VIPAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Victoza 6 mg/ml stungulyf, lausn i afylltum lyfjapenna

2. INNIHALDSLYSING

1 ml af lausn inniheldur 6 mg af liraglutidi*. Einn afylltur lyfjapenni inniheldur 18 mg af liraglutidi i
3ml.

* glukagén-lik peptid-1 hlidsteeda ar ménnum (GLP-1) framleidd med radbrigda DNA-taekni i
Saccharomyces cerevisiae.

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyf, lausn.
Teer og litlaus eda neer litlaus, jafnprystin lausn: pH=8,15.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Victoza er &tlad til medferdar & fullordnum, unglingum og bérnum 10 &ra og eldri med 6fullnaegjandi
stjorn & sykursyki af tegund 2 sem vidb6t vid matareedi og hreyfingu

. sem medferd med einu lyfi pegar ekki er hagt ad nota metformin vegna épols eda frabendinga
. sem vidbot vid onnur sykursykilyf.

Rannsoknanidurstodur er varda samsetningar, ahrif & stjorn & bl6dsykri og hjarta- og edakvilla, og
upplysingar um pau pydi sem voru rannsékud ma sja i koflum 4.4, 4.5 og 5.1.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Til ad auka pol meltingarfeera er upphafsskammturinn 0,6 mg af liraglutidi & solarhring. Eftir a.m.k.
viku & ad auka skammtinn i 1,2 mg. Buast ma vid pvi ad sumir sjuklingar hafi avinning af pvi ad auka
skammtinn r 1,2 mg i 1,8 mg og med hlidsjon af kliniskri svérun ma auka skammtinn i 1,8 mg eftir
a.m.k. eina viku, til ad beeta blddsykurstjornun enn frekar. Ekki er malt med sélarhringsskémmtum
sem eru steerri en 1,8 mg.

Pegar Victoza er batt vid sulfonylarealyf eda instlin ma ihuga ad minnka skammt salfonylurealyfsins
eda insulinsins til ad draga Ur heettu & blodsykursfalli (sja kafla 4.4). Samsett medferd med
sulfonylarealyfi & einungis vio um fullordna sjdklinga.

Ekki er naudsynlegt ad sjuklingur fylgist sjalfur med blodsykri til ad stilla af skammtasteerd Victoza.
Naudsynlegt er ad sjuklingur fylgist sjalfur med blodsykri til ad adlaga skammtinn af stlfonylarealyfi
og insulini, einkum eftir ad medferd med Victoza er hafin og dregid er dr instlingjof. Radlagt er ad
minnka skammtinn af insalini i prepum.

Sérstakir sjuklingahépar

Aldradir sjuklingar (> 65 ara)
EkKi er porf & skammtaadlégun vegna aldurs (sja kafla 5.2).



Skert nyrnastarfsemi

EkKi er porf & skammtaadlégun hja sjuklingum med vaegt skerta, medalskerta eda verulega skerta
nyrnastarfsemi. Engin reynsla er af medferd hja sjuklingum med nyrnasjukdom & lokastigi og pvi er
ekki melt med notkun Victoza hja pessum sjuklingum (sjé kafla 5.1 og 5.2).

Skert lifrarstarfsemi
Skammtaadlogun er ekki radl6gd hja sjuklingum med vaegt eda midlungsmikid skerta lifrarstarfsemi.
Notkun Victoza er ekki radl6gd hja sjuklingum med verulega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).

Born
Ekki parf ad adlaga skammta hj& unglingum og bérnum 10 é&ra og eldri. Engar upplysingar liggja fyrir
um bérn yngri en 10 ara (sja kafla 5.1 og 5.2).

Lyfjagjof

Ekki méa gefa Victoza i blaaeo eda i vodva.

Victoza & ad gefa einu sinni & solarhring hvenar dagsins sem er, 6had maltidum og pad ma gefa undir
had a kvio, laeri eda upphandlegg. Skipta ma um stungustad og timasetningu an pess ad adlaga
skammta. Hins vegar er meelt med pvi ad gefa Victoza inndalingu & u.p.b. sama tima dags pegar buid
er ad finna hentugasta tima dagsins. Til ad fa n&nari upplysingar um lyfjagjof, sja kafla 6.6.

4.3  Frabendingar

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

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Ekki a a0 nota liraglatid hja sjuklingum med sykursyki af tegund 1 eda til ad medhondla
ketonblddsyringu af voldum sykursyki.

Liraglatio kemur ekki i stadinn fyrir insdlin. Tilkynnt hefur verio um keténbl6dsyringu af véldum
sykursyki hja insulinhadum sjuklingum pegar instlingjof er haett of skart eda skammtaminnkun
insalins hefur verid of hréd (sja kafla 4.2).

Engin reynsla er af notkun lyfsins hja sjaklingum med hjartabilun af NYHA (New York Heart
Association) flokki IV og pvi er notkun liraglutids ekki radlogd hja pessum sjuklingum.

Takmorkud reynsla er hja sjuklingum med garnabdélgusjukdém og parmalémum af véldum sykursyki.
Notkun liraglutias er ekki radlogo hja pessum sjiklingum par sem notkunin er tengd timabundnum
aukaverkunum fra meltingarfeerum, p.m.t. 6gledi, uppkdstum og nidurgangi.

Bréd brisbélga

Brad brisholga hefur komid fram vid notkun GLP-1 vidtakadrva. Upplysa parf sjuklinga um einkenni
bradrar brisbolgu. Ef grunur er um brisb6lgu skal heetta notkun liraglatios; ef brad brisbélga er stadfest
skal ekki hefja medferd med liraglutidi ad nyju (sja kafla 4.8 og 5.1).

Skjaldkirtilssjukdémar

Greint hefur verid fra aukaverkunum i skjaldkirtli t.d. skjaldkirtilssteekkun, i kliniskum rannsoknum,
einkum hja sjaklingum med undirliggjandi skjaldkirtilssjukdém. bvi 4 ad nota liragl(tid med varto hja
pessum sjaklingum.



Blddsykursfall

Sjuklingum sem fa liraglltid i samsettri medferd med sulfonylarealyfi eda insulini er mégulega
heettara vid bloédsykursfalli (sja kafla 4.8). Draga ma ur likum & blddsykursfalli med pvi ad minnka
skammta sulfonylarealyfsins eda insalinsins.

Vokvaskortur

Greint hefur verid fra visbendingum og einkennum um vékvaskort, p.a.m. skertri nyrnastarfsemi og
bradri nyrnabilun, hja sjuklingum sem eru & medferd med liraglatidi. Sjuklingum sem eru & medferd
med liraglGtioi skal bent & hugsanlega haettu & vokvaskorti i tengslum vid aukaverkanir fra
meltingarvegi og ad peir skuli gera vartdarradstafanir til ad koma i veg fyrir vokvatap.

Hjélparefni
Victoza inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Rekjanleiki
Til pess ad baeta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotunamer lyfsins sem gefid er vera skrad

med skyrum haetti.
4.5  Milliverkanir vid énnur lyf og adrar milliverkanir

In vitro hefur liraglGtid mjog litla tilhneigingu til lyfjahvarfafraedilegra milliverkana vid énnur virk
efni i tengslum vid cytokrom P450 og protinbindingu i plasma.

Orlitil seinkun & magateemingu sem fylgir liraglttidi getur haft ahrif & frasog lyfja til inntéku sem eru
gefin samhlida. Rannséknir & milliverkunum syndu engin merki um kliniskt mikilvaega seinkun &
frasogi og pvi er ekki porf & skammtaadldgun. Nokkrir sjuklingar sem voru medhéndladir med
liraglutiai tilkynntu um a.m.k. eitt tilfelli verulegs nidurgangs. Nidurgangur getur haft ahrif & frasog
lyfja til inntdku sem gefin eru samhlida.

Warfarin og adrar kiimarinafleiour

Ekki hefur verid gerd nein rannsokn & milliverkunum. EkKi er heegt ad Utiloka kliniskt mikilveega
milliverkun vid virk efni sem eru torleyst eda hafa prongan lekningalegan studul, svo sem warfarin.
Pegar liraglutio medferd er hafin hja sjuklingum sem eru & warfarini eda 6drum kdmarinafleidum er
meelt med tidara eftirliti med INR (International Normalised Ratio).

Parasetamél

Liraglatio breytti ekki heildaratsetningu fyrir parasetamdli eftir einn 1.000 mg skammt. Cpax
parasetamdls lekkadi um 31% og midgildi tmax seinkadi i allt ad 15 min. Ekki er porf &
skammtaadlogun vid samhlida notkun parasetamols.

Atorvastatin

Liraglatio breytti ekki heildardtsetningu fyrir atorvastatini ad pvi marki ad pad skipti mali kliniskt,
eftir gjof eins staks 40 mg skammits af atorvastatini. bvi er ekki porf & skammtaadldgun atorvastatins
pegar pad er gefid samhlida liraglUtidi. Cmax atorvastatins leekkadi um 38% og midgildi tmax fér ar

1 Klst. i 3 klst. pegar pad var gefid samhlida liraglutidi.

Griseofulvin
Liraglatio breytti ekki heildardtsetningu fyrir griseofulvini eftir gjof eins staks 500 mg skammts af

griseofulvini. Cnax griseofulvins jokst um 37% en midgildi tmax breyttist ekki. EkKi er porf &
skammtaadlogun griseofulvins eda annarra efnasambanda sem eru torleyst og hafa mikid gegndreepi.



Digoxin

Pegar stakur 1 mg skammtur af digoxini var gefinn dsamt liraglGtidi leekkudu AUC gildi digoxins um
16%; Cmax laekkadi um 31%. Midgildi tmax digoxins fér ar 1 kist. i 1,5 klst. Samkvamt pessum
nidurstddum er engin porf & skammtaadlégun digoxins.

Lisindpril
Pegar stakur 20 mg skammtur af lisinoprili var gefinn asamt liraglutidi leekkudu AUC gildi lisindprils
um 15%; Crax leekkadi um 27%. Midgildi tmax lisinoprils for ar 6 kist. i 8 klst. pegar pad var gefid

asamt liraglatioi. Samkvamt pessum nidurstddum er engin porf & skammtaadlogun lisindprils.

Getnadarvarnarlyf til inntdku

Liraglatio leekkadi Cmax etinylestradiols og levonorgestrels um 12% og 13%, i hvoru tilviki fyrir sig, i
kjolfar gjafar eins skammts af getnadarvarnarlyfi til inntdku. Tmax beggja efnasambandanna seinkadi
um 1,5 Klst. begar pau voru gefin dsamt liragltidi. Engin kliniskt mikilveeg ahrif urdu &
heildaratsetningu fyrir etinyldestradioli eda levonorgestreli. Getnadarvorn er pvi talin vera Gbreytt
pegar han er gefin samhlida liraglutioi.

Insulin

Engar milliverkanir & lyfhrif eda lyfjahvorf komu fram milli liraglatids og insulindetemirs pegar
sjuklingum med sykursyki af tegund 2 var gefinn stakur skammtur af insulindetemiri, 0,5 einingar/kg,
samhlida 1,8 mg af liraglatidi vid jafnveegi.

Bdrn

Milliverkanarannsdknir hafa einungis verid gerdar hja fullorénum.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

EkKi liggja fyrir neinar fullnagjandi upplysingar um notkun liragl(tids & medgongu. Dyrarannsoknir
hafa synt eiturverkanir & &xlun (sja kafla 5.3). Hugsanleg ahetta fyrir menn er ekki pekkt.

EkKi skal nota liraglatio & medgéngu og malt er med notkun insalins i stad pess. Heetta skal medferd
med Victoza ef sjuklingurinn éskar eftir ad verda pungud eda ef pungun & sér stad.

Brjostagjof
EkKi er vitad hvort liraglatid skilst Gt i brjéstamjélk. Dyrarannséknir hafa synt ad flutningur liraglutios
og umbrotsefna af svipadri byggingu, yfir i mjolk, er litill. Forkliniskar rannsoknir hafa synt

medferdartengda minnkun a vexti rottuunga a spena (sja kafla 5.3). Victoza ma ekki gefa konum med
barn & brjosti par sem reynsla er ekki fyrir hendi.

Fri6semi

AdJ undanskilinni orlitilli fekkun lifandi fosturvisa, hafa dyrarannsoknir ekki gefid til kynna skadleg
ahrif & frjésemi.

4.7  Ahrif & hafni til aksturs og notkunar véla

Victoza hefur engin eda Gveruleg ahrif 4 hafni til aksturs og notkunar véla.
Radleggja skal sjuklingum ad gera vartdarradstafanir til ad fordast blédsykursfall medan & akstri



stendur og vid notkun véla, sér i lagi pegar Victoza er notad i samsettri medferd med sulfonylarealyfi
eda insulini.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & 0ryqgi

i fimm storum Illa. stigs kliniskum langtimarannséknum hafa fleiri en 2.500 fullordnir sjiklingar
fengid medferd med Victoza einu sér eda i samsettri medferd med metformini, salfonylurealyfi (med
eda &n metformins) eda metformini asamt rosiglitazoni.

Algengustu aukaverkanirnar sem greint var fra i kliniskum rannséknum voru einkenni fra
meltingarfaerum: Ogledi og nidurgangur voru mjog algengar aukaverkanir, en uppkost, haegdatregda,
kvidverkir og meltingartruflanir voru algengar aukaverkanir. Aukaverkanir fra meltingarfeerum geta
verid algengari i upphafi medferdar. Yfirleitt dregur Gr pessum aukaverkunum & nokkrum dégum eda
vikum vid a&framhaldandi medferd. H6fudverkur og nefkoksbdélga voru einnig algengar aukaverkanir.
Ennfremur var blodsykursfall algeng aukaverkun og mjog algeng pegar liraglitid var notad i samsettri
medferd med sulfonylurealyfi. Alvarlegt blédsykursfall hefur fyrst og fremst komid fram i samsettri
medferd med sulfonylarealyfi.

Tafla med aukaverkunum

I toflu 1 eru taldar upp aukaverkanir sem greint var fra i langtima Illa. stigs samanburdarrannséknum,
LEADER rannsékninni (langtimarannsokn a hjarta- og &dasjukdomum) og aukaverkanatilkynningum
eftir markadssetningu. Tioni allra aukaverkana hefur verid reiknud Gt fra tioni peirra i Illa. stigs
kliniskum rannséknum.

Tidni er skilgreind & eftirfarandi hatt: Mjog algengar (>1/10); algengar (>1/100 til <1/10); sjaldgeefar
(=1/1.000 til <1/100); mjog sjaldgefar (=1/10.000 til <1/1.000); koma Orsjaldan fyrir (<1/10.000);
tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aatla tidni at fra fyrirliggjandi gégnum). Innan tidniflokka eru
alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Taflal Aukaverkanir i langtima llla. stigs samanburdarrannséknum, langtimarannsékn a
hjarta- og &dasjukdémum (LEADER) og tilkynningum utan kliniskra rannsékna
(eftir markadssetningu)

MedDRA
:‘Ilglielzﬁr g/llgj]gggar Algengar Sjaldgefar Mjog sjaldgeefar fl;girpa orsjaldan
Sykingar af Nefkokshdlga
voldum Berkjubolga
sykla og
snikjudyra
Onamiskerfi Bradaofnaemis-
vidbrdgd
Efnaskipti Bl6dsykursfall Vokvaskortur
0g nering Lystarleysi
Minnkud matarlyst
Taugakerfi Hofudverkur Bragdskyns-
Sundl truflun
Hjarta Aukinn hjartslattur




MedDRA

niourstodur

Heaekkun amylasa*

:‘Ilf)flielfjr Qféjgggar Algengar Sjaldgeefar Mjdg sjaldgeefar g?in:a orsjaldan
Meltingarfe | Ogledi Uppkost Seinkud Stifla i Brisbdlga (p.m.t.
ri Nidurgangur | Meltingartruflanir | magataeming meltingarvegi brisb6lga med
Verkir i efri hluta drepi)
kvidarhols
Heagoatregoa
Magabdlga
Vindgangur
paninn kvidur
Maga- og
velindabakfladi
Opagindi i
kvidarholi
Tannverkur
Lifur og gall Gallsteinar
Gallbléorubolga
Hd og Utbrot Ofsakladi
undirhtd Kladi
Nyru og Skert nyrna-
pvagfeeri starfsemi
Brao nyrnabilun
Almennar breyta Lasleiki
aukaverkanir Vidbrogo &
0g stungustad
aukaverkanir
a ikomustad
Rannsokna- Haekkun lipasa*

* Einungis ar styroum Il1b. og IV. stigs kliniskum rannséknum par sem malingar voru gerdar.

Lysing & voldum aukaverkunum

I kliniskri rannsokn & medferd med liraglGtidi einu sér var tidni skrads blodsykursfalls i tengslum vid
liraglatio laegri en su tioni sem skrad var hja sjuklingum medhéndludum med virku samanburdarlyfi
(glimepirioi). Algengustu aukaverkanirnar sem greint var fra voru meltingarfaerakvillar og sykingar af
voldum sykla og snikjudyra.

Blodsykursfall

Flest tilvik stadfests blédsykursfalls i kliniskum ranns6knum voru veaeg. Engin tilvik alvarlegs

blodsykursfalls komu fram i rannsokninni par sem liraglUtid var notad eitt sér. Alvarlegt
blédsykursfall er sjaldgaeft og hefur fyrst og fremst komid fram pegar liraglatid hefur verid notad i
samsettri medferd med sulfényldrealyfi (0,02 tilvik/sjuklingaar). Mjog fa tilvik
(0,001 tilvik/sjuklingaar) komu fram pegar liraglutid var gefid samhlida sykursykilyfjum til inntoku
6drum en sulfonylarealyfjum. Haetta & blodsykursfalli er 1ag vid samhlidanotkun grunninsulins og
liraglatids (1,0 tilvik per sjuklingadr, sja kafla 5.1). | LEADER rannsokninni var greint fra alvarlegum
tilvikum blodsykursfalls par sem tidni fyrir liraglGtid var laegri en fyrir lyfleysu (1,0 a méti 1,5
tilvikum fyrir hver 100 sjuklingadr; aztlad tionihlutfall 0,69 [0,51 til 0,93]) (sja kafla 5.1). Hja
sjuklingum sem fa forblandad insulin i byrjun og a.m.k. naestu 26 vikur er tidni alvarlegs
blédsykursfalls fyrir baedi liraglatio og lyfleysu 2,2 tilvik fyrir hver 100 sjuklingaar.

Aukaverkanir fra meltingarfeerum
begar liraglatid var gefid i samsettri medferd med metformini greindu 20,7% sjuklinga fra pvi ad hafa
fengid 6gledi a.m.k. einu sinni og 12,6% sjuklinga greindu fra pvi ad hafa fengid nidurgang a.m.k.

einu sinni. Pegar liraglatio var gefid i samsettri medferd med sulfénylarealyfi greindu 9,1% sjuklinga
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fra pvi ad hafa fengio 6gledi a.m.k. einu sinni og 7,9% sjuklinga greindu fré pvi ad hafa fengio
nidurgang a.m.k. einu sinni. Flest tilvik voru vaeg eda i medallagi og voru skammtahad. Vid
aframhaldandi medferd leekkadi tidni aukaverkana og peer urdu vaegari hja flestum sjuklingunum sem
fundu fyrir 6gledi i upphafi medferdar.

Hja sjuklingum sem eru >70 &ra geta aukaverkanir frd meltingarfeerum verid meiri pegar peir fa
medferd med liraglatioi.

Sjuklingar med veegt og midlungsmikid skerta nyrnastarfsemi (kreatininuthreinsun 60-90 ml/min. og
30-59 ml/min., talid i sdému r6d) geetu fundid meira fyrir ahrifum & meltingarfaeri pegar peir f& medferd
med liraglutidi.

Gallsteinar og gallbléorubdlga

Greint hefur verid fra nokkrum tilvikum gallsteina (0,4%) og gallblédrubélgu (0,1%) i langtima
I11a. stigs kliniskum samanburdarrannsoknum med liraglatidi. | LEADER rannsokninni var tidni
gallsteina 1,5% og gallbl6drubdlgu 1,1% fyrir liragl(tid og tioni gallsteina var 1,1% og
gallbléorubdlgu 0,7% fyrir lyfleysu (sja kafla 5.1).

Medferd heett

I langtimarannséknum (26 vikna eda lengri) par sem gerdur var samanburdur vid virkt lyf var medferd
haett vegna aukaverkana hja 7,8% sjuklinga sem fengu liraglttid medferd en hja 3,4% sjaklinga sem
fengu medferd med samanburdarlyfi. Algengustu aukaverkanirnar sem leiddu til pess ad sjuklingar &
liragl(tid meoferd hattu & medferdinni voru 6gledi (2,8% sjuklinga) og uppkost (1,5% sjdklinga).

Viobrdgd & stungustad
Greint hefur verid fra vidbrogdum a stungustad hja um 2% sjuklinga sem fengu Victoza i
langtimasamanburdarrannséknum (26 vikna eda lengri). bessi vidbrdgd voru yfirleitt vag.

Brisbdlga

Greint var fra nokkrum tilvikum brédrar brisbélgu (<0,2%) i langtima Illa. stigs kliniskum
samanburdarrannséknum med Victoza. Einnig hefur verid greint fra brisbdlgu vid notkun eftir
markadssetningu. I LEADER rannsokninni var tioni stadfestrar bradrar brisb6lgu 0,4% fyrir liraglatid
og 0,5% fyrir lyfleysu (sja kafla 4.4 og 5.1).

Ofhaemisvidobrégd

Greint hefur verid fra ofneemisvidbrogdum, p.m.t. ofsaklada, utbrotum og klada, eftir markadssetningu
Victoza.

Greint hefur verid fra faeinum tilfellum af bradaofnemisvidbrégdum, med vidbétareinkennum eins og
lagprystingi, hjartslattarénotum, madi og bjug, eftir markadssetningu Victoza. Greint hefur verid fra
nokkrum tilvikum (0,05%) ofnamisbjlgs i kliniskum langtimarannséknum & Victoza.

Born

A heildina litid var tidni, tegund og alvarleiki aukaverkana hja unglingum og bérnum & aldrinum

10 &ra og eldri sambeerileg vid pad sem sést hja fulloronum. Tidni stadfests blodsykursfalls var heerri
fyrir liraglatid (0,58 tilvik/sjuklingaar) samanborid vid lyfleysu (0,29 tilvik/sjuklingaar). Hja
sjuklingum sem fengu insulin fyrir stadfest blédsykursfall var tidnin herri fyrir liraglGtio

(1,82 tilvik/sjuklingaar) samanborid vio lyfleysu (0,91 tilvik/sjuklingaar). Engin alvarleg
blodsykursfoll attu sér stad i hdpnum sem fekk liraglatid.

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. bannig er haegt ad fylgjast stéougt med sambandinu milli dvinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.


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

4.9 Ofskdmmtun

Greint hefur verid fra ofskdommtum sem er allt ad 40faldur (72 mg) radlagdur vidhaldsskammtur i
kliniskum ranns6knum og eftir markadssetningu. Medal einkenna sem greint var fra voru veruleg
0gledi, uppkdst, nidurgangur og alvarleg tilfelli bléosykursfalls.

Ef ofskdmmtun & sér stad skal veita videigandi stuoningsmedferd samkvaemt kliniskum einkennum
sjuklings. Fylgjast skal med sjuklingnum m.t.t. kliniskra einkenna vokvaskorts og hafa eftirlit med
bl6dsykri.

5. LYFJAFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Sykursykilyf, hlidsteedur vid glikagén-likt peptio-1 (GLP-1). ATC flokkur:
A10BJO02.

Verkunarhattur

Liraglutid er GLP-1 hlidsteda med 97% samsvorun rada vid GLP-1 ir ménnum sem binst vid og
virkjar GLP-1 vidtakann. GLP-1 vidtakinn er mark upprunalegs GLP-1, innrent hormon i
meltingarvegi sem eykur ahrif glikdsahadrar instlinseytingar fra betafrumum i briskirtli. Olikt GLP-1
manna, eru lyfjahvorf og lyfhrif liraglatids pess edlis hja ménnum ad pad hentar til inndeelingar einu
sinni & solarhring. Eftir gjof undir h(d byggist langvirka verkunarferlid & premur pattum: sjalftengingu
sem leidir til heegara frasogs; bindingu vid albimin; og auknum stédugleika ensima gagnvart
dipeptidyl peptidasa 4 (DPP-4) og hlutlausum endopeptidasa (NEP) ensimum, en pad leidir til langs
helmingunartima i plasma.

Verkun liraglatids er midlad med sértekri milliverkun vid GLP-1 vidtaka, sem leidir til aukningar &
hringtengdu adendsineinfosfati (CAMP). Orvun liraglitids & insalinseytingu er glikosahad. A sama
tima dregur liraglatid ar éedlilega mikilli seytingu glukagéns einnig & glukésahadan hatt. Af pessu
leidir ad drvun verdur a seytingu instlins og hémlun a seytingu glikagéns pegar bldosykur er har.
Hins vegar, pegar blodsykur er of lagur, dregur liraglutid ar seytingu insulins en ekki glukagans.
Blddsykurslaekkandi verkunin felst einnig i minnihattar seinkun & magateemingu. Liraglutid dregur ar
likamspyngd og likamsfitu med verkunum sem fela i sér minnkada svengdartilfinningu og minnkada
orkuneyslu.

GLP-1 stjornar & lifedlisfredilegan hatt matarlyst og feeduinntoku, en ndkveemur verkunarhattur er
ekki pekktur ad fullu.

I dyrarannsoknum leiddi gjof liraglutids i atlimi (peripheral administration) til upptoku i akvednum
svaedum heilans sem styra matarlyst, par sem liraglutio, med pvi ad virkja sértaekt GLP-1 vidtaka
(GLP-1R) jok helstu mettunarmerki og dré ar helstu hungurmerkjum, og leiddi pannig til leegri
likamspyngdar.

Tjaning GLP-1 vidtaka er einnig & sérstokum stédum i hjarta, @dum, 6naemiskerfi og nyrum. i
musalikdnum fyrir edakdlkun kom liraglutid i veg fyrir &framhaldandi skellumyndun innan i
slagaedum og dro Ur bélgu i skellunum. Ad auki hafdi liraglltio jakveed ahrif & lipid i plasma.
Liraglatio minnkadi ekki peer skellur sem héféu pegar myndast adur en medferd hofst.

Lyfhrif

Verkunarlengd liraglutios er 24 klukkustundir og pad baetir blodsykurstjornun med pvi ad lekka
blédsykur, baedi pegar sjuklingur er fastandi og eftir maltid, hja sjuklingum med sykursyki af tegund 2.



Verkun og 6rygqi

Baoi beett blédsykurstjérnun og leekkud sjukddéms- og danartidni vegna hjarta- og aedakvilla eru hlutar
af medferd vid sykursyki af tegund 2.

Fimm tviblindar, slembadar, kliniskar Illa. stigs samanburdarrannsoknir & fulloronum voru gerdar til
ad meta ahrif liraglatios & blodsykurstjornun (tafla 2). Kliniskur og télfreedilega marktsekur avinningur
var af medferd med liraglatidi med tilliti til sykrads blddrauda Aic (HbA:c), fastandi bl6dsykurs og
blédsykurs eftir maltidir i samanburdi vid lyfleysu.

Pessar rannsoknir toku til 3.978 Gtsettra sjuklinga med sykursyki af tegund 2 (2.501 sjuklingar fengu
liraglatio), 53,7% karlmenn og 46,3% konur, 797 sjuklingar (508 fengu liraglutid) voru >65 ara og
113 sjuklingar (66 fengu liraglutid) voru >75 ara.

Vidbotarrannsoknir voru gerdar med liraglatidi hja 1.901 sjuklingi i fjorum éblindudum, slembudum,
kliniskum samanburdarrannséknum (med 464, 658, 323 og 177 sjuklingum i hverri rannsokn fyrir sig)
og einni tviblindri, slembadri, kliniskri samanburdarrannsokn a sjuklingum med sykursyki af teqund 2
og med midlungsmikid skerta nyrnastarfsemi (279 sjuklingar).

Stor rannsokn a hjarta- og edasjukdomum (LEADER rannsoknin) var einnig gerd med liraglatidi hja
9.340 sjuklingum med sykursyki af tegund 2 sem eru i mikilli heettu & hjarta- og edasjukdémum.

. Bléosykurstjérnun

Medferd med einu lyfi

Vid medferd med liraglGtidi einu sér i 52 vikur vard tolfraedileg marktaek og vidvarandi leekkun &
HbA:. i samanburdi vio glimepirid 8 mg (-0,84% fyrir 1,2 mg, -1,14% fyrir 1,8 mg samanborid
vid -0,51% fyrir samanburdarlyf) hja sjuklingum sem hoféu adur verid & sérstoku mataraedi og
hreyfingu eda fengid medferd med allt ad halfum hamarksskammti af einu sykursykilyfi til inntoku
(tafla 2).

Samsett medferd med sykursykilyfjum til inntoku

i 26 vikna samsettri medferd med liraglGtidi &samt metformini, glimepiridi eda metformini og
rosiglitazoni eda SGLT2i = metformin vard télfreedilega marktaek og viovarandi lekkun 4 HbA ¢ i
samanburdi vid sjuklinga sem fengu lyfleysu (tafla 2).

Tafla 2 Liraglutio klinisk I11. stigs rannsokn & einlyfjamedferd (52 vikur) og samhlidoa
sykursykilyfi til inntoku (26 vikur)

N Medaltal Medaltals- Sjuklingar Medaltal Medaltals-
HbAc (%) | breyting a (%) sem likams- breyting &
vid upphaf | HbA:c (%) naou pyngdar likamspyng
rannséknar | fra upphafi HbA1:<7% | (kg) vid d (kg) fra
rannsoknar upphaf upphafi
rannsoknar | rannsoknar
Medferd med einu lyfi
Liragldtio 1,2 mg 251 | 8,18 -0,84" 42,81,58,3% | 92,1 -2,05™
Liraglatio 1,8 mg 246 | 8,19 -1,14™ 50,9%,62,0° | 92,6 -2,45™
Glimepirid 8 mg/dag 248 | 8,23 -0,51 27,81,30,8% | 93,3 1,12
Vidbot vid metformin (2.000 mg/dag)
Liraglatio 1,2 mg 240 | 8,3 -0,977 35,3%,52,82 | 88,5 -2,58™
Liragldtio 1,8 mg 242 | 8,4 -1,00° 42,4',66,3°> | 88,0 -2,79™
Lyfleysa 121 | 8,4 0,09 10,84, 22,52 | 91,0 -1,51
Glimepirid 4 mg/dag 242 | 84 -0,98 36,3%, 56,02 | 89,0 0,95
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N Medaltal Medaltals- Sjuklingar Medaltal Medaltals-
HbA; (%) | breyting & (%) sem likams- breyting &
vid upphaf | HbA (%) nadu pyngdar likamspyng
rannsoknar | fra upphafi HbA1:<7% | (kg) vid d (kg) fra
rannsoknar upphaf upphafi
rannsoknar | rannsoknar
Vidhot vid glimepirid (4 mg/dag)
Liraglutio 1,2 mg 228 | 8,5 -1,08™ 34,5, 57,42 | 80,0 0,32"
Liraglitio 1,8 mg 234 | 8,5 -1,13" 41,6%,55,9% | 83,0 -0,23"
Lyfleysa 114 | 8,4 0,23 7,54, 11,82 81,9 -0,10
Rosiglitazon* mg/day 231 | 8,4 -0,44 21,9, 36,12 | 80,6 2,11
Vidbot vid metformin (2.000 mg/dag) + rosiglitazon (4 mg tvisvar a dag)
Liraglutio 1,2 mg 177 | 8,48 -1,48 57,51 95,3 -1,02
Liraglutio 1,8 mg 178 | 8,56 -1,48 53,7 94,9 -2,02
Lyfleysa 175 | 8,42 -0,54 28,1 98,5 0,60
Vidbét vio metformin (2.000 mg/dag) + glimepirid (4 mg/dag)
Liraglutid 1,8 mg 230 | 8,3 -1,33" 53,1 85,8 -1,81™
Lyfleysa 114 | 8,3 -0,24 15,3 85,4 -0,42
Glargin-insulin® 232 | 8,1 -1,09 45,8t 85,2 1,62
Vidhot vid SGLT2i° + metformin (=1.500 mg/dag)
Liraglutio 1,8 mg 203 | 8,00 -1,02%** 54,8%** 91,0 -2,92
Lyfleysa 100 | 7,96 -0,28 13,9 91,4 -2,06

*Y firburdir (p<0,01) samanborid vid virkt samanburdarlyf; **Y firburdir (p<0,0001) samanborid vid virkt
samanburdarlyf; ***Y firburdir (p<0,001) samanborid vid virkt samanburdarlyf, "EKKi lakara (p<0,0001)
samanborid vid virkt samanburdarlyf

Lallir sjuklingar; 2fyrri medferd med einu sykursykilyfi til inntoku; 3sjdklingar sem hoféu adur verid
medhondladir med breyttu mataradi

Victoza sem vidbot vid SGLT2i var rannsakad vid alla sampykkta skammta SGLT2i

4skdmmtun & glargin-insulini var opin og fylgt var leidbeiningum um skammtaadlogun. Sjaklingurinn sa um
adlégun skammta af glargin-insalini, samkvemt leidbeiningum rannséknarlaekna:

Leidbeiningar um skammtaadlégun glargin-insalins.

Meeling sjuaklings a fastandi bl6dsykri (FPG) Aukning a glargin-insalinskammti (a.e.)
<5,5 mmol/l (< 100 mg/dl) Markmid Engin adlégun

>5,5 09 < 6,7 mmol/l (> 100 og < 120 mg/dl) 0-2ae.t

>6,7 mmol/1 (> 120 mg/dl) 2ae.

@ Samkvamt einstaklingsbundnum radleggingum rannsoknaradilans vid sidustu heimsokn, t.d. med tilliti til pess
hvort sjuklingurinn hefur einhvern tima verid meo of lagan bl6dsykur.

Samsett medferd med insulini

I kliniskri rannsokn sem stdd yfir i 104 vikur nadu 57% sjuklinga med sykursyki af tegund 2 sem voru
medhdndladir med deglidekinsdlini &samt metformini markmidinu HbA;c < 7%, hinir sjaklingarnir
héldu afram i 26 vikna opinni rannsdkn og voru slembiradadir og fengu annadhvort liraglutio eda
stakan skammt af aspartinstlini (med steerstu maltidinni). I hopnum sem fékk degltdekinsalin +
liraglatio var insulinskammturinn minnkadur um 20% til ad lagmarka heettu & bl6dsykursfalli. pegar
liraglatioi var baett vio var tolfraeedilega marktaekt meiri leekkun & HbA4¢ (-0,73% fyrir liraglatio
samanborid vid -0,40% fyrir samanburdarlyfid) og likamspyngd (-3,03 samanborid vid 0,72 kg). Tidni
bléadsykursfalls (& hvert sjuklingaar Utsetningar) var tolfredilega marktaekt leegri pegar liraglitioi var
beett vid samanborid vio pegar stokum skammti af aspartinsulini var batt vid (1,0 samanborid vid
8,15; hlutfall: 0,13; 95% CI: 0,08 til 0,21).

[ kliniskri rannsokn sem st6d yfir i 52 vikur, leekkadi HbA;c um 0,54% fra grunnlinu, samanborid vid

0,20% hja peim sem fengu liraglatidé 1,8 mg og hja peim sem voru i metformin samanburdarh6pnum,
pegar detemirinsulini var batt vid liraglitid 1,8 mg og metformin hja sjuklingum par sem
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bl6dsykursmarkmidum var ekki nad eingéngu & liraglitidi og metformini. byngdartap var vidvarandi.
Litil aukning var a tioni minnihattar blédsykursfalla (0,23 samanborid vid 0,03 tilvik fyrir hvert
sjuklingaar).

I LEADER rannsokninni (sja undirkaflann Mat & hjarta- og sedastarfsemi) voru 873 sjuklingar &
forblondudu insalini (med eda an sykursykilyfs til inntoku) vid upphaf og a.m.k. naestu 26 vikur.
Medalgildi HbA. vid upphaf var 8,7% fyrir liragl(tid og lyfleysu. I viku 26 var aztlud medalbreyting
a HbAc -1,4% fyrir liraglatio og -0.5% fyrir lyfleysu par sem &atladur medferdarmunur var -0.9
[-1,00; -0,70]ese c1. Oryggi liraglitids asamt forblondudu insalini var pegar & heildina er liti®
samberilegt og pad sem kom fram med lyfleysu dsamt forbléndudu insulini (sja kafla 4.8).

Notkun hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi

I tviblindri rannsokn par sem virkni og 6ryggi liraglitids 1,8 mg voru borin saman vid lyfleysu, sem
vidbot vid insulin og/eda sykursykilyf til inntoku hja sjuklingum med sykursyki af tegund 2 og
midlungsmikid skerta nyrnastarfsemi, laeekkadi liraglutid HbAic meira en medferd med lyfleysu gerdi
eftir 26 vikur (-1,05% samanborid vid -0,38%). HbA1. for nidur fyrir 7% hja marktaekt fleiri
sjuklingum sem fengu liraglutio samanborid vid lyfleysu (52,8% samanborid vid 19,5%). Hja badum
hopum laekkadi likamspyngd: -2,4 kg hja peim sem fengu liraglatio og -1,09 kg hja peim sem fengu
lyfleysu. Heetta & blodsykursfalli var sambaerileg hja badum medferdarhépum. Oryggi liragl(tids var
almennt svipad og i 6drum rannséknum & liraglutioi.

. Hlutfall sjuklinga er nadu minnkun 4 HbA;¢

Liraglatio eitt sér leiddi til pess a0 tolfreedilega markteaekt haerra hlutfall sjuklinga nadi HbA1:<6,5%
eftir 52 vikur i samanburdi vid sjuklinga sem fengu glimepirid (37,6% fyrir 1,8 mg og 28,0% fyrir
1,2 mg samanborid vid 16,2% fyrir samanburdarlyf).

Liraglitid i samsettri medferd med metformini, glimepiridi, metformini og résiglitazoni eda SGLT2i
+metformin, leiddi til pess ad tolfreedilega markteekt haerra hlutfall sjuklinga n&di HbA1:<6,5% a
26 vikum i samanburdi vid sjuklinga sem fengu pessi lyf ein og sér.

. Fastandi glukasi i plasma

Medoferd med liraglutioi einu sér og i samsettri medferd med einu eda tveimur sykursykilyfjum til
inntoku leiddi til leekkunar & fastandi glukdsa i plasma um 13-43,5 mg/dl (0,72-2,42 mmdl/l).
Laekkunin kom fram & fyrstu tveimur vikum medferdarinnar.

. Glukosi eftir maltiodir
Liraglatio leekkadi glukosa eftir maltio, fyrir allar prjar maltidir dagsins um 31-49 mg/dl (1,68—
2,71 mmal/).

. Starfsemi betafrumna

Kliniskar ranns6knir & liraglttidi benda til beettrar starfsemi betafrumna, en pad er byggt & notkun
adferda eins og mati a jafnveegislikani fyrir starfsemi betafrumna (HOMA-B) og hlutfalls milli
forinsulins og insulins. Synt var fram & aukna seytrun insulins i fyrsta og 6drum fasa eftir 52 vikna
medferd med liraglatidi hja undirhopi sjuklinga med sykursyki af tegund 2 (n=29).

. Likamspyngd

Medferd med liraglatiodi i samsettri medferd med metformini, metformini &samt glimepiridi,
metformini dsamt résiglitazéni eda SGLT2i + metformin fylgdi vidvarandi pyngdartap sem var &
bilinu 0,86 kg til 2,62 kg, borid saman vid lyfleysu.

Pyngdartap var meira eftir pvi sem likamspyngdarstudull (BMI) i upphafi rannséknar var heerri.

. Mat a hjarta- og &dastarfsemi

I eftira greiningu gagna (post-hoc analysis) & alvarlegum aukaverkunum tengdum hjarta og &dum
(dauosfall af véldum hjarta- eda aedasjukddéms, blodpurrd i hjarta, heilaslag) ur 6llum medalléngum og
langtima I1. og I11. stigs rannsoknum (stodu yfir i 26 til allt ad 100 vikur) med 5.607 sjuklingum
(3.651 sem fékk liraglutid), kom ekki fram aukin heetta a hjarta- og edatilvikum (tionihlutfall 0,75
(95% CI 0,35; 1,63) fyrir liraglatid samanborid vid 61l samanburdarlyfin.
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LEADER (Liraglutide Effect and Action in Diabetes Evaluation of Cardiovascular Outcome Results)
rannsoknin var fjdlsetra, tviblind klinisk samanburdarrannsokn med lyfleysu. | rannsokninni var
9.340 sjuklingum slembiradad og fengu annadhvort liraglatid (4.668) eda lyfleysu (4.672), hvort
tveggja var vidbot vio hefdbundna medferd vid HbA; . og dhettupattum hjarta- og s&edasjukdoma.
Meginnidurstddur eda astand sjuklinga i lok rannséknarinnar 1 fyrir hja 99,7% peirra sem fengu
liraglatio og 99,6% peirra sem fengu lyfleysu. Rannséknartimabilid var minnst 3,5 ar og mest 5 ar.
Rannsoknin tdk til patttakenda >65 ara (n=4.329) og >75 ara (n=836) og sjuklinga med veegt skerta
(n=3.907), medalskerta (n=1.934) eda verulega skerta (n=224) nyrnastarfsemi. Medalaldur var 64 ar
og medal likamspyngdarstudull var 32,5 kg/m2. Medaltimabil sykursyki var 12,8 ér.

Adalendapunktur var timinn fra slembirédun og par til alvarleg aukaverkun & hjarta eda &dar kom
fram (MACE): daudsfall af véldum hjarta- og eedasjukdoma, hjartadrep sem ekki leiddi til dauda og
slag sem ekki leiddi til dauda. Liraglutid var betra i ad fyrirbyggja MACE en lyfleysa (mynd 1).
A=tlad aheettuhlutfall var avallt undir 1 fyrir alla 3 MACE pattina.

Liraglutid dro einnig verulega ur haettu & vidbotarpattum vid MACE (adalpettir MACE, hvikul
hjartadng sem leidir til sjukrahtsinnlagnar, kransaedahjaveituadgerd eda sjukrahlsinnlégn vegna
hjartabilunar) og 66rum aukaendapunktum (mynd 2).

Lyfleysa
g 154 Victoza
X
=
o 10—
(3]
IS
<)
£ 5 | HR: 0,87
?3_"‘ 95% CI[0,78; 0,97]
n p<0,001 fyrir ekki-lakara
_ p=0,005 fyrir yfirburdi
0 - T T T T T T T T T T

] 5 12 18 24 30 36 42 48 54

Timi fra slembir6dun (manudir)
Sjuklingar i haettu:
Lyfleysa 4672 4587 4473 4352 4237 4123 4010 3914 1543 407
Victoza 4668 4593 4496 4400 4280 4172 4072 3982 1562 424

FAS: full analysis set.

Mynd 1: Kaplan Meier graf yfir tima fram ad fyrsta MACE - Heildarpydi
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Hazard Ratio Victoza N Placebo N

(95% CI) (%) (%)
4668 4672
FAS (100) (100)
. . 0.87 608 694
Primary endpoint - MACE e (0.78-0.97) (13.0) (14.9)
Components of MACE:
Cardiovascular death © 5%.708 93) (il% (%7(?)
0.89 159 177
Non-fatal stroke — 1T (0.72-1.11) (3.4) (3.8)
Non-fatal myocardial infarction — © 7%?18 03) (2683) (3(;1;)
0.88 948 1062
Expanded MACE - (0.81-0.96) (20.3) (22.7)
Additional components in expanded MACE:
Unstable angina pectoris (hospitalisation) © 706?18 26) (1225) (122;)
L 0.91 405 441
Coronary revascularisation —_—r (0.80-1.04) 8.7) (9.4)
Heart failure (hospitalisation) = © 703?17 05) (il% (242)
Other secondary endpoints:
0.85 381 447
Al cause death (0.74-0.97) 8.2 (9.6)
Non-cardiovascular death e, " © 707?15 18) (2652) (%9,63)
T T T T T

FAS: full analysis set
CI: confidence interval 0.7 08 09 1 11 12

MACE: major adverse cardiovascular event Favours Victoza Favours Placebo
%: proportion in percent of subjects with an event
N: number of subjects

Mynd 2: Forest graf a greiningu a einstokum hjarta- og sedatilvikum - Heildarpyadi

Marktaek og vidvarandi lekkun & HbA1. midad vid upphafsgildi fram ad manudi 36 kom fram med
liraglatioi midad vio lyfleysu, til vidbotar vid hefdbundna medferd (-1,16% midad vid -0,77%);
aeetladur medferdarmunur -0,40% [-0,45; -0,34]). Naudsyn pess ad efla medferdina med insalini
minnkadi um 48% fyrir liraglGtid midad vio lyfleysu hja sjuklingum sem vid upphaf rannséknarinnar
hofou ekki adur fengid insulin (insulin-naive) (ahattuhlutfall 0,52 [0,48; 0,57]).

. Blodprystingur og hjartslattartioni
I ll1a. stigs rannséknunum minnkadi slagbilsprystingur um ad medaltali 2,3 til 6,7 mmHg midad vid
upphafsgildi fyrir tilstudlan liraglGtids og midad vid virkan samanburd var leekkunin 1,9 til 4,5 mmHg.

Medalaukning a hjartslattartioni sem kom fram med liraglatioi var 2 til 3 slég & minGtu midad vio
upphafsgildi i langtima kliniskum rannséknum p. & m. LEADER. | LEADER rannsokninni komu
engin klinisk langtimaahrif vegna aukinnar hjartslattartioni fram sem skapa heettu & hjarta- og
a&dasjukoémum.

. Mat & smasedum

I LEADER rannsokninni leiddu aukaverkanir & smaadar til nyrnakvilla og sjénukvilla. I greiningu &

tima fram ao fyrsta smaadatilvikinu fyrir liraglGtid midad vio lyfleysu var dhattuhlutfall 0,84 [0,73;

0,97]. Ahettuhlutfall fyrir liraglttid midad vid lyfleysu var 0,78 [0,67, 0,92] fyrir tima fram ad fyrsta
tilviki nyrnakvilla og 1,15 [0,87, 1,52] fyrir tima fram ad fyrst tilviki sjonukvilla.

. Onamismyndun

I samraemi vid hugsanlega 6naemismyndandi eiginleika protin- og peptidlyfja geta sjuklingar myndad
motefni gegn liraglutidi eftir medferd med liraglutidi. Ad medaltali myndudu 8,6% sjuklinga moétefni.
Virkni liraglatios hefur ekki minnkad i tengslum vio métefnamyndun.

Bdrn

I tviblindri rannsokn par sem 6ryggi og verkun Victoza 1,8 mg voru borin saman vid lyfleysu sem
vidbat vio metformin + insulin hja unglingum og bérnum 10 &ra og eldri med sykursyki af tegund 2,
syndi Victoza yfirburdi gagnvart lyfleysu m.t.t. lekkunar & HbA. eftir 26 vikur (-1,06, [-1,65, 0,46]).
Medoferdarmunur & HbA:¢ var 1,3% eftir 26 vikur til vidbétar i opinni framlengingu, sem stadfestir
vidvarandi bldosykurstjérnun Victoza.
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Verkun og 6ryggi Victoza var samberilegt vid pad sem sést hja fullordnum sem fa Victoza.

Byggt a fullnzgjandi blédsykurstjérnun eda poli héldu 30% patttakenda i rannsékninni afram a
skammtinum 0,6 mg, hja 17% var skammturinn aukinn i 1,2 mg og hja 53% var skammturinn aukinn i
1,8 mg.

Adrar kliniskar upplysingar

i opinni rannsokn par sem borin voru saman verkun og éryggi liraglttids (1,2 mg og 1,8 mg) og
sitagliptins (DPP-4 hemill, 100 mg) hja sjuklingum par sem ekki hafdi nadst stjérn med metformini
(medal HbA1¢ 8,5%), hafdi liraglatid, i badum skammtasteerdum, tolfreedilega marktaeka yfirburdi yfir
sitagliptin medferd hvad vardar lekkun & HbA eftir 26 vikur (-1,24%, -1,50% & méti -0,90%,
p<0,0001). Likamspyngd leckkadi markteekt hja sjuklingum sem fengu liraglutid samanborid vid
sjuklinga sem fengu sitagliptin (-2,9 kg og -3,4 kg & méti -1,0 kg, p<0,0001). Skammvinn 6gledi kom
fram hjé heerra hlutfalli sjuklinga sem fengu liraglutid samanborid vid p4 sem fengu sitagliptin (20,8%
0g 27,1% fyrir liraglatio & moti 4,6% fyrir sitagliptin). Laekkun & HbA;. og yfirburdir samanborid vid
sitagliptin sem saust eftir 26 vikur & liragl(tid medferd (1,2 mg og 1,8 mg) héldust fram yfir 52. viku
medferdar (-1,29% og -1,51% & moti -0,88%, p<0,0001). Med pvi ad skipta Ur sitagliptin medferd yfir
a liraglutio eftir 52 vikna medferd, lekkadi HbA:c enn frekar og tolfreedilega marktaekt (-0,24%

0g -0,45%, 95% CI: -0,41 til -0,07 og -0,67 til -0,23) & 78. viku, en formlegur vidmidunarhdpur var
ekki til stadar.

I opinni rannsékn par sem borin var saman verkun og 6ryggi liragl(tids 1,8 mg einu sinni & sélarhring
og exenatid 10 mikrég tvisvar & sélarhring hja sjuklingum par sem ekki hafdi nadst stjérn med
metformini og/eda sulfonylurealyfi (medal HbA:. 8,3%), hafdi liraglutid tolfreedilega yfirburdi yfir
exenatid hvad vardar leekkun a HbA ¢ eftir 26 vikur (-1,12% a méti -0,79%; astladur munur &
medferdum; -0,33; 95% ClI: -0,47 til -0,18). Hja marktaekt fleiri sjaklingum sem fengu liraglutid for
HbA; undir 7% samanborid vid exenatid (54,2% & méti 43,4%, p=0,0015). A badum medferdum
leekkadi likamspyngd ad medaltali um u.p.b. 3 kg. Enn frekari og tolfredilega marktaek leekkun vard &
HbA:. (-0,32%, 95% CI: -0,41 til -0,24) a 40. viku pegar sjuklingar skiptu Gr exenatidi yfir i liraglutio
eftir 26 vikna medferd, en formlegur vidmidunarhdpur var ekki fyrir hendi. A pessum 26 vikum attu
sér stad 12 alvarleg tilvik hja 235 sjaklingum (5,1%) sem fengu liraglutid, en 6 alvarleg tilvik hja

232 sjuklingum (2,6%) sem fengu exenatid. Ekkert samraemi var milli hdpanna m.t.t. dreifingar
aukaverkana & liffeeraflokka.

i opinni rannsokn par sem borin var saman verkun og 6ryggi liraglatids 1,8 mg einu sinni a s6larhring
vid lixisenatid 20 mikrog hja 404 sjuklingum par sem ekki hafdi nadst stjorn med metformini (medal
HbA:. 8,4%), hafdi liraglatid yfirburdi yfir lixisenatid hvad vardar leekkun & HbA eftir 26 vikna
medferd (-1,83% & moti -1,21%, p<0,0001). Hja markteekt fleiri sjuklingum sem fengu liraglutio for
HbAc undir 7% samanborid vid lixisenatid (74,2% & moti 45,5%, p<0,0001), sem og HbA;.
markgildid 6,5% eda leegra (54,6% a moti 26,2%, p<0,0001). byngdartap kom fram & badum
medferdum (-4,3 kg med liraglatidi og -3,7 kg med lixisenatidi). Oftar var greint fra aukaverkunum
tengdum meltingarfeerum hja peim sem fengu liragltio (43,6% a méti 37,1%).

5.2 Lyfjahvorf

Frésog

Liraglutid frasogast haegt eftir gj6f undir hid, hamarksstyrkur naest 8-12 Kist. eftir lyfjagjof. Aztlud
hamarkspéttni liraglutios var 9,4 nmél/l (medallikamspyngd um pad bil 73 kg) eftir einn 0,6 mg
skammt af liraglatidi sem var gefinn undir had. Vid 1,8 mg af liraglutioi var péttni liraglutids vid
jafnvaegi (AUC.»4) ad medaltali u.p.b. 34 nmol/I (medallikamspyngd um pad bil 76 kg). Utsetning
fyrir liragttidi minnkar med aukinni likamspyngd. Utsetning fyrir liraglatidi jokst i réttu hlutfalli vid
skammta. Innri breytistudull AUC liraglutios eftir gjof eins skammts var 11%.

Heildaradgengi liraglutios eftir gjof undir h(d er um pad bil 55%.
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Dreifing

Synilegt dreifingarrammal eftir gjof undir hud er 11-17 I. Medaldreifingarrammal liraglutids eftir gjof
i blazed er 0,07 I/kg. Liraglutid er ad mestu leyti bundid plasmaprétinum (>98%).

Umbrot

begar heilbrigdum einstaklingum var gefinn stakur skammtur af geislamerktu [*H]-liraglGtidi var
adalpatturinn i plasma eftir 24 klist. ébreytt liraglGtid. Tvd minnihattar umbrotsefni greindust i plasma
(9% og <5% af heildarttsetningu fyrir geislavirkni i plasma). Liraglatid umbrotnar & svipadan hétt og
steerri protin an pess ad neitt sérstakt liffeeri hafi verid tengt megninu af brotthvarfinu.

Brotthvarf

Eftir gjof [*H]-liraglutidkammts greindist ekkert dbreytt liraglatid i pvagi eda saur. Einungis litill hluti
af geislavirka skammtinum skildist Gt sem liraglatidtengd umbrotsefni i pvagi eda saur (6% og 5%, i
hvoru tilviki fyrir sig). Geislavirkur Gtskilnadur i pvagi og saur atti sér ad mestu leyti stad fyrstu 6

8 dagana og um var ad raeda prju minni hattar umbrotsefni i hvoru tilviki fyrir sig.

Medaluthreinsun eftir gjof staks skammits af liraglGtidi undir hud er um pad bil 1,2 I/klIst. med
endanlegan helmingunartima utskilnadar um pad bil 13 klst.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldragir sjuklingar

Aldur hafoi engin kliniskt markteek ahrif & lyfjahvorf liraglatios samkveemt nidurstédum
lyfjahvarfarannsoknar sem var gerd & heilbrigoum einstaklingum og greiningu & lyfjahvorfum
sjuklingahopa (18 til 80 ara).

Kyn

Kyn hafdi engin kliniskt mikilveeg ahrif & lyfjahvorf liraglutids samkveemt nidurstédum greiningar &
lyfjahvorfum hépa karlkyns og kvenkyns sjuklinga og rannsokn & lyfjahvorfum hja heilbrigdum
einstaklingum.

Kynpattur

Kynpattur hafdi engin kliniskt mikilveeg ahrif & lyfjahvorf liraglatids samkvaemt nidurstddum ar
pydisgreiningu & lyfjahvorfum sjuklinga af hvitum, svortum, asiskum og réménskum-ameriskum
kynpeetti.

Offita
Greining & lyfjahvorfum einstakra hopa bendir til pess ad likamspyngdarstudull (BMI) hafi engin
marktaek ahrif & lyfjahvorf liraglutios.

Skert lifrarstarfsemi

Lyfjahvorf liraglatids voru metin hja sjoklingum med mismunandi mikid skerta lifrarstarfsemi i
rannsokn & gjof staks skammts. Utsetning fyrir liraglitidi minnkadi um 13-23% hja sjaklingum med
veegt og i medallagi skerta lifrarstarfsemi samanborid vid heilbrigda einstaklinga.

Utsetning var téluvert minni (44%) hja sjiklingum med verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh
gildi >9).

Skert nyrnastarfsemi

Utsetning fyrir liraglGtidi var minni hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi en einstaklingum med
edlilega nyrnastarfsemi. Utsetning fyrir liraglatidi leekkadi um 33%, 14%, 27% og 26% hja sjuklingum
med veega (kreatinindthreinsun 50-80 ml/min.), midlungsmikla (kreatininuthreinsun 30-50 ml/min.)
og verulega (kreatinindthreinsun <30 ml/min.) skerdingu & nyrnastarfsemi og nyrnasjukdom &
lokastigi med porf fyrir himnuskilun, talid i sému roo.
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Einnig var utsetning fyrir liraglatioi 26% minni hjé sjaklingum med sykursyki af tegund 2 og
midlungsmikid skerta nyrnastarfsemi (kreatininathreinsun 30-59 ml/min., sja kafla 5.1) i 26-vikna
Kliniskri rannsokn pegar nidurstddur voru bornar saman vid adra rannsokn med sjuklingum med
sykursyki af tegund 2 med edlilega nyrnastarfsemi eda veegt skerta nyrnastarfsemi.

Born
Lyfjahvorf voru metin i kliniskum rannséknum hja bornum med sykursyki af tegund 2 10 ara og eldri.
Utsetning fyrir liraglutidi hja unglingum og bérnum var sambeerileg vid pad sem sést hja fulloronum.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, & grundvelli hefdbundinna
rannsokna a lyfjafraedilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta og eiturverkunum &
erfdaefni.

I ranns6knum & krabbameinsvaldandi ahrifum sem st6du i 2 ar fundust C-frumuaexli sem ekki voru
banveen i rottum og masum. Hja rottum var ekki unnt ad greina péttni par sem engar aukaverkanir
voru til stadar (No Observed Adverse Effect Level (NOAEL)). Axlin fundust ekki i 6pum sem voru
medhdndladir i 20 manudi. bessi ahrif & nagdyr eru af voldum ferlis sem midlad er af sérteekum GLP-1
vidtaka sem hefur ekki eiturverkanir & erfdaefni sem nagdyr eru sérstaklega vidkveem fyrir. Liklega
hefur petta litla pydingu fyrir menn, en p6 er ekki heaegt ad Gtiloka alveg ad petta skipti mali. Onnur
medferdartengd axli hafa ekki fundist.

Dyrarannsoknir gafu ekki til kynna bein skadleg ahrif med tilliti til frjosemi en af haesta skammti vard
aukning a fésturvisisdauda. Gjof Victoza um midbik medgodngutimans dré Ur likamspyngd moédur og
vexti fosturs, med vafasdmum ahrifum & rifbein hja rottum og breytingum a beinagrind hja kaninum.
Utsetning fyrir Victoza dro Ur vexti nygotinna rottuunga og hélt afram eftir ad peir haettu & spena hja
hopnum sem fékk steerri skammta. Ekki er vitad hvort vaxtarskerding unga er af véldum minni
mjolkurneyslu hja ungunum vegna beinna ahrifa fr4 GLP-1 eda vegna minni mjolkurmyndunar méour
vegna neyslu feerri hitaeininga.

6. LYFJAGERDARFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Dinatriumfosfatdihydrat

Propylenglykadl

Fendl

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Efni sem blandad er saman vid Victoza geta valdid nidurbroti liraglatids. Ekki ma blanda pessu lyfi
saman vid onnur lyf, par sem rannsoknir & samrymanleika hafa ekki verid gerdar.

6.3 Geymslupol

30 ménudir.

Eftir fyrstu notkun: 1 manudur.

6.4 Sérstakar varudarreglur vié geymslu
Geymid i keeli (2°C-8°C).

Ma ekKi frjosa.

Geymid ekki nalaegt frystiholfinu.
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Eftir fyrstu notkun: Geymid vid laegri hita en 30°C eda geymid i keeli (2°C-8°C). Ma ekki frjdsa.
Hafid hettuna & lyfjapennanum til varnar gegn ljosi.
6.5 Gerd ilats og innihald

Rorlykja (gler af tegund 1) med stimpli (bromdbutyl) og lagskiptri gimmipynnu
(bromaobatyl/polyisopren) i fijdlskammta, einnota, afylltum lyfjapenna Ur pdlyolefini og polyasetali.

Hver lyfjapenni inniheldur 3 ml af lausn, gefur 30 skammta sem eru 0,6 mg, 15 skammta sem eru
1,2 mg eda 10 skammta sem eru 1,8 mg.

Pakkningasteerdir eru 1, 2, 3, 5 eda 10 afylltir lyfjapennar.
EkKi er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og énnur medhoéndlun

Victoza & ekki ad nota ef pad er ekki teert og litlaust eda neer litlaust.
Ekki méa nota Victoza sem hefur frosid.

Victoza ma gefa inn med nalum sem eru allt ad 8 mm & lengd og nidur i 32G & pykkt. Lyfjapenninn er

hannadur til notkunar med einnota NovoFine eda NovoTwist nalum.

Nalar fylgja ekki med.

Radleggja & sjuklingi ad farga nalinni i samraemi vid gildandi reglur eftir hverja inndeelingu og geyma

lyfjapennann &n nélar. pad kemur i veg fyrir mengun, sykingu og leka. bad tryggir einnig ndkvaema

skammta.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Novo Nordisk A/S

Novo Allé

DK-2880 Bagsvard

Danmork

8. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/09/529/001-005

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 30. juni 2009

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 11. april 2014

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

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

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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VIDAUKI I
FRAMLEIDENDUR LIFFRAEDILEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDPA TAKMARKANIR A,
AFGREIDSLU OG NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRPI MARKADBSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI
OG VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A.  FRAMLEIDENDUR LIFFREDLEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDENDUR SEM
ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffredilegra virkra efna

Novo Nordisk A/S
Hallas Allé

DK-4400 Kalundborg
Danmork

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveerd
Danmork

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

Lyfid er lyfsedilsskylt.

C. ADBRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um éryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (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

. Aatlun um ahettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum
eins og fram kemur i detlun um ahettustjérnun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum
uppfeerslum & deetlun um ahettustjérnun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aztlun um ahattustjérnun:

. Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu.

. Pegar ahattustjornunarkerfinu 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 mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dheettu) naest.
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VIDAUKI 111

ALETRANIR OG FYLGISEBILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AP KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA

1. HEITI LYFS

Victoza 6 mg/ml stungulyf, lausn i afylltum lyfjapenna
liraglutio

2. VIRK(T) EFNI

1 ml inniheldur 6 mg af liraglQtidi. Einn &fylltur lyfjapenni inniheldur 18 mg af liraglatidi.

3. HJALPAREFNI

Dinatriumfosfatdihydrat, prépylenglykél, fendl, vatn fyrir stungulyf

‘ 4, LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn.

1 penni

2 pennar
3 pennar
5 pennar
10 pennar

Hver lyfjapenni inniheldur 3 ml af lausn, sem gefur 30 skammta med 0,6 mg, 15 skammta med 1,2 mg
eda 10 skammta med 1,8 mg.

‘ 5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir htd

Victoza lyfjapenni er hannadur til notkunar med einnota NovoFine eda NovoTwist nalum.
Nalar fylgja ekki med.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

Geymid lyfjapennann ekki med nal a.
A adeins ad nota af einum og sama einstaklingi.
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‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

Fargid lyfjapennanum 1 manudi eftir fyrstu notkun.

‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. M4 ekki frjosa.
Eftir fyrstu notkun skal geyma lyfjapennann vid leegri hita en 30°C eda i kaeli. M4 ekki frjésa.
Hafid hettuna & til varnar gegn ljosi.

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

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Novo Nordisk A/S
Novo Allé
DK-2880 Bagsveard
Danmork

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/09/529/001 1x 3 ml
EU/1/09/529/002 2 x 3 ml
EU/1/09/529/003 3 x 3 ml
EU/1/09/529/004 5 x 3 ml
EU/1/09/529/005 10 x 3 ml

13. LOTUNUMER

Lot

‘ 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Victoza
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| 17.  EINKVZAEMT AUBKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MIDI A AFYLLTUM LYFJAPENNA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID

Victoza 6 mg/ml stungulyf
liraglatio
Til notkunar undir hid

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4, LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

3ml

6. ANNAD

Novo Nordisk A/S
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Victoza 6 mg/ml stungulyf, lausn i afylltum lyfjapenna
liraglutio

Lesid allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. I honum eru mikilvaegar

upplysingar.

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

- Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedings ef porf er & frekari upplysingum.

- pessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdémseinkenni sé ad raeda.

- Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjikrunarfreding vita um allar aukaverkanir. petta gildir einnig
um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Victoza og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Victoza

Hvernig nota & Victoza

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Victoza

Pakkningar og adrar upplysingar

Sk wNE =

1. Upplysingar um Victoza og vid hverju pad er notad

Victoza inniheldur virka efnid liragltid. bad hjalpar likamanum ad minnka magn blédsykurs,
eingdngu pegar blodsykurinn er of har. Pad hegir lika & flutningi feedu i gegnum magann og getur att
patt i ad koma i veg fyrir hjartasjikdéma.

Victoza er notad eitt og sér ef hreyfing og mataraedi eingéngu nagja ekki til ad stjorna blédsykrinum,
0g pu getur ekki notad metformin (annad sykursykilyf).

Victoza er notad med 6drum sykursykilyfjum pegar pau naegja ekki til ad stjorna bl6dsykrinum. betta

geta verio:

. sykursykilyf til inntdku (t.d. metformin, pidglitazén, sulfonylurealyf), SGLT2i (sodium-glucose
cotransporter 2 inhibitor) og/eda insulin.

2. Adur en byrjad er ad nota Victoza

Ekki mé nota Victoza
- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir liraglutioi eda einhverju 68ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingnum:
. aour en Victoza er notad.

. ef pa ert med eda hefur verid med sjukdom i brisi.

EkKi a ao nota lyfid vid sykursyki af tegund 1 (likaminn framleidir ekki insalin) eda keténbl6dsyringu
af voldum sykursyki (fylgikvilli sykursyki sem lysir sér med haum blodsykri og auknum
ondunarerfidleikum). Lyfid er ekki instlin og & pvi ekki ad nota pad i stadinn fyrir insalin.

Notkun Victoza er ekki radloga ef pu ert i bldoskilun.

Notkun Victoza er ekki radlogd ef pu ert med alvarlegan lifrarsjukdom.
Notkun Victoza er ekki radlogo ef pu ert med alvarlega hjartabilun.
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Ekki er meelt med notkun lyfsins ef pd ert med alvarlegan sjukdém i maga eda meltingarvegi sem
veldur seinkadri magateemingu (kallad parmalémun) eda ert med garnabdlgusjakdom.

Ef pa feerd einkenni bradrar brisbolgu, eins og vidvarandi mikla magaverki, attir pu ad radfaera pig
strax vid lekni (sja kafla 4).

Radfaerdu pig vid lekninn ef pu ert med skjaldkirtilssjukdom, p.m.t. hnida & skjaldkirtlinum og
steekkadan skjaldkirtil.

Pegar medferd med Victoza er hafin geturdu i sumum tilfellum fundid fyrir vokvatapi/vokvaskorti, t.d.
ef um uppkost, 6gledi eda nidurgang er ad reda. Mikilvaegt er ad drekka naegan vokva til ad fordast
vokvaskort. Hafdu samband vid laekninn ef pu ert med spurningar eda ahyggjur.

Bdrn og unglingar
Nota ma Victoza hja unglingum og bérnum 10 ara og eldri. Engin gogn eru fyrirliggjandi hja bérnum
yngri en 10 ara.

Notkun annarra lyfja samhlida Victoza
Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding vita um 6ll 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega
verid notud eda kynnu ad verda notud.

Latio leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding sérstaklega vita um dnnur lyf sem innihalda einhver

af eftirfarandi virkum efnum:

. Salfonylurealyf (svo sem glimepirid eda glibenklamid) eda insulin. PU getur fengid of lagan
bl6dsykur ef Victoza er notad asamt sulfényldrealyfi eda insalini, par sem sulfonylarealyf og
instlin auka haettuna a of lagum blédsykri. begar pu byrjar ad nota pessi lyf saman geeti
leeknirinn sagt pér ad minnka skammt sulfonylarealyfsins eda insulins. Sja kafla 4 um
vidvorunareinkenni um of lagan blodsykur. Ef pu tekur einnig salfénylurealyf (svo sem
glimepirid eda glibenklamid) eda insulin gaeti leeknirinn bedid pig um ad mala bldosykurinn.
Pad hjalpar leekninum ad akvarda hvort breyta purfi skammtinum af salfényldrealyfinu eda
insalininu.

. Ef pd notar insulin, leeknirinn mun atskyra fyrir pér hvernig pa att ad minnka instlinskammtinn
og raoleggur pér ad fylgjast med bléosykrinum oftar, til ad fordast bl6dsykurshakkun (hatt gildi
blodsykurs) og ketonblodsyringu af voldum sykursyki (fylgikvilli sykursyki sem verdur pegar
likaminn getur ekki brotid nidur glukdsa vegna skorts & insulini).

. Warfarin eda énnur segavarnarlyf til inntoku. Geeti purft tidari bl6dprufur sem meta
storknunarhefni blodsins.

Medganga og brjostagjof
Lattu laekninn vita ef pd ert pungud, telur ad pu sért pungud eda radgerir ad verda pungud. Ekki ma
nota Victoza & medgdngu par sem ekki er vitad hvort pad hefur skadleg ahrif & 6faett barn.

EkKi er vitad hvort Victoza skilst Ut i brjéstamjélk, pvi skal ekki nota lyfid medan & brjéstagjof
stendur.

Akstur og notkun véla

Lagur bléasykur (blédsykursfall) getur dregid ur einbeitingarhaefni. Fordastu akstur og notkun véla ef
pa finnur fyrir einkennum blédsykursfalls. Sja kafla 4 um vidvorunareinkenni um of lagan blédsykur.
Reeddu vid lekninn um frekari upplysingar vardandi petta.

Mikilveegar upplysingar um sum innihaldsefni Victoza

Lyfid inniheldur minna en 1 mmal (23 mg) af natrium i hverjum skammti. Petta pydir ad pad er sem
naest natriumlaust.

29



3. Hvernig nota & Victoza

Notid lyfid alltaf eins og leknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingi.

. Upphafsskammtur er 0,6 mg einu sinni a s6larhring, i ad minnsta kosti eina viku.
. Leeknirinn mun leidbeina pér um hvenzr & ad auka skammtinn i 1,2 mg einu sinni a solarhring.
. Leeknirinn geeti rddlagt pér ad auka skammtinn enn frekar i 1,8 mg einu sinni & s6larhring, ef

ekki er haegt ad stjorna blddsykrinum a fullnzgjandi hatt med 1,2 mg skammti.
EkKi breyta skammtinum nema laeknirinn hafi radlagt pér pad.

Victoza er gefid med inndalingu undir hd. EKki deela lyfinu i &6 eda i vodva. Bestu stadirnir til
inndalingar eru framan & leerum, framan & mitti (&4 kvid) og 4 upphandlegg.

Inndeelingu ma gefa hvenaer sem er dagsins, 6had maltidum. Hins vegar er melt med pvi ad gefa
Victoza & u.p.b. sama tima dagsins pegar buid er ad finna hentugasta tima dagsins til inndeelingarinnar.

Adur en lyfjapenninn er notadur i fyrsta sinn mun laeknir eda hjikrunarfreedingur leidbeina pér um
notkun hans.
Itarlegar notkunarleidbeiningar ma finna a bakhlid fylgisedilsins.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ef pd notar steerri skammt af Victoza en melt er fyrir um haféu pa samband vid lekni an tafar.
Mogulega parftu & leeknismedferd ad halda. pu geetir fundid fyrir 6gledi, kastad upp, fengid nidurgang
eda blodsykursfall. Sja upplysingar um vidvorunareinkenni blédsykursfalls i kafla 4.

Ef gleymist ad nota Victoza

Ef pu gleymir skammti skaltu nota Victoza um leid og pu manst eftir pvi.

Ef hins vegar meira en 12 Kklst. eru lionar fra pvi ad pa attir ad nota Victoza, attu ad sleppa
skammtinum sem gleymdist. Notadu sidan nasta skammt & venjubundinn hatt daginn eftir.
Ekki & ad tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota.

Ef heett er ad nota Victoza
EKkKi skal heetta ad nota Victoza &n pess ad radfeera sig vid lekni. Ef notkun pess er hett getur
bl6dsykurinn aukist.

Leitid til leeknisins, lyfjafredings eda hjukrunarfraedings ef porf er & frekari upplysingum um notkun
lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid a um oll lyf getur petta lyf valdio aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Alvarlegar aukaverkanir

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

. Blodsykursfall (lagur blddsykur). Vidvorunareinkenni um lagan blodsykur geta birst skyndilega
og geta medal annars verid: kaldur sviti, kéld og fol had, hofudverkur, hradur hjartslattur,
ogledi, mikil svengdartilfinning, breytingar & sjon, syfja, préttleysi, taugadstyrkur, kvidi, rugl,
einbeitingaroréugleikar, skjalfti. Laeknirinn segir pér hvernig & ad medhondla lagan blédsykur
og hvernig skal bregdast vid pessum vidvorunareinkennum. Liklegra er ad petta gerist ef pu ert
einnig ad taka sulfonylarealyf eda insalin. Leeknirinn geeti minnkad skammta pessara lyfja adur
en pu byrjar ad nota Victoza.
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Mjog sjaldgeefar: geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum
Alvarleg ofneemisvidbrdgd (bradaofnemisvidbrogd) med vidbotareinkennum eins og
ondunarerfidleikum, prota i halsi og andliti, hrodum hjartsleetti, 0.s.frv. Leitadu strax
leeknishjalpar og upplystu lekninn eins fljétt og heaegt er ef pu finnur fyrir pessum einkennum.
. Garnastifla. Alvarleg gerd haegdatregdu med vidbotareinkennum eins og magaverk, upppembu,
uppkostum o.s.frv.

Koma drsjaldan fyrir: geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10.000 einstaklingum

. Tilvik brisbélgu. Brisbélga getur verid alvarlegur, hugsanlega lifshaettulegur sjukdémur. Hattu
ad nota Victoza og hafdu samstundis samband vid leekninn ef pu tekur eftir einhverjum af
eftirfarandi alvarlegum aukaverkunum:
Verulegur og vidvarandi kvidverkur (magasveedi) sem getur dreifst yfir i bakid, og 6gledi og
uppkast, par sem petta gaetu verid merki um bélgu i brisi (brisbdlgu).

Adrar aukaverkanir

Mjdg algengar: geta komid fyrir hja fleirum en 1 af hverjum 10 einstaklingum
. Ogledi. Han hverfur yfirleitt med timanum.

. Nidurgangur. Hann hettir yfirleitt med timanum.

Algengar
. Uppkost

Vid upphaf medferdar med Victoza getur stundum komid fram vokvatap/ofpornun, t.d. ef um er ad
reeda uppkost, 6gledi og nidurgang. Mikilveegt er ad fordast ofpornun med pvi ad drekka naegan vokva.

Hofudverkur

Meltingartruflanir

Magabolga. Einkennin eru magaverkur, 6gledi og uppkost.
Bakfladissjukdémur (GORD). Einkenni eru medal annars brjostsvidi.
Kvidverkir eda paninn kvidur

Opagindi i kvidarholi

Heegdatregda

Vindgangur

Minnkud matarlyst

Berkjubdlga

Kvef

Sundl

Hradari puls

Preyta

Tannverkur

Vidbrogd & stungustad (svo sem mar, verkur, erting, kladi og Gtbrot)
Heekkun brisensima (t.d. lipasa og amylasa).

Sjaldgeefar: geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum
Ofnaemisvidbrogd eins og t.d. kladi og ofsakladi (tegund Gtbrota).
Vokvaskortur, stundum med skertri nyrnastarfsemi.

Lasleiki (vanlidan)

Gallsteinar

Bélgin gallbladra

Truflun & bragdskyni

Seinkud magateming.

Tilkynning aukaverkana

Léatid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.
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5. Hvernig geyma a Victoza
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er a merkimida lyfjapennans og dskjunni
a eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Fyrir notkun:
Geymid i keeli (2°C-8°C). M4 ekki frjosa. Geymid fjarri frystihélfinu.

Vid notkun:

Lyfjapennann méa geyma i allt ad 1 manud vid leegri hita en 30°C eda i keeli (2°C-8°C), fjarri
frystihdlfinu. Ma ekki frjosa.

Hafid hettuna & lyfjapennanum pegar hann er ekki i notkun, til varnar gegn ljdsi.

Ekki nota lyfid ef lausnin er ekki teer og litlaus eda naer litlaus.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Victoza inniheldur

- Virka innihaldsefnid er liraglttio. 1 ml af stungulyfi, lausn, inniheldur 6 mg af liragltidi. Einn
afylltur lyfjapenni inniheldur 18 mg af liraglutioi.

- Onnur innihaldsefni eru dinatriumfosfatdihydrat, propylenglykol, fendl og vatn fyrir stungulyf.

Lysing a utliti Victoza og pakkningastaerdir

Victoza er afgreitt sem teert og litlaust eda neer litlaust stungulyf, lausn i &fylltum lyfjapenna. Hver
lyfjapenni inniheldur 3 ml af lausn, gefur 30 skammta med 0,6 mg, 15 skammta med 1,2 mg eda
10 skammta med 1,8 mg.

Victoza er faanlegt i pakkningum sem innihalda 1, 2, 3, 5 eda 10 lyfjapenna. Ekki er vist ad allar
pakkningastaerdir séu markadssettar.

Nalar fylgja ekki med.

Markadsleyfishafi og framleidandi

Novo Nordisk A/S

Novo Allé

DK-2880 Bagsveard

Danmork

pessi fylgisedill var sidast uppferour

Upplysingar sem hagt er ad nalgast annars stadar

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

Upplysingar & islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.
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LEIBBEININGAR UM NOTKUN VICTOZA
LYFJAPENNANS

Lesid pessar leidbeiningar ndkvaemlega yfir &dur en
lyfjapenninn er notadur.

I lyfjapennanum eru 18 mg af liraglutidi. Heegt er ad velja
amilli 0,6 mg, 1,2 mg og 1,8 mg skammta.

Lyfjapenninn er hannadur til notkunar med NovoFine og
NovoTwist einnota nalum, allt ad 8 mm I6ngum og nidur
i 32G & pykkt.

Nl (dzemi)

Ytri Innri
nalarhetta nalarhetta  Nal

Pappirs-
flipi

Victoza penni
Gluggi
Afgangs- & fyrir
skammta- ammta-
PR : 3 . Skammta- .
Pennahetta 'le,?k"la kvardi Tuch Visir hnappur Fledistakn
' — A
Skammtamelir
Undirbuningur lyfjapennans

Athugadu nafnid og litada merkimidann & pennanum til
ao fullvissa pig um ad hann innihaldi liraglatid. Notkun &
rongu lyfi getur valdid verulegum skada.

Togadu pennahettuna af.

Fjarlaegdu pappirsflipann af nyrri einnota nal. n Ci/
Skrufadu nélina beint og péttingsfast & lyfjapennann. =18 :
Togadu ytri nalarhettuna af og geymdu hana par til sidar. ‘/ '
Togadu innri nalarhettuna af og fleygdu henni. n ./

A Avallt skal nota nyja nal vid hverja inndaelingu. betta dregur ar haettu & mengun, sykingu, leka

liraglatids, stiflu i nAlum og onakvemri skommtun.
Geettu pess ad beygja hvorki né skemma nélina.

B B

Aldrei skal reyna a0 setja innri ndlarhettuna aftur a nalina. PG geetir stungid pig a nalinni.
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Umbhirda lyfjapennans

. Ekki reyna ad laga lyfjapennann eda taka hann i sundur.
. Haltu lyfjapennanum fra ryKki, 6hreinindum og hvers konar vokva.
. prifou lyfjapennann med klat veettum i mildu hreinsiefni.

EkKi reyna ad skola, bleyta né smyrja lyfjapennann — slikt getur skadad hann.

A Mikilveegar upplysingar

. EkKi deila pennanum eda nadlum med 6orum.
. Geymdu lyfjapennann par sem enginn annar ner til hans, sérstaklega ekki born.
Fyrir hvern nyjan lyfjapenna skal adgeeta flaedid 35
Athugadu fleedid aour en pu notar nyjan lyfjapenna. / -
Ef lyfjapenninn er pegar i notkun, er visad i — &
”Skammtur valinn” i skrefi H. ‘
Snudu skammtamalinum par til fleedistaknid er i beinni '
linu vid visinn.

Flaedistakn

valio

Haltu lyfjapennanum pannig ad nalin visi upp. Sladu létt &
rorlykjuna med fingri nokkrum sinnum til ad loftbélur, ef
einhverjar eru, safnist fyrir efst i rorlykjunni.

(t

Lattu nalina &fram visa upp og yttu & skammtatakkann par
til 0 mg er i beinni linu vid visinn.

Dropi af liragl(tidi a ad birtast & nalaroddinum.
Endurtaktu skref E til G allt ad fjorum sinnum ef enginn
dropi birtist.

Ef enn enginn dropi af liraglGtidi birtist, skiptu pa um nal
og endurtaktu skref E til G einu sinni til vidbotar.

Ekki nota lyfjapennann ef dropi af liraglutidi hefur enn
ekki birst. betta gefur til kynna ad lyfjapenninn sé onytur
0g nota verdur nyjan.

A Ef lyfjapenninn dettur & hart yfirbord eda grunur leikur & ad hann sé onytur skal avallt setja &
hann nyja einnota nal og adgeeta fleedid fyrir inndaelingu.
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Skammtur valinn
Gakktu avallt ur skugga um ad visirinn sé i beinni linu \

vid 0 mg. ) &
Sntdu skammtameelinum par til skammturinn sem 6skad :
er eftir er i beinni linu vid visinn (0,6 mg, 1,2 mg eda

1,8 mg).

— e

. . . 0.6 li
Ef rangur skammtur er valinn fyrir slysni er honum S

einfaldlega breytt med pvi ad sndia skammtamalinum
rangselis eda réttseelis par til réttur skammtur er i linu vid

visinn. 1,2 mg valin

Geetio pess ad yta ekki & skammtatakkann pegar
skammtameelinum er snGid rangselis, par sem liraglutio
getur sprautast Ut. 1,8 mg valin

CICIC

Ef skammtameelirinn stadnemist adur en skammturinn
sem 6skao er eftir er i beinni linu vid visinn er ekki
neegilega mikid af liragltidi eftir fyrir fullan skammt. ba
mé gera annad af tvennu:

Skiptu skammtinum i tveer inndaelingar:

Snudu skammtameelinum i hvora attina sem er par til

0,6 mg eda 1,2 mg er i beinni linu vid visinn. Daldu
skammtinum inn. Undirbadu nyjan lyfjapenna til
inndzelingar og deeldu inn peim fjélda mg sem vantar upp
atil ad ljuka vio skammtinn.

Einungis mé skipta skammtinum milli ndverandi
lyfjapenna og nys lyfjapenna ef heilbrigdisstarfsmadur
hefur pjalfad pig eda radlagt pér um hvernig slikt skal fara
fram. Nota skal reiknivél til ad dkvarda skammtana. Ef
skammtinum er ekki skipt rétt getur pa gefid pér of mikid
eda of litid af liraglatioi.

Daldu inn 6llum skammtinum med nyjum lyfjapenna:
Ef skammtamalirinn stadnamist &our en 0,6 mg eru i

beinni linu vid 6rina, undirbidu pa nyjan lyfjapenna og
deeldu inn 6llum skammtinum med nyja lyfjapennanum.

A\ EKKi reyna ad velja adra skammta en 0,6 mg, 1,2 mg eda 1,8 mg. Nimerin & skjanum verda ad
vera fullkomlega i beinni linu vid visinn til ad tryggja ad pua fair réttan skammt.
pad smellur i skammtamealinum pegar honum er sndid. Ekki nota smellina til ad velja
skammtinn.
Ekki nota afgangsskammtakvardann & hylkinu sem vidmid til ad mala magn liraglatios til
inndalingar — hann er ekki naegilega nakveemur.
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Skammti deelt inn

Stingdu ndlinni i hudina. Notadu
inndaelingaradferdina sem laeknirinn eda
hjukrunarfraedingurinn hafa synt pér. Fylgdu sidan
leidbeiningunum hér ad nedan:

Deldu inn skammtinum med pvi ad yta & prystihnappinn
par til 0 mg er i beinni linu vid visinn. Gattu pess ad setja
ekki hina fingurna yfir gluggann eda snua
skammtamalinum medan 4 inndealingu stendur. Pad gaeti
hindrad inndzalinguna.

Haltu prystihnappnum inni og lattu nalina vera undir
hadinni i a.m.k. 6 sekandur. bad er gert til ad tryggja ad
Ollum skammtinum hafi verid deelt inn.

Togadu nalina (t. )
Eftir pad geeti verid dropi af liraglutidi & nalaroddinum.
pad er edlilegt og hefur engin ahrif & skammtinn sem pd
hefur fengid.

Stingdu nalaroddinum { ytri nalarhettuna &n pess ad snerta | [§3
ytri nalarhettuna. «

Pegar nalin er hulin, skaltu yta ytri nalarhlifinni varlega &
par til han er fost. Skrufadu sidan nalina af. Fargadu
nalinni gaetilega og settu pennahettuna aftur a.

Pegar lyfjapenninn er tomur, skaltu farga honum geetilega
an nalarinnar. Vinsamlegast fargid lyfjapennanum og
nalinni i samraemi vid gildandi reglur.

A Fjarlaegio avallt nalina eftir hverja inndzelingu, og geymid lyfjapennann &n é&fastrar nalar.

A pad dregur Ur heettu & mengun, sykingu, leka a liraglatidi, stifludum nalum og 6nakveemri
skommtun.

A Umoénnunaradilar verda ad geeta ytrustu varudar pegar peir handfjatla notadar nalar - til ad
koma i veg fyrir nalarstungur fyrir slysni og krossmengun.
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