SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Daivobet 50 mikrégromm/0,5 mg/g hlaup

2. INNIHALDSLYSING

Eitt gramm af hlaupi inniheldur 50 mikrogromm af kalsip6trioli (sem einhydrat) og 0,5 mg af
betametasoni (sem tviprépidnat).

Hjalparefni med pekkta verkun
Butylhydroxytdlden (E321) 160 mikrogrémm/g hlaup

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Hlaup.
Nanast teert, litlaust til litid eitt beinhvitt hlaup.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Stadbundin medferd vid sora i harsverdi hja fullordnum. Stadbundin medferd vid vegum til i
medallagi sleemum séra sem ekki er i harsverdi (plaque psoriasis vulgaris) hja fullordnum.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Daivobet 4 ad bera a sjuk sveedi einu sinni & dag. Radlagdur medferoartimi er 4 vikur fyrir svaedi i
harsverdi og 8 vikur fyrir sveedi sem ekki er i harsverdi. Ef naudsyn er & ad halda afram medferd eda
hefja hana ad nyju eftir 4 vikur, skal halda afram medferd ad laeknismati loknu og undir reglulegu
eftirliti leeknis.

Hamarksdagsskammtur lyfja sem innihalda kalsip6tridl & ekki ad fara yfir 15 g. Heildaryfirbord pess
svaedis sem medhondlad er med lyfjum sem innihalda kalsip6tridl & ekki ad fara yfir 30% (sja
kafla 4.4).

Notkun i harsvord
Oll sjiik svaedi i harsverdi ma medhondla med Daivobet hlaupi. Yfirleitt naegja 1-4 g & solarhring til
medhdndlunar & harsverdi (4 g samsvara einni teskeid).

Serstakir sjuklingahopar

Skert nyrna- og lifrastarfsemi

Oryggi og verkun Daivobet hlaups hefur ekki verid metin hja sjaklingum med alvarlega skerta
nyrnastarfsemi eda alvarlega lifrarsjikdéma.




Born

Oryggi og virkni Daivobet hlaups hefur ekki verid stadfest hja bérnum yngri en 18 ara.

Engar upplysingar liggja fyrir. Greint er fra fyrirliggjandi gégnum vardandi notkun fyrir born &
aldrinum 12 til 17 ara i kafla 4.8 og 5.1 en ekki er haegt ad radleggja vardandi skammta.

Lyfjagjof

Ekki skal bera Daivobet hlaup beint i andlit eda augu. Til ad na hamarksahrifum er ekki radlegt ad
fara i sturtu eda bad strax eftir ad Daivobet hlaup hefur verid borid & h(d, eda pvo harid strax eftir ad
Daivobet hlaup hefur verid borid i harsvérd. Daivobet hlaup 4 ad vera a hidinni natur- eda daglangt.

Notkun skammtarans

Adur en skammtarinn er notadur i fyrsta sinn parf ad setja saman rérlykjuna og skammtarahausinn.
Eftir &fyllingu gefur hver skammtur 0,05 g af Daivobet hlaupi.

Daviobet hlaup er borid a sjuka sveedio med skammtaranum.

pvo skal hendur eftir notkun ef Daviobet hlaup hefur borist & fingurna.

Fylgisedill med itarlegum notkunarleidbeiningum fylgir skammtaranum fyrir Daviobet hlaup .

Notkun glasa
Hrista skal glasid adur en Daviobet hlaupid er borid & sjuka svaedid.

Pvo skal hendur ad lokinni notkun.

4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Raud, flagnandi hid eda s6ri med graftarbélum (pustular) er frabending vid notkun & Daivobet.

Vegna kalsipotridlinnihalds er roskun a kalkefnaskiptum frabending vid notkun Daivobet (sja&
kafla 4.4).

Vegna barksterainnihalds er eftirfarandi astand frabending vid notkun Daivobet: Veirusykingar i hid
(t.d. ablastur (herpes) eda hlaupabdla), sveppa- eda bakteriusykingar i hid, snikjudyrasykingar,
hadbreytingar i tengslum vid berkla, hidbélgur umhverfis munn, hadryrnun, hidpenslurakir (striae
atrophicae), vidkvemar a&dar i hud, hreisturh(d (ichthyosis), prymlabdlur (acne vulgaris) résrodi
(acne rosacea, rosacea), fleidur og sar (sja kafla 4.4).

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Ahrif 4 innkirtla

Daivobet hlaup inniheldur sterkan stera ar flokki 111 og skal fordast samtimis notkun annarra stera.
Aukaverkanir sem sjast i tengslum vid alteeka (systemic) medferd med barksterum, svo sem baling
nyrnahettubarkar eda ahrif & efnaskipti sykursyki, geta einnig komid fram vid stadbundna notkun
barkstera vegna alteks (systemic) frasogs.

Varast skal notkun & hidsvadi undir loftpéttum umbadum vegna pess ad pad eykur alteekt (systemic)
frasog barkstera. Fordast skal notkun & stdr sveedi skaddadrar htdar eda & slimhadir eda i hudfellingar
vegna pess ad pad eykur altekt (systemic) frasog barkstera (sjé kafla 4.8).

I rannsokn & sjuklingum med baedi Gtbreiddan sora i harsverdi og & likamanum, par sem notud var
samsett medferd med storum skommtum af Daivobet hlaupi (i harsvord) og stérum skémmtum af
Daivobet smyrsli (& likamann), minnkadi kortisélsvorun vid nyrilbarkarhvata dinguls eda NBHD
(ACTH (adrenocorticotropic hormone)) érvun Overulega eftir 4 vikna medferd hja 5 af 32 sjaklingum
(sja kafla 5.1).



Sjontruflanir
Verid getur ad skyrt sé fra sjontruflunum vid alteeka og stadbundna notkun barkstera. Ef sjuklingur

feer einkenni & bord vid pokusyn eda adrar sjontruflanir skal ihuga ad visa honum til augnlaknis til ad
meta mogulegar astaedur, p.m.t. drer, gladka eda sjaldgefir sjukdémar 4 bord vid midleegan vessandi
&0u- og sjonukvilla sem tilkynnt hefur verid um eftir alteeka og stadbundna notkun barkstera.

Ahrif 4 efnaskipti kalsiums

Vegna kalsipétriolinnihalds getur ordid blodkalsiumhakkun ef notadur er sterri skammtur en
hamarksdagsskammtur (15 g). Kalsiumpéttni i sermi feerist aftur i edlilegt horf pegar medferd er heett.
Heetta & blodkalsiumhakkun er litil ef radleggingum vardandi kalsipétriol er fylgt. Fordast skal
medhondlun & steerra yfirbordi likamans en 30% (sja kafla 4.2).

Stadbundnar aukaverkanir

Daivobet inniheldur sterkan stera ur flokki 111 og skal fordast samtimis notkun annarra stera 4 sama
medferdarsveedi.

HUa i andliti og & kynfeerum er mjog vidkveem fyrir barksterum. Lyfid skal ekki nota & pessi sveaedi.
Leidbeina skal sjuklingi um rétta notkun lyfsins til ad koma i veg fyrir ad pad sé borid & eda berist
fyrir slysni i andlit, munn eda augu. Hendur parf ad pvo eftir hverja notkun til ad koma i veg fyrir ad
Iyfid berist fyrir slysni & pessi svaedi.

Sykingar i hud

Komi fram fylgisyking (secondary infection) a skdddudum hidsvaedum & ad medhondla pau med
orverueydandi lyfjum. Ef sykingin versnar eftir sem adur 4 ad heaetta medferd med barksterum (sja
kafla 4.3).

Medferd heett

pegar sori er medhondladur stadbundid med barksterum getur verid hetta & Gtbreiddum séra eda séra
med graftarbolum eda ad astand versni aftur (rebound effects) pegar medferd er hatt.

bvi skal sjuklingur vera afram undir eftirliti laeknis eftir ad medferd er heett.

Langtima notkun

Vid langtima notkun er aukin hetta & stadbundnum og altek (systemic) aukaverkunum vegna
barkstera. Heetta skal medferd ef fram koma aukaverkanir sem tengjast langtimanotkun barkstera (sja
kafla 4.8).

Notkun sem ekki hefur verid metin
Engin reynsla er af notkun Daivobet vid dropaséra (guttate psoriasis).

Samhlidamedferd og Utsetning fyrir utfjolublau 1jo6si

Daivobet smyrsl fyrir s6ra & likamanum hefur verid notad samhlida Daivobet hlaupi gegn séra i
harsverdi, en takmorkud reynsla er af samsetningu Daivobet og annarra stadbundinna séralyfja 4 sama
medferdarsvaedi, annarra soralyfja sem gefin eru til alteekrar verkunar eda med ljésamedfero.

Medan & medferd med Daivobet stendur er meelt med ad leeknar radleggi sjuklingum ad takmarka eda
fordast 6hoflega mikla dtsetningu fyrir beinu eda tilbunu solarljési. Adeins skal nota kalsipotriol
stadbundid samhlida utfjélublaum geislum (UVR) ef leeknirinn og sjuklingurinn telja ad hugsanlegur
avinningur vegi pyngra en hugsanleg ahetta (sja kafla 5.3).

Aukaverkanir vegna hjalparefna
Daivobet hlaup inniheldur hjélparefnid butylhydroxytoluen (E321) sem getur valdid stadbundnum
vidbrogdoum i hud (t.d. snertiofneemi) eda ertingu i augum eda slimhimnum.




4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir
Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir & milliverkunum vid Daivobet.
4.6  Frjosemi, medganga og brjéstagjof

Medganga
Engar fullnzegjandi upplysingar eru fyrirliggjandi um notkun Daivobet hja pungudum konum.

Dyrarannséknir hafa synt fram & eiturverkun & axlun (sja kafla 5.3) vid notkun sykurstera en
nidurstédur nokkurra faraldsfraedilegra rannsékna (nidurstédur dr ferri en 300 medgdngum) hafa ekki
leitt i 1jos neina medfaedda galla hja bérnum madra sem voru medhdndladar med barksterum &
medgongu. Hugsanleg &heetta fyrir menn er ekki pekkt. bvi a adeins ad nota Daivobet & medgéngu
begar hugsanlegur avinningur er meiri en moguleg ahetta.

Brjostagjof

Betametasén berst i brjostamjolk en hetta & skadlegum ahrifum & barnid er talin dlikleg vid radlagda
skammta. Engar upplysingar eru fyrirliggjandi um pad hvort kalsip6triol skilst Gt i brjostamjolk.
Geeta skal varudar pegar Daivobet er avisad handa konum med barn & brjésti.

Sjuklingi skal sagt ad bera ekki Daivobet & brjost pegar barn er haft 4 brjosti.

Frjésemi
I rannsdknum & kalsipétrioli eda betametason dipropionati til inntéku hja rottum komu engin ahrif &
frjésemi fram hja kven- og karldyrum (sja kafla 5.3).

4.7 Anhrif & haefni til aksturs og notkunar véla
Daivobet hlaup hefur engin eda dveruleg ahrif & haefni til aksturs eda notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

Matid & tioni aukaverkana er byggt 4 samandregnum greiningum & upplysingum fra kliniskum
ranns6knum, p.m.t. upplysingar fra rannsoknum & dryggi eftir markadssetningu og tilkynntum
aukaverkunum.

S0 aukaverkun sem oftast er tilkynnt medan 4 medferd stendur er kladi.

Aukaverkanirnar eru taldar upp eftir MedDRA flokkun eftir liffeerum (SOC (system organ class)) og
eru paer sem oftast koma fram taldar fyrst. Innan tioniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar

upp fyrst.

Mjog algengar (>1/10)

Algengar (>1/100 og <1/10)

Sjaldgeefar (>1/1.000 og <1/100)

Mjdg sjaldgeefar (>1/10.000 og <1/1.000)

Koma 6rsjaldan fyrir (<1/10,000)

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad dztla tioni ut fra fyrirliggjandi gdgnum)

Sykingar af véldum sykla og snikjudyra

Sjaldgeefar >1/1.000 og <1/100 Hadsyking*
Hérslidursholga

Onaemiskerfi

Mjbg sjaldgeefar >1/10.000 og <1/1.000 Ofnaemisvidbrogd




Augu

Sjaldgeefar >1/1.000 og <1/100 Erting i augum

Tioni ekki pekkt (ekki heegt ad aeetla tidni Gt fra  [pokusyn**
fyrirliggjandi gégnum)

HUd og undirhuo

IAlgengar >1/100 og < 1/10 KI&di

Sjaldgeefar >1/1.000 og <1/100 Versnun sora
Hudbdlga
Horundsrodi
Utbrot***
Prymlabolur
Svidatilfinning i hto
Erting i huo
Huadpurrkur

Mjog sjaldgeefar >1/10.000 0g<1/1.000 Slit (rakir) i hud
Huoflégnun

Tioni ekki pekkt (ekki heegt ad aetla tidni 0t fra  |Breyting a haralit****
fyrirliggjandi gégnum)

IAlmennar aukaverkanir og aukaverkanir & ikomustad

Sjaldgeefar >1/1.000 og <1/100 \Verkur & notkunarstadg*****

Mg sjaldgeefar >1/10.000 og <1/1.000 Endurkastsahrif (rebound effect)
*Greint hefur verid fra hudsykingum, p.m.t. bakteriu-, sveppa- og veirusykingum i haa.
**Sja kafla 4.4

***Greint hefur verid fra ymsum gerdum Utbrota, svo sem hoérundsroda og séradtbrotum med greftri.
****Greint hefur verid fra timabundinni litabreytingu & hari & svaedinu par sem harsvorour er
medhondladur, pannig ad hvitt eda gratt har verdur gulleitt.

**xx*%Svidi a notkunarstad er talinn med sem verkur & notkunarstag.

Eftirtaldar aukaverkanir eru taldar tengjast lyfjafraeedilegum flokki kalsipétridls og betametasons, i
peirri réo:

Kalsip6triol

Aukaverkanir eru hudbreytingar & meoferdarsvaedi, kladi, erting i h(d, svidatilfinning eda stingir,
hadpurrkur, rodi, Gtbrot, hidbdlga, exem, versnun séra, ljosnaemis- og ofnaemisviobrogd, par med eru
talin tilvik um ofsabjlg og bjag i andliti sem kemur drsjaldan fyrir.

Altzek (systemic) ahrif geta orsjaldan komid fram eftir stadbundna notkun og valdio
bl6dkalsiumhakkun eda haekkun kalsiums i pvagi (sja kafla 4.4).

Betametasdn (sem tvipropidnat)

Stadbundin ahrif geta komio fram eftir Gtvortis notkun, einkum vid langvarandi notkun, par med talid
er hudpynning, hareedavikkun, hudrékir, harslioursbdlga, ofhering, hudbolgur umhverfis munn,
snertiofnemishudbdlga (allergic contact dermatitis), aflitun hudar og kvodugrjon (colloid milia).

Vid medferd vid séra med barksterum a hld getur verid heetta & Gtbreiddum séra med graftarbélum.

Altzk (systemic) ahrif vegna Utvortis notkunar barkstera eru mjog sjaldgef hja fullordnum en geta
hins vegar verid alvarleg. Baling nyrnahettubarkar, drer (cataract), sykingar, ahrif & efnaskipti
sykursyki og aukinn augnprystingur getur komid fram, einkum vid langvarandi notkun.

Altzk (systemic) ahrif koma oftar fram pegar lyfid er borid & hudsveedi undir loftpéttum umbiadum
(plast, i huofellingar), pegar borid er & stor htidsvaedi og vid langvarandi notkun (sja kafla 4.4).



Bdrn

Ekki hefur komid fram kliniskt mikilvaeegur munur & éryggi hja fulloronum og unglingum. Alls voru
216 unglingar medhondladir i premur opnum kliniskum rannséknum. Sja kafla 5.1 fyrir frekari
upplysingar um rannsoknirnar.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stddugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

49 Ofskdmmtun

Notkun steerri skammta en radlagdir eru getur valdid haekkun kalsiums i sermi sem laekkar pegar
medferd er haett. Einkenni haekkunar kalsiums i bl6di eru m.a. ofsamiga, hagdatregda,
voovaslappleiki, ringlun og da.

Ohoéfleg og langvarandi stadbundin notkun barkstera getur balt starfsemi heiladinguls-
nyrnahettubarkar sem leidir til annars stigs vanstarfsemi nyrnahettna sem yfirleitt gengur til baka.
I pessum tilvikum skal medhondla einkenni.

Vid langvarandi eiturahrif vegna barksteramedferdar verdur ad heaetta medferd smam saman.

Skyrt hefur verid fra misnotkun hja einum sjaklingi med Utbreiddan séra &samt roda (erythrodermic
psoriasis) sem notadi 240 g af Daivobet smyrsli & viku (sem samsvarar dagskammti sem er u.p.b. 34 g)
i 5 manudi (hamarks raolagdi dagskammtur er 15 g a dag) og fékk Cushing heilkenni & medan &
medferd stdéd og sidan sdra med graftarbélum eftir ad hafa haett medferd skyndilega.

5. LYFJAFRZABILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Psoriasislyf. Onnur psoriasislyf til stadbundinnar Gtvortis notkunar, kalsipotriol
i blondum. ATC flokkur: DO5AX52.

Kalsipotriol er D-vitamin-hlidsteeda. Upplysingar Gr in vitro rannsoknum benda til pess ad kalsip6triol
hvetji sérhaefingu og dragi ar fjolgun pekjufrumna i had. Verkun lyfsins vid séra er talin byggo a
pessu.

Eins og adrir barksterar til stadbundinnar notkunar hefur betametaséntviprépiénat bélgueydandi,
klaoastillandi, edaherpandi og 6naemisbalandi ahrif en laeknar hins vegar ekki undirliggjandi kvilla.
Med loftpéttum umbudum er haegt ad auka &hrifin vegna aukins gegnfleedis um hornlagid. Tidni
aukaverkana eykst vegna pessa. EKki er almennt vitad hvad liggur til grundvallar bélgueydandi
ahrifum barkstera til stadbundinnar notkunar.

Svorun nyrnahettna vid ACTH var akvardad med malingum a kortisolgildum i sermi hjé sjaklingum
med Utbreiddan sdra badi i harsverdi og & likamanum, par sem notud voru samtals allt ad 106 g & viku
af Daivobet hlaupi og Daivobet smyrsli. Eftir 30 minttur minnkadi svorun kortisél vid ACTH 6rvun
Overulega hja 5 af 32 sjuklingum (15,6%) eftir 4 vikna medferd og hja 2 af 11 sjaklingum (18,2%)
sem héfou haldid afram medferd i 8 vikur. T 6llum tilvikum urdu kortisolgildi i sermi edlileg

60 minuatum eftir 6rvun med ACTH. EkKi sust nein merki um breytingar & efnaskiptum kalsiums hja
pessum sjuklingum. Upplysingar Gr rannsékninni benda pvi til pess hvad HPA-belingu vardar ad
mjog storir skammtar af Daivobet hlaupi og smyrsli hafa veeg ahrif & HPA-bodleidina.


http://www.lyfjastofnun.is/

Metin var verkun af notkun Daivobet hlaups einu sinni a sélarhring, i tveimur 8 vikna, tviblindum,
slembudum kliniskum rannséknum par sem patt toku samtaks fleiri en 2.900 sjiklingar med sora i
harsverdinum sem var i pad minnsta i medallagi slemur samkvaemt heildarmati rannsakandans &
alvarleika sjukdomsins (Investigator’s Global Assessment of disease severity (IGA)).
Samanburdarlyfin, sem 61l voru notud einu sinni & sélarhring, innihéldu betametaséntviprépionat i
hlaupgrunni, kalsip6tridl i hlaupgrunni og (i annarri rannsékninni) hlaupgrunninn einn sér.
Nidurstédur fyrsta svorunarvidmios (primary response criterion) (einkenni horfin eda sjukdémur mjog
veegur eftir 8 vikur skv. IGA) syndi ad Daivobet hlaup hafdi tolfreedilega marktakt betri verkun en
samanburdarlyfin. Nidurstoour um hversu fljétt lyfin byrjudu ad verka, einnig byggdar & svipudum
upplysingum fra 2. viku, syndu ad Daivobet hlaup hefdi tolfreedilega marteaekt betri verkun en
samanburdarlyfin.

% einkennalausra | Daivobet hlaup | Betametasédn-

sjuklinga eda med (n=1.108) tviprépidnat Kalsipotriol Hlaupgrunnur
veegan sjukdém (n=1.118) (n=558) (n=136)

2. vika 53,2% 42,8%" 17,2%? 11,8%*

8. vika 69,8% 62,5%? 40,1%* 22,8%!

1 Tolfreedilega marktaekt minni ahrif en af Daivobet hlaupi (P<0,001)

Metin var verkun daglegrar notkunar Daivobet hlaups & sveaedi utan harsvaroar i 8 vikna kliniskum,
tviblindum, slembudum rannséknum par sem patt toku 293 sjuklingar med séra sem var veegur til i
medallagi sleemur samkvemt IGA. Samanburdarlyfin, sem 61l voru notud einu sinni a sélarhring,
innihéldu betametaséntviprépidénat i hlaupgrunni, kalsip6triél i hlaupgrunni og hlaupgrunninn einn
sér. Nidurstddur fyrsta svorunarvidmios (primary response criterion) voru stjérn a sjakdémnum skv.
IGA 1 4. og 8. viku. Stjorn 4 sjuikdomnum var skilgreind sem ,,laus vid ttbrot™ (clear) eda ,,sjukdémur
i lagmarki* (minimal disease) hja sjuklingum med i medallagi sleman sjukdém i upphafi eda ,,laus
vid utbrot“ (clear) hja sjuklingum med vagan sjukdom i upphafi. Annad svérunarvidomio (secondary
response criteria) voru hlutfallsbreytingar & mealikvarda 4 alvarleika sora og Utbreidslu sjukdémsins
(Psoriasis Severity and Area Index (PASI)) fra upphafi og ad 4. og 8. viku.

% sjuklingamed | Daivobet hlaup Betametasén-
stjérn a (n=126) tviprépidnat Kalsipotriol Hlaupgrunnur
sjukdémnum (n=68) (n=67) (n=35)
4.vika 20,6% 10,3%? 4,5%?! 2,9%!
8. vika 31,7% 19,1%* 13,4%* 0,0%*!

! Tolfraedilega marktaekt minni ahrif en af Daivobet hlaupi (P<0,05)

Meadaltal Daivobet hlaup Betametasén-
présentulaeekkunar (n=126) tvipropionat Kalsipotriol Hlaupgrunnur
a PASI (n=68) (n=67) (n=35)
(stadalfravik(SD))
4. vika 50,2 (32,7) 40,8 (33,3)* 32,1 (23,6)* 17,0 (31,8)*
8. vika 58,8 (32,4) 51,8 (35,0) 40,8 (31,9)* 11,1 (29,5)!

! Tolfreedilega markteekt minni ahrif en af Daivobet hlaupi (P<0,05)



Lagt var mat & notkun Daivobet hlaups einu sinni & sélarhring samanborid vid notkun Daivonex Scalp
lausnar tvisvar sinnum & sélarhring i allt ad 8 vikur i annarri blindri (investigator-blinded)
slembirannsékn & 312 sjuklingum med a.m.k. i medallagi alvarlegan séra i harsverdi skv. IGA.
Nidurstodur fyrsta svorunarvidmids (primary response criterion)(einkenni horfin eda sjukdémur mjog
veegur eftir 8 vikur) syndi ad Daivobet hlaup hafdu télfreedilega marktaekt betri verkun en Daivonex
Scalp lausn.

% einkennalausra | Daivobet hlaup | Daivonex Scalp

sjuklinga eda med (n=207) lausn (n=105)
veegan sjukdém
8. vika 68,6% 31,4%*!

! Tolfredilega markteekt minni ahrif en af Daivobet hlaupi (P<0,001)

Lagt var mat & notkun Daivobet hlaups samanborid vid kalsip6tiol i hlaupgrunninum i tviblindri,
langtima slembirannsdékn & 873 sjuklingum med sora i harsverdi sem (skv. IGA) var a.m.k. midlungs
alvarlegur. | badum medferdum var notkun einu sinni & solarhring i allt ad 52 vikur med hléum eins og
porf krafdi. Aukaverkanir, hugsanlega tengdar langtimanotkun barkstera i harsvoro, voru stadfestar af
6h&dum, blindudum hopi (blinded panel) hidsjukdémafredinga. Enginn munur var milli
medferdarhdpanna & hlutfalli peirra sjuklinga sem fengu slikar aukaverkanir (2,6% af peim sem
notudu Daivobet hlaup og 3,0% af peim sem fengu kalsip6triol: P=0,73). Ekkert tilfelli hadpynningar
var skrad.

Born

Harsvorour

I tveimur opnum 8 vikna ranns6knum an samanburdar voru ahrif kalsiumefnaskipta konnud hja alls
109 unglingum & aldrinum 12-17 &ra, med sora i harsverdi, sem notudu allt ad 69 g & viku af Daivobet
hlaupi. Hvorki var greint fra tilviki bldokalsiumhakkunar né kliniskt mikilveegum breytingum &
kalsiumi i pvagi. Svorun nyrnahetta vio ACTH var meld i 30 sjuklingum; einn sjaklingur syndi
minnkada kortisol svorun vid ACTH eftir 4 vikna medferd, sem var veeg, an kliniskra breytinga og
sem gekk til baka.

Harsvordur og likami

I einni opinni 8 vikna rannsokn &n samanburdar voru ahrif & kalsiumefnaskipti kénnud hjéa

107 unglingum & aldrinum 12-17 &ra med sora i harsverdi og & likama, sem notudu allt ad 114,2 g &
viku af Daivobet hlaupi. Hvorki var greint fra tilviki blédkalsiumhaekkunar né kliniskt mikilveegum
breytingum & kalsiumi i pvagi. Svorun nyrnahetta vid ACTH var mald i 31 sjuklingi; fimm sjuklingar
syndu minnkada kortisdl svorun vid ACTH par sem 2 af pessum 5 sjuklingum syndu einungis
overulega minnkun. Fjorir af sjaklingunum syndu minnkun eftir 4 vikna medferd og 2 syndu minnkun
eftir 8 vikur, par & medal 1 sjuklingur sem syndi minnkun & badum pessum timabilum. bessi tilvik
voru veeg, an kliniskra breytinga og gengu til baka.

5.2 Lyfjahvorf

Altek (systemic) Utsetning fyrir kalsip6tridli og betametasontvipropionati Gr Daivobet hlaupi, sem
notad var stadbundid, er samsvarandi og vid notkun Daivobet smyrslis hja rottum og smasvinum
(minipigs). Kliniskar rannséknir med geislamerktu smyrsli gefa til kynna ad altaekt (systemic) frasog
kalsipotriols og betametasdns Ur Daivobet smyrslforminu sé minna en 1% af gefnum skammti (2,5 g)
12 Klst. eftir ad pad er borid & heilbrigda hid (625 cm?). begar lyfid er borid & sérabletti og undir
loftpéttar umbUdir getur frasog barkstera til Utvortis notkunar aukist. Frasog um skemmda had er
u.p.b. 24%.

Badi virku efnin kalsip6triol og betametasontvipropidnat umbrotna hratt og i miklum meeli vid alteeka
Utsetningu. Préteinbinding er u.p.b. 64%.Helmingunartimi plasmautskilnadar eftir inndeelingu i blaaed



er 5-6 klukkustundir. Vegna myndunar forda i hadinni pa tekur Gtskilnadur eftir stadbundna gjof a huo
nokkra daga. Betametason umbrotnar adallega i lifur, en einnig i nyrum sem glakurénid og
sulfatesterar. Adal atskilnadarleid kalsipétridls er med haeegdum (rottur og sméasvin) og betametason-
tviprépidnats med pvagi (rottur og mys). Rannséknir & dreifingu & geislavirkt merktu kalsip6tridli og
betametasontvipropionati i vefi i rottum leiddu i 1j6s ad mesta geislavirknin var i nyrum og lifur.

Magn kalsip6tridls og betametaséntviprépidnats var undir nedri maelimérkum i 6llum bl6dsynum 34
sjuklinga sem medhondladir voru i 4 eda 8 vikur med baedi Daivobet hlaupi og Daivobet smyrsli vid
Utbreiddum séra badi & likamanum og i harsverdi. Eitt umbrotsefni kalsipétridls og eitt umbrotsefni
betametasontvipropionats voru melanleg hja sumum sjuklinganna.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Dyrarannséknir & barksterum hafa synt fram & eiturverkanir & axlun (skard i gém, vanskdpun
beinagrindar). I langtimarannsoknum & eiturahrifum & aexlun vid gjof barkstera um munn hja rottum
var vart vid lengri medgongu og hridir stodu lengur og voru erfidari. Enn fremur faekkadi lifandi
feeddum afkveemum, faedingarpyngd var minni svo og pyngdaraukning eftir fadingu. Engin ahrif voru
a frjosemi. EKKi er vitad hvada pydingu petta hefur fyrir menn.

Krabbameinsrannsékn a notkun kalsipétriél 4 htd hja masum og krabbameinsrannsékn & inntéku hja
rottum leiddi ekki i 1j6s neina sérstaka hattu fyrir menn.

Rannsdknir & krabbameinsvaldandi ahrifum vegna ljosgeislunar hja masum benda til pess ad
kalsipétriél eykur mogulega ahrif utfjélublarra geisla og veldur hudaexium.

Krabbameinsrannsékn a hid hja misum og krabbameinsrannsékn & inntdku hja rottum leiddi ekki i
1jés neina sérstaka heettu af betametasoni tvipropionati fyrir menn. Ekki hefur verid gerd rannsdkn a
krabbameinsvaldandi ahrifum vegna ljésgeislunar & betametasoni tvipropionati.

I stadbundnum rannsoknum & polanleika hja kaninum olli Daivobet veegri til medalalvarlegri
hadertingu og vaegri timabundinni ertingu i augum.

6. LYFJAGERDARFRZADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Fljotandi paraffin

Pélyoxyprépylen steryleter

Hert laxerolia

Butylhydroxytdlien (E321)

All-rac-a-tokoferol

6.2 Osamrymanleiki

Ekki mé& blanda pessu lyfi saman vid dnnur lyf, vegna pess ad rannsoknir & samrymanleika hafa ekki
verid geroar.

6.3 Geymslupol
3ar.

Glas: Eftir ad glasid hefur fyrst verid opnad: 6 manudir.



Skammtari: Eftir ad fyrst opnadur: 6 manudir.

6.4  Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Ma ekki geyma i kali.

Glas: Geymid i ytri umbadum til varnar gegn ljési.

6.5 Gerd ilats og innihald

Glos: Hapéttni polyetylen glos med lagpéttni polyetylen stut og hapéttni polyetylen skruftappa.
Hverju glasi er pakkad i 6skju.

Pakkningasterdir: 15g,309,609,809.2x60g,2x80gog, 3 x60g.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

Skammtari: Skammtarinn er gerdur Ur rorlykju ur polypropyleni (med hapéttni-pdlyetylenstimpli og
skruftappa), skammtarahaus (ytra byrdi ur pélyprépyleni, pélyoxymetylenhandfangi og stat ur
gummii) og polypropylenhulstri. Rorlykjan, skammtarahausinn og hulstrid eru sett saman fyrir
notkun. Rorlykjunni, skammtarahausnum og hulstrinu er pakkad i skju.

Pakkningasteerdir: 60 g (jafngilda 68 ml) og 2 x 60 g (jafngilda 2 x 68 ml).

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhdndlun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

LEO Pharma A/S

Industriparken 55

DK-2750 Ballerup

Danmork.

8. MARKADBSLEYFISNUMER

1S/1/07/053/01

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFISINS

Dagsetning fyrstu Utgafu markadsleyfis: 4. ndvember 2008.

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 2. febrdar 2016.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

27. nbvember 2019.

itarlegar upplysingar um petta lyf eru birtar & http://www.serlyfjaskra.is
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