecii lungnabdlgu (PJP) og sykingu af véldum
storfrumuveiru (cytomegaldveiru, CMV), sem hér segir:



) GILEAD

Advancing Therapeutics.
Improving Lives.

e Allir sjuklingar eiga aé fa fyrirbyggjandi medéferd vid Pneumocystis
jirovecii lungnabdlgu medan & medferd med idelalisibi stendur.
pessu skal haldid afram i allt ad 2 til 6 manudi eftir ad medferd med
Zydelig lykur. Timalengd fyrirbyggjandi adgerda eftir medferd skal
byggjast a klinisku mati og taka tillit til ahaettupatta sjuklings eins
og samhlida barksteramedferdar og langvarandi daufkyrningafaedar.

e Malt er med reglulegu klinisku eftirliti og eftirliti med
rannsoknarnidurstodum hvad vardar sykingu af voldum
storfrumuveiru hja sjuklingum med jakveeda métefnagreiningu fyrir
storfrumuveiru vid upphaf medferdar med idelalisibi eda pegar til
stadar eru adrar visbendingar um ségu um sykingu af véldum
storfrumuveiru. Einnig skal fylgjast vel med sjuklingum med
veirublddsykingu af véldum stérfrumuveiru an kliniskra einkenna.
Hja sjuklingum med visbendingar um veirublddsykingu af véldum
stérfrumuveiru og klinisk merki um sykingu af voldum
stérfrumuveiru, skal ihuga ad hatta medferd med idelalisibi. Hefja
ma notkun Zydelig & ny ef sykingin hefur gengid til baka og ef
avinningur pess ad halda afram medferd med idelalisibi vegur
byngra en ahaettan. Ef notkun er hafin & ny skal ihuga ad gefa
fyrirbyggjandi medéferd gegn sykingu af voldum stérfrumuveiru.

Nanari upplysingar

Haerra nygengi alvarlegra aukaverkana og aukin haetta & daudsféllum komu fram hja
sjuklingum sem fengu idelalisib samanborid vid samanburdarhdpa i pbremur 3. stigs
kliniskum rannséknum. I rannséknunum var lagt mat & ad baeta idelalisibi vi§ hefdbundna
fyrstu medferd vid langvinnu eitilfrumuhvitblaedi og vid medferd vid snemmkomnu,
haegvaxandi eitilfrumuaexli sem ekki er af Hodgkins-gerd/litlu eitilfrumuaex!i (iNHL/SLL).
Vidbotardaudsfoll voru ad mestu af véldum sykinga, p.m.t. sykinga vegna Pneumocystis
jirovecii lungnabdlgu og stérfrumuveiru.

I rannséknum & eitilfrumuaexli sem ekki er af Hodgkins-gerd/litlu eitilfrumuaexli toku annad
hvort patt sjuklingar med onnur sjukdémseinkenni en fram koma i sampykktum
abendingum eda par voru rannsakadar medferdarsamsetningar med idelalisibi sem ekki
eru sampykktar til notkunar.

Nidurstada i kjolfar oryggismatsins

Ad loknu endurmati EMA er hlutfallid @ milli dvinnings og dhaettu enn jékveett fyrir notkun
idelalisibs samtimis notkun med rituximabi til a8 me&hondla langvinnt eitilfrumuhvitblaesi,
pb.m.t. hja sjuklingum med 17p brottfall eda TP53 stbkkbreytingu, og fyrir einlyfjamedferd
med idelalisibi til medferdar vid risaeitlingasarkmeini sem ekki hefur svarad fyrri
medferdum.
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Vid upphaf endurmatsins radlagdi EMA, byggt 8 mjég takmorkudum upplysingum og sem
varudarradstéfun, ad ekki skyldi hefja medferd med idelalisibi sem fyrstu medferd hja
sjuklingum med langvinnt eitilfrumuhvitblaedi og 17p brottfall eda TP53 stokkbreytingu
medan EMA rannsakadi malié frekar. A& loknu endurmati hefur EMA komist a& peirri
nidurstédu ad nyjar rannsoknarnidurstédur virdast ekki skipta mali fyrir sampykkta notkun
Zydelig hja pessum undirhopum sjuklinga med langvinnt eitilfrumuhvitblaedi og pvi veitir
EMA peer radleggingar ad hefja megi notkun Zydelig & ny hja pessum sjuklingum. P6 ber
bess ad geta ad par sem upplysingar um verkun og 6ryggi eru takmarkadar hja sjaklingum
med langvinnt eitilfrumuhvitblaedi sem ekki hafa fengid medferd adur og eru med

17p brottfall eda TP53 stokkbreytingu skal eingéngu ihuga medferd med idelalisibi dsamt
rituximabi sem fyrstu medferd hja pessum sjuklingum ef peir eru ekki teekir i neina adra
medferd. EMA komst samt ad peirri nidurstédu ad haettan & alvarlegri sykingu sé fyrir
hendi hvad vardar allar abendingar og pvi skal hefja allar adgerdir til ad ldgmarka ahaettu
sem lyst er i pessu bréfi.

Samantekt a eiginleikum lyfs (SmPC) fyrir Zydelig var uppfaerd i mars 2016 til ad
endurspegla varudarradstafanir til bradabirgda. I kjolfar nidurstodu Ooryggismats EMA er
unnid ad pvi ad uppfaera samantekt a eiginleikum lyfs enn frekar og breyta abendingunni
fyrir fyrstu medferd hja sjuklingum med langvinnt eitilfrumuhvitblaedi og 17p brottfall eda
TP53 stokkbreytingu. Vidbdtardéryggisupplysingar um alvarlegar sykingar, par @ medal
Pneumocystis jirovecii lungnabdlgu, munu fylgja med. Eftirfarandi tilmaeli sem adur voru
gefin Ut eru Obreytt:

e Upplysa skal sjuklinga um haettuna a alvarlegum og/eda banveenum sykingum
medan & medferd med idelalisibi stendur.

e Ekki skal hefja medferd med idelalisib hja sjuklingum sem syna merki um
vidvarandi altaekar bakteriu-, sveppa- eda veirusykingar.

e Fylgjast skal med sjuklingum hvad vardar merki og einkenni i dndunarfaerum
medan a medferd med idelalisibi stendur og peim skal radlagt ad tilkynna
tafarlaust um ny einkenni i 6ndunarfaerum.

e Fylgjast skal med heildarfjélda daufkyrninga (Absolute neutrophil counts, ANC) hja
6llum sjuklingum a.m.k. @ 2 vikna fresti a fyrstu 6 manudum medferdar med
idelalisibi og a.m.k. vikulega hja sjuklingum pegar heildarfjoldi daufkyrninga er
innan vid 1.000 & mm3. Haetta skal medferd ef heildarfjéldi daufkyrninga fer nidur
fyrir 500 i mm?3. begar heildarfjéldi daufkyrninga haekkar upp fyrir 500 8 mm?3 & ny
ma hefja medferd ad nyju med minni skammti (100 mg tvisvar a dag).

Oskad eftir tilkynningum um aukaverkanir

Heilbrigdisstarfsmenn eru minntir & ad halda afram ad tilkynna allar aukaverkanir sem
grunur er um aé tengist lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

Tengilidir

Vinsamlegast hafid samband vid Gilead Medical Information & netfangid:
Nordics.Safetymailbox@gilead.com eda i sima: +46 8 505 718 00 ef frekari spurningar
vakna.
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Vidaukar
Nanari upplysingar um endurskodun EMA & Zydelig ma finna hér:

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/referrals/Zydelig
/human referral prac 000055.jsp&mid=WC0b01ac05805c516f

Virdingarfyllst,

John McHutchison, MD

Executive Vice President, Clinical Research

Gilead Sciences, Inc.
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