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vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan nye sikkerhedsoplysninger
hurtigt tilvejebringes. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger. Se i
pkt. 4.8, hvordan bivirkninger indberettes.

1. LAGEMIDLETS NAVN

BEYONTTRA 356 mg filmovertrukne tabletter

2.  KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSZATNING
Hver filmovertrukket tablet indeholder acoramidishydrochlorid svarende til 356 mg acoramidis.

Alle hjzlpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM

Filmovertrukket tablet (tablet).

Hvide, ovale filmovertrukne tabletter pa ca. 15 mm x 7,5 mm patrykt ZBEYONTTRA” med sort blaek
pa den ene side.

4.  KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

BEYONTTRA er indiceret til behandling af vild-type eller variant transthyretin amyloidose hos
voksne patienter med kardiomyopati (ATTR-CM).

4.2 Dosering og administration

Behandlingen skal initieres af en l&ege med viden om behandling af patienter med transthyretin
amyloidose (ATTR-CM).

Dosering

Den anbefalede dosis af acoramidis er 712 mg (to tabletter, 356 mg) oralt to gange dagligt, svarende til
en total daglig dosis pa 1.424 mg.

Der foreligger ingen virkningsdata fra patienter i New York Heart Association (NYHA)-klasse IV (se
pkt. 5.1).

Glemt dosis

Der ma ikke tages en dobbeltdosis som erstatning for glemte individuelle doser. Doseringen skal
genoptages pa det naste planlagte tidspunkt.

Searlige populationer

Aldre

Dosisjustering kraeves ikke hos @ldre patienter (> 65 ar; se pkt. 5.2).



Nedsat nyrefunktion

Der er ikke behov for dosisjustering, da den renale clearance af acoramidis er lav (se pkt. 5.2). Der
foreligger begraensede data fra patienter med svaert nedsat nyrefunktion (kreatininclearance

<30 ml/min) (se pkt. 4.4 og 5.2), og der foreligger ingen data fra patienter i dialyse. Acoramidis ber
derfor anvendes med forsigtighed hos denne population.

Nedsat leverfunktion

Acoramidis er ikke undersegt hos patienter med nedsat leverfunktion og ber derfor ikke anvendes til
denne population (se pkt. 4.4 og 5.2).

Peediatrisk population

Det er ikke relevant at anvende acoramidis hos den paediatriske population til indikationen
”behandling af vild-type eller variant transthyretin amyloidose med kardiomyopati”.

Administration

Oral anvendelse.

De filmovertrukne tabletter skal synkes hele. BEYONTTRA kan tages med vand, med eller uden mad.
4.3 Kontraindikationer

Overfolsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfort i pkt. 6.1.
4.4 Seerlige advarsler og forsigtighedsregler vedrerende brugen

Nedsat leverfunktion

Acoramidis er ikke underseggt hos patienter med nedsat leverfunktion og ber derfor ikke anvendes til
denne population (se pkt. 4.2 0og 5.2).

Nedsat nyrefunktion

Der foreligger begrensede data fra patienter med svert nedsat nyrefunktion (kreatininclearance
<30 ml/min) (se pkt. 4.2 og 5.2), og der foreligger ingen data fra patienter i dialyse. Acoramidis ber
derfor anvendes med forsigtighed hos denne population.

Renale hemodynamiske parametre

Patienter, der blev behandlet med acoramidis, oplevede et indledende fald i estimeret glomerulaer
filtrationshastighed (eGFR) i den ferste behandlingsméned og en tilsvarende stigning i malt
serumkreatinin (se pkt. 5.1).

Denne @&ndring i eGFR og serumkreatinin var ikke-progressiv, reversibel hos de patienter, hvis
behandling blev afbrudt, og ikke forbundet med nyreskade, hvilket var foreneligt med en renal
hamodynamisk virkning.

Oplysninger om hjelpestoffer

Natrium

Dette leegemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. tablet, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.



4.5 Interaktion med andre legemidler og andre former for interaktion

Acoramidis' indvirkning pa andre l&egemidler

Transportorsystemer

Pé baggrund af et klinisk studie med raske voksne frivillige forsegspersoner forventes h&mning af den
organiske aniontransporter (OAT)-1 og -3 ikke at resultere i klinisk relevante laegemiddelinteraktioner
med OAT-1- og OAT-3-substrater (f.eks. ikke-steroide antiinflammatoriske l&egemidler, bumetanid,
furosemid, lamivudin, methotrexat, oseltamivir, tenofovir, ganciclovir, adefovir, cidofovir, zidovudin
og zalcitabin).

Baseret pi et in vitro-studie forventes der ingen leegemiddelinteraktion med samtidigt administrerede
substrater for brystcancerresistensprotein (BCRP) ved klinisk relevante koncentrationer.

Baseret pa in vitro-studier er det usandsynligt, at acoramidis forarsager nogen klinisk relevante uridin-
5'-diphosfo (UDP)-glucuronosyltransferase- eller cytokrom P450-athangige interaktioner. Det er dog
vist, at acoramidis heemmer CYP2C8 og CYP2C9 in vitro. Der er ikke udfert nogen in vivo-studier.
Derfor ber samtidige CYP2CS8- og CYP2C9-substrater med et snavert terapeutisk indeks anvendes
med forsigtighed.

Andre leegemidlers virkning pd acoramidis

Diuretika

Pa baggrund af en populationsfarmakokinetisk (PK) analyse pavirker samtidig brug af diuretika hos
patienterne ikke steady-state plasmakoncentrationer af acoramidis.

Brystcancerresistensproteinhcemmere

Acoramidis er et substrat for BCRP. P& baggrund af et in vitro-studie forventes der ikke en klinisk
relevant interaktion med BCRP-h&mmere.

Mavesyrereducerende midler

Der er ikke udfert dedikerede in vivo-legemiddel-la&gemiddel-interaktionsstudier med
mavesyrereducerende midler. Mavesyrereducerende midlers indvirkning pa acoramidis’
farmakokinetik er derfor ikke kendt. Trods acoramidis’ markante pH-athengige opleselighed i det
fysiologiske pH-interval sas der ikke nogen forskelle i den systemiske eksponering for acoramidis
eller i den farmakodynamiske marker (TTR-stabilisering) mellem patienter, som tog syrereducerende
midler, og patienter, som ikke tog syrereducerende midler, i fase 3-studiet.

Indvirkning pd laboratorietest

Acoramidis kan reducere serumkoncentrationen af frit thyroxin uden en ledsagende sendring i
thyreoidstimulerende hormon (TSH). Der er ikke observeret nogen kliniske fund, som stemmer
overens med thyreoiddysfunktion.

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Graviditet

Der er ingen data om anvendelse af acoramidis til gravide kvinder.

Dyreforseg har pavist udviklingstoksicitet ved en dosis, der ogsa forarsagede maternel toksicitet (se

pkt. 5.3). Acoramidis ber ikke anvendes under graviditeten og til kvinder i den fertile alder, som ikke
anvender sikker kontraception.



Amning

Det er ukendt, om acoramidis eller metabolitter udskilles 1 human melk. En risiko for
nyfedte/spadbern kan ikke udelukkes (se pkt. 5.3). Acoramidis mé ikke anvendes under amning.

Fertilitet

Der findes ingen humane data om fertilitet. Der er ikke observeret nedsat fertilitet i non-kliniske
studier med supraterapeutisk eksponering.

4.7  Virkning pa evnen til at fore motorkeretej og betjene maskiner

BEYONTTRA pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fore motorkeretgj og betjene
maskiner.

4.8 Bivirkninger

Sammenfatning af sikkerhedsprofilen

Baseret pa det kliniske studie var de hyppigst rapporterede bivirkninger diarré (11,6 %) og
urinsyregigt (11,2 %).

Tabel over bivirkninger

Sikkerhedsdataene afspejler eksponering af 421 deltagere med ATTR-CM for acoramidis 712 mg (som
to tabletter a 356 mg) administreret oralt to gange dagligt i et pivotalt, randomiseret, dobbeltblindet,
placebokontrolleret fase 3-studie med en fast behandlingsvarighed pa 30 méaneder hos patienter
diagnosticeret med ATTR-CM.

Bivirkningerne er opstillet nedenfor efter MedDRA -systemorganklasse og hyppighedskategorier ved
hjelp af standardkonventionen: Meget almindelig (> 1/10), almindelig (> 1/100 til < 1/10) og ikke
almindelig (> 1/1.000 til < 1/100). Bivirkningerne i nedenstaende tabel stammer fra kumulative
kliniske data hos ATTR-CM-deltagere.

Tabel 1: Liste over bivirkninger

Systemorgan-klasse Meget almindelig
Mave-tarm-kanalen Diarré
Metabolisme og ernring Urinsyregigt

Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

Sterstedelen af heendelserne med diarré og urinsyregigt var ikke alvorlige og forsvandt.

Indberetning af formodede bivirkninger

Nér legemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lebende
overvagning af benefit/risk-forholdet for laegemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfort i Appendiks V.

4.9 Overdosering

Der er ingen klinisk erfaring med overdosering.




I tilfzelde af en mistenkt overdosis skal patienten behandles symptomatisk og understettende.

5.  FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1 Farmakodynamiske egenskaber
Farmakoterapeutisk klassifikation: hjerteterapi, andre hjertemidler, ATC-kode: CO1EB25.

Virkningsmekanisme

Transthyretin amyloid kardiomyopati initieres ved dissociation af transthyretin (TTR) tetrameren til
dens grundleggende monomerer. De misfolder og akkumulerer sig som oligomere amyloid-
prakursorer, der aflejres i hjertet, hvor de organiserer sig i amyloidfibriller.

Acoramidis er en specifik stabilisator af TTR. Acoramidis er udviklet til at efterligne den
sygdomsbeskyttende genetiske variant (T119M) gennem dannelse af hydrogenbindinger med
tilstedende serinrester inden for begge thyroxinbindingssteder i tetrameren. Denne interaktion forager
tetramerens stabilitet, hemmer dens dissociation til monomerer og bremser dermed den amyloidogene
proces, der resulterer i ATTR-CM.

Farmakodynamisk virkning

Der blev observeret nasten fuldsteendig transthyretinstabilisering med acoramidis i vild-type og i alle
testede amyloidogene variantgenotyper, herunder de mest udbredte genotyper V30M (p.V50M), T60A
(p.T80A) og V1221 (p.V142I). I ATTRibute-CM-studiet blev der hos patienter (vild-type og variant
ATTR), som blev behandlet med acoramidis (712 mg to gange dagligt), observeret nasten fuldsteendig
(=90 %) TTRstabilisering ved den forste vurdering efter dosisstart (dag 28), som blev opretholdt til og
med maned 30. For alle malinger efter baseline (fra dag 28 til og med maned 30) var TTR-niveauet
hgjere i acoramidisgruppen sammenlignet med placebo (ved méaned 30 var middelendringen fra
baseline 9,1 mg/dl med acoramidis mod 1,3 mg/dl med placebo.

I ATTRibute-CM favoriserede stigningen i N-terminalt prohormon af hjernens natriuretiske peptid
(NT-proBNP) ved maned 30 acoramidis og var ca. halvdelen af den observerede stigning med
placebo. Der blev ogsé observeret en lavere stigning i troponin [ med acoramidis versus placebo.

I ATTRibute-CM var det gennemsnitlige serumkreatinin (og estimerede GFR) ved baseline

110,0 umol/I (eGFR: 60,9 ml/min/1,73 m?) i acoramidisgruppen og 109,0 umol/l (¢GFR:

61,0 ml/min/1,73 m?) i placebogruppen. P4 dag 28 var der en @ndring fra baseline i det gennemsnitlige
serumkreatinin (¢GFR), som var sterre i acoramidisgruppen (observerede vaerdier for serumkreatinin
pa dag 28: 129,3 pmol/l, eGFR: 52,4 ml/min/1,73 m?) sammenlignet med placebogruppen
(observerede vardier for serumkreatinin pa dag 28: 110,6 umol/l, eGFR: 60,0 ml/min/1,73 m?). Efter
dag 28 forblev serumkreatinin (¢GFR) stabilt i acoramidisgruppen i resten af studiet. Der var en
progressiv stigning i serumkreatinin og et tilsvarende progressivt fald i eGFR i placebogruppen fra
baseline til og med méned 30. Ved méned 30 var serumkreatinin 123,4 pumol/l (eGFR:

55,1 ml/min/1,73 m?) og 117,2 pmol/l (¢GFR: 57,2 ml/min/1,73 m?) for henholdsvis acoramidis og
placebo. Den observerede stigning i serumkreatinin og det tilsvarende fald i eGFR, der blev observeret
hos patienter, som blev behandlet med acoramidis, var reversibel i tilfelde af afbrydelse af
behandlingen.

Hjerteelektrofysiologi

Den maksimale dosis af acoramidis, 1.780 mg, undersggt som en enkeltdosis til raske voksne frivillige
forsegspersoner, havde ikke nogen klinisk relevant effekt pa hjertets ledningsevne eller repolarisering
(der blev ikke observeret nogen koncentrations-QTc-effekt). Disse observationer indikerer en lav
risiko for pro-arytmi.



Klinisk virkning

ATTRibute-CM var et internationalt, randomiseret, dobbeltblindet, placebokontrolleret klinisk
multicenterstudie udfert med 632 deltagere med vild-type eller variant (arvelig eller de novo) ATTR-
CM og hjertesvigt NYHA klasse I-I1I, med aktuelle eller tidligere symptomer pa hjertesvigt.
Deltagerne blev randomiseret i forholdet 2:1 til at modtage acoramidis 712 mg (n =421) eller
matchende placebo (n =211) to gange dagligt i 30 maneder. Behandlingstildelingen blev stratificeret
efter, om deltagerne havde variant ATTR-CM (ATTRv-CM) eller vild-type ATTR-CM (ATTRwt-CM)
og efter svaerhedsgrad af sygdommen ved baseline, dvs. NTproBNPniveau og nyrefunktion som
defineret ved eGFR. Patienter med eGFR < 15 ml/min/1,73 m? blev ekskluderet fra deltagelse i
studiet.

Tabel 2: Demografi og karakteristika ved baseline (mITT-population’)

Acoramidis Placebo

Karakteristika N =409 N =202
Alder — ar

Gennemsnit (standardafvigelse) | 77,3 (6,5) | 77,0 (6,7)
Kon — antal (%)

Maend 374 (91,4 181 (89,6)

Kvinder 35 (8,60) 21(10,4)
TTR-genotype® — antal (%)

ATTRv 39(9,5) 20(9,9)

ATTRwt 370 (90,5) 182 (90,1)
NYHA-klasse — antal (%)

NYHA-klasse I 51 (12,5) 17 (8,4)

NYHA-klasse II 288 (70,4) 156 (77,2)

NYHA-klasse 111 70 (17,1) 29 (14,4
eGFR? (ml/min/1,73 m?) — antal (%)

eGFR >45 344 (84,1) 173 (85,6)

eGFR <45 65 (15,9) 29 (14,4
NT-proBNP? (pg/ml) — antal (%)

<3.000 268 (65,5) 133 (65,8)

>3.000 141 (34,5) 69 (34,2)
ATTR NAC stadie’ — antal (%)

1 241 (58,9) 120 (59,4)

11 130 (31,8) 66 (32,7)

111 38(9,3) 16 (7,9)
Anamnese med permanent pacemaker — antal (%) 77 (18,8) 38 (18,8)
Anamnese med atrieflimren — antal (%) 236 (57,7) 117 (57,9)

Forkortelser: ATTRv = variant-transthyretin-amyloid, ATTRwt = vild-type-transthyretin-amyloid,
NAC = National Amyloidosis Centre (London, Storbritannien), NYHA = New York Heart Association,
eGFR = estimeret glomeruler filtrationshastighed, NT-proBNP = N-terminalt prohormon af hjernens
natrluretlske peptid, TTR = transthyretin
mITT = modificeret intent-to-treat (baseline eGFR > 30 ml/min/1,73 m?).
Stratificeringsfaktorer.
3 NAC-stadie I (NT-proBNP < 3.000 pg/ml og eGFR > 45 ml/min/1,73 m?), stadie II (NT-proBNP
<3.000 pg/ml og eGFR < 45 ml/min/1,73 m?eller NT proBNP > 3.000 pg/ml og eGFR
> 45 ml/min/1,73 m?), stadie Il (NT-proBNP > 3.000 pg/ml og eGFR < 45 ml/min/1,73 2).

2

Deltagerne fik lov til at pabegynde aben behandling med tafamidis, hvis det blev ordineret som et
samtidigt leegemiddel efter 12 maneder i studiet. I alt fik 107 deltagere tafamidis, 61 (14,9 %) i
acoramidisarmen og 46 (22,8 %) i placeboarmen.

Det primare formél med studiet var at fastsla acoramidis’ overlegenhed i forhold til placebo for et
hierarkisk endepunkt, der omfattede dedelighed af alle drsager (ACM) og kumulativ hyppighed af

kardiovaskulert relaterede hospitalsindleggelser (CVH). Sekundaere mél omfattede vurdering af
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ACM, CVH, 6-minutters gangdistance, Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ) Overall
Summary score (et mél for livskvalitet), serum TTR-niveau og NT-proBNP. De primere
virkningsanalyser blev udfert hos de 611 deltagere i mITT (modificeret intent-to-treat)-populationen,
uden nogen justering for initiering af &ben tafamidis.

Virkningsanalyse

I virkningsanalysen anvendtes den stratificerede Finkelstein-Schoenfeld (F-S)-test hierarkisk p4a ACM
og CVH i lgbet af studiet pa 30 méneder. Metoden sammenlignede hver deltager med hver anden
deltager parvist inden for hvert stratum. I denne hierarkiske tilgang sammenlignes deltagerne kun forst
pd ACM og siden pa CVH, hvis sammenligningen resulterede i uafgjort. Resultatet af denne analyse
var statistisk signifikant (tabel 3).

Deadelighed af alle drsager blev rapporteret hos 19,3 % og 25,7 % af deltagerne i hhv. acoramidis- og
placebogruppen. Sterstedelen (79 %) af dedsfaldene var kardiovaskulert (CV) relaterede, hvor
acoramidis viste en relativ risikoreduktion pa 30 % i CV-relateret dedelighed sammenlignet med
placebo. CV-relateret dedelighed blev rapporteret hos 14,9 % og 21,3 % af deltagerne i henholdsvis
acoramidis- og placebogruppen; hazard ratio: 0,709 (95 % CI: 0,476; 1,054, p = 0,0889, Cox
proportional hazards-model).

En Cox-regressionsanalyse indikerede et fald pé 35,5 % i risikoen for sammensat ACM eller forste
CV-hospitalsindleeggelse (hazard ratio: 0,645 [95 % CI: 0,500, 0,832; p = 0,0008]).

Adskillelsen i Kaplan-Meier-kurverne blev observeret i maned 3 og divergerede stot til og med
maned 30 (figur 1).

Virkningsresultaterne for ACM og CVH, der blev pavist i mITT-populationen, blev ogsa observeret i
ITT-populationen (alle randomiserede forsegspersoner uanset eGFR ved baseline).

Tabel 3: Virkningsresultater pa Finkelstein-Schoenfeld-analyser, dedelighed af alle drsager og
kardiovaskulzert relaterede hospitalsindleeggelser ved maned 30 i ATTRibute-CM
(mITT-population)

Acoramidis Placebo

Parameter N =409 N =202
Kombination af ACM og kumulativ hyppighed af CVH

Win-ratio (95 % CI) 1,464 (1,067; 2,009)

F-S! p-vaerdi p=0,0182
Antal (%) deltagere i live i méned 30° 330 (80,7 %) 150 (74,3 %)
Antal (%) deltagere med CVH 109 (26,7 %) 86 (42,6 %)
Antal CVH-handelser i alt 182 170
Hyppighed af CVH pr. &r pr. deltager (gennemsnit)? 0,29 0,55
Relativ risiko-ratio* 0,496
p-veerdi p <0,0001

Forkortelser: F-S = Finkelstein-Schonfeld; ACM = dedelighed af alle &rsager; CVH = kardiovaskuler
hospltalsmdleeggelse mlITT = modificeret intent-to-treat; CI = konfidensinterval

F-S-metoden sammenligner hvert deltagerpar inden for hvert stratum hierarkisk, begyndende med ACM.
Huvis par er vafgjort paA ACM, vurderes de sd pd CVH.

Hjertetransplantation og implantation af en mekanisk hjertepumpe betragtes som indikatorer for at nerme sig
slutstadiet. Som sédan behandles disse haendelser i analysen som &kvivalent med deden. Derfor er sadanne
deltagere ikke inkluderet i optellingen af "Antal deltagere i live i maned 30", selv hvis sddanne deltagere er i
live baseret pa den 30 maneders opfelgningsvurdering af vitalstatus. Vitalstatus ved maned 30 var kendt for
alle deltagere.

CVH pr. ar for hver deltager beregnes som (deltagerens samlede antal observerede CVH) / (opfelgningens
varighed i ar) og inkluderer haendelser af klinisk interesse (EOCI). EOCI defineres som legebesag (f.eks.
skadestue/akutafdeling, akutklinik og dagklinik) pa < 24 timer for intravenes diuretikabehandling til
behandling af dekompenseret hjertesvigt.

4 Fra negativ binomial regressionsmodel.




Figur 1: Tid til dedelighed af alle drsager eller forste kardiovaskulzert relaterede
hospitalsindleggelse
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Behandlingseftekten af acoramidis pa funktionsevne og helbredsstatus blev vurderet ved henholdsvis

6MWD og Overall Summary-score KCCQ-OS, sammensat af henholdsvis fysisk begraensning,
symptomer, social begransning og livskvalitet (tabel 4). En behandlingseffekt, der favoriserer

acoramidis, blev ferst observeret for S MWD og KCCQ-OS ved henholdsvis méned 18 og maned 3 og
blev opretholdt til og med maned 30.

Tabel 4: 6MWD- og KCCQ-OS-scorer

Gennemsnit ved

Andring fra baseline

baseline til maned 30, Behandlingsforskel
(SD) LS-middel (SE) fra placebo
Acoramidis | Placebo | Acoramidis | Placebo LS-middel (96 %

Endepunkter* N =409 N =202 N =409 N =202 CI) p-veerdi
6MWD 362,78 351,51 -64,65 -104,29 39,64 <0.0001
(meter) (103,50) (93,83) (5,51) (7,77) (20,18; 59,10) ’
KCCQ-0S 71,73 70,48 -11,48 -21,42 9,94 <0.0001

(19,37) (20,65) (1,18) (1,65) (5,79; 14,10) ’

Forkortelser: 6MWD = 6 minutters gangdistance, CI = konfidensinterval, KCCQ-OS = Kansas City
Cardiomyopathy Questionnaire Overall Summary-score, LS = mindste kvadrater, SD = standardafvigelse,

SE = standardfejl

*  Jo hgjere veerdi, jo bedre helbredstilstand.

Undergruppeanalyse

Resultater fra F-S-testen anvendt pA ACM og CVH (suppleret med win-ratio) favoriserede konsekvent

acoramidis versus placebo pa tvaers af undergruppernes stratificeringsparametre (vild-type eller

variant), NYHA-klasse og ATTR National Amyloidosis Centre (NAC)-stadie (figur 2).




Figur 2: Hierarkisk kombination af dedelighed af alle drsager og kardiovaskulzert relaterede
hospitalsindleggelser, Finkelstein-Schoenfeld og win-ratio samlet set og pr.
undergruppe (mITT-population)!

Undergruppe Ant:al (%) Win-rati o F-S-test
patienter Win-ratio in-ratio [95 % CI] p-vaerdi
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Samlet 611 (100,0) — 1,464 [ 1,067, 2,009 ] 0,0182
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0,125 0,25 0,5 1 2 4 8 16

Forkortelser: ACM = dedelighed af alle arsager; ATTRwt-CM = vild-type-ATTR-CM,;

ATTRv-CM = variant-ATTR-CM; CVH = kardiovaskulart relateret hospitalsindleeggelse;

F-S = Finkelstein-Schonfeld; NAC = National Amyloidosis Centre (London, Storbritannien); NYHA = New

York Heart Association; NAC-stadie I (NT-proBNP < 3.000 pg/ml og eGFR > 45 ml/min/1,73 m?), stadie 11

(NT-proBNP < 3.000 pg/ml og eGFR < 45 ml/min/1,73 m?eller NT proBNP > 3.000 pg/ml og eGFR

> 45 ml/min/1,73 m?), stadie IIT (NT-proBNP > 3.000 pg/ml og eGFR < 45 ml/min/1,73 m?)

' Win-ratio er antallet af acoramidisbehandlede deltagerpar der "vinder", divideret med antallet af
placebobehandlede deltagerpar der "vinder".

Padiatrisk population

Det Europaziske Lagemiddelagentur har dispenseret fra kravet om at fremlaegge resultaterne af studier
med BEYONTTRA i alle undergrupper af den padiatriske population med ATTR-CM (se pkt. 4.2 for
oplysninger om padiatrisk anvendelse).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption

Stigningen i eksponeringsparametre (arealet under koncentrationstidskurven [ AUC] og maksimal
koncentration [Cmax]) var mindre end dosisproportional ved en enkeltdosis (op til 1.780 mg) eller flere
doser (op til 712 mg) to gange dagligt.

Efter oral administration absorberes acoramidis hurtigt, og maksimal plasmakoncentration af
uomdannet acoramidis opnds normalt inden for 1 time. Der blev observeret stigninger i
plasmakoncentrationen for acoramidisdoser fra 44,5 mg én gang dagligt til 712 mg én gang dagligt.
Plasmaeksponeringer syntes at mattes ved acoramidisdoser over 712 mg til 1.068 mg. Steady state
opnas ved 10 dages dosering med 712 mg to gange dagligt, og gentagen dosering resulterer i mindre
(ca. 1,3 til 1,6 gange) akkumulering af acoramidis.

Den absolutte biotilgaengelighed er ikke kendt, men der absorberes mindst 75-80 % af en oralt
administreret enkeltdosis p& 712 mg baseret pa et humant ADME-studie (absorption, fordeling,

metabolisme og udskillelse).

Det samlede omfang af absorption af acoramidis pavirkes ikke af fodeindtagelse.
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Fordeling
Det tilsyneladende steady state-fordelingsvolumen af 712 mg acoramidis doseret to gange dagligt er
654 liter. In vitro-bindingen af acoramidis til humane plasmaproteiner er 96,4 %. Acoramidis binder

sig primeert til TTR.

Biotransformation

Metabolismen af acoramidis blev karakteriseret efter administration af en oral enkeltdosis af
[*C]-acoramidis til raske voksne frivillige forsegspersoner. Acoramidis metaboliseres overvejende
ved glukuronidering, hvor acoramidis-p-D-glukuronid (acoramidis-AG) er den dominerende metabolit
(7,6 % af den samlede cirkulerende radioaktivitet). Acoramidis-AG er ca. 3 gange mindre
farmakologisk aktiv end acoramidis, har et lavt potentiale for kovalent binding og bidrager ikke
vaesentligt til den farmakologiske aktivitet.

Elimination

Den terminale halveringstid for acoramidis er ca. 27 timer efter en enkeltdosis. Ved steady state er den
tilsyneladende orale clearance af acoramidis 15,6 1/time.

Efter administration af en oral enkeltdosis af ['*C]-acoramidis til raske voksne frivillige
forsegspersoner blev ca. 34 % af dosens radioaktivitet genfundet i faeces (hvor acoramidis var
hovedkomponenten), og ca. 68 % blev genfundet i urinen. Procentdelen af uendret acoramidis i urinen
var < 10 %.

Searlige populationer

Der blev ikke observeret klinisk signifikante forskelle i farmakokinetikken af acoramidis baseret pé
alder (18,0-89,3 ar), race/etnicitet (herunder japansk og ikke-japansk), ken eller nedsat nyrefunktion
(eGFR 25,4-157 ml/min/1,73 m?).

Baseret pa populationsfarmakokinetisk modellering var AUC for steady state-acoramidis 37 % hgjere
for raske forsegspersoner end for patientpopulationen. I forhold til hvide forsagspersoner var
steady-state AUC desuden 23 % hgjere for sorte forsegspersoner og 38 % hgjere for ikke-hvide og
ikke-sorte forsggspersoner. Disse virkninger ligger inden for intervallet for interindividuel variabilitet
(CV =38 %). Modellen forudsagde ogsa mangel pa klinisk signifikante forskelle i farmakokinetikken
for acoramidis pa grund af legemsvegt inden for legemsveegtsomradet 50,9 til 133 kg.

Der blev ikke udfort et specifikt studie for nedsat nyrefunktion, da acoramidis ikke elimineres
vaesentligt via nyrerne. Til trods for, at hovedmetabolitten (acoramidis-AG) ikke yder noget klinisk
relevant bidrag til den farmakologiske aktivitet i den undersggte population, er data fra patienter med
svert nedsat nyrefunktion (kreatininclearance < 30 ml/min) imidlertid begraensede, og der foreligger
ingen data fra patienter, som er i dialyse. Clearance af acoramidismetabolitten acoramidis-AG ville
maske kunne blive pavirket af svaert nedsat nyrefunktion og potentielt resultere i hgjere systemisk
eksponering for acoramidis-AG. Denne potentielle foragelse af acoramidis-AG-eksponering forventes
ikke at yde et klinisk betydningsfuldt bidrag til den farmakologiske aktivitet, men acoramidis ber
anvendes med forsigtighed hos patienter med svert nedsat nyrefunktion.

Acoramidis er ikke undersggt hos patienter med nedsat leverfunktion.
5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata
Non-kliniske data viser ingen speciel risiko for mennesker vurderet ud fra konventionelle studier af

sikkerhedsfarmakologi, toksicitet efter gentagne doser, genotoksicitet, karcinogent potentiale samt
udviklings- og reproduktionstoksikologi (fertilitet og embryofetal udvikling).
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I det pree- og postnatale udviklingsstudie med acoramidis hos rotter blev der observeret nedsat
overlevelse af unger, nedsat vaegt hos unger og nedsat indlering efter dosisadministration af
acoramidis pa 1.000 mg/kg/dag til moderen under draegtighed og diegivning. Alvorlig maternel
toksicitet, herunder mortalitet og vagttab i organogeneseperioden, blev ogsa observeret ved denne
dosis. NOAEL (no-observed-adverse-effect-level) i det pree- og postnatale toksicitetsstudie hos rotter
blev fastsat ved den testede dosis pa 350 mg/kg/dag acoramidis (AUC-verdierne var ca. 21 gange den
humane eksponering ved den kliniske dosis af acoramidis).

Der er ikke udfert studier af overfersel til placenta og udskillelse i maelk hos dyr.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER
6.1 Hjzlpestoffer

Tabletkerne

Mikrokrystallinsk cellulose (E 460)
Croscarmellosenatrium (E 468)

Kolloid hydreret silica (E 551)
Magnesiumstearat (E 470b)

Filmovertrak

Macrogol polyvinylalkohol copolymer (E 1209)
Talcum (E 553b)

Titandioxid (E 171)

Glycerylmonocaprylocaprat type I (E 471)
Polyvinylalkohol (E 1203)

Trykfarve

Sort jernoxid (E 172)

Propylenglycol (E 1520)

Hypromellose 2910 (E 464)

6.2  Uforligeligheder

Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid

3ar

6.4 Serlige opbevaringsforhold

Dette legemiddel kreever ingen sarlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

6.5 Emballagetype og pakningssterrelser

Blisterpakninger — Termoformede blistere med to kamre af PVC/PCTFE med aluminiumfolieldg
Pakningssterrelser: 120 tabletter i 6 blisterstrips, hver med 10 kamre (2 tabletter pr. kammer)

6.6 Regler for bortskaffelse

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.
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7. INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN
Bayer AG

51368 Leverkusen
Tyskland

8. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER

EU/1/24/1906/001

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for forste markedsforingstilladelse: 10. februar 2025

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN

Yderligere oplysninger om dette leegemiddel findes pé Det Europaiske Legemiddelagenturs
hjemmeside https://www.ema.europa.eu.
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BILAG II

FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER
VEDRORENDE UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED

HENSYN TIL SIKKER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF
LAGEMIDLET
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A.  FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pa den fremstiller, der er ansvarlig for batchfrigivelse

Rottendorf Pharma GmbH
Ostenfelder Strasse 51-61
Ennigerloh, 59320
Tyskland

B. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER VEDRJRENDE UDLEVERING OG
ANVENDELSE

Lagemidlet ma kun udleveres efter ordination pa en recept udstedt af en begraenset laegegruppe (se
bilag I: Produktresumé, pkt. 4.2).

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN
. Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger (PSUR'er)

Kravene for fremsendelse af PSUR'er for dette l&gemiddel fremgéar af listen over EU referencedatoer
(EURD list), som fastsat i artikel 107¢, stk. 7, 1 direktiv 2001/83/EF, og alle efterfalgende opdateringer
offentliggjort pd Det Europaiske Lagemiddelagenturs hjemmeside http://www.ema.europa.eu.

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal fremsende den ferste PSUR for dette praeparat inden for
6 maneder efter godkendelsen.

D. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LAEGEMIDLET

. Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal udfere de pékraevede aktiviteter og foranstaltninger
vedregrende legemiddelovervagning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgér af
modul 1.8.2 i markedsforingstilladelsen, og enhver efterfelgende godkendt opdatering af RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

o pa anmodning fra Det Europaiske Lagemiddelagentur

o nar risikostyringssystemet e&ndres, sarlig som folge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfere en vasentlig eendring 1 benefit/risk-forholdet, eller som folge af, at en vigtig
milepzel (leegemiddelovervagning eller risikominimering) er néet.
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BILAG III

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL
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A. ETIKETTERING
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE KARTON
Blisterpakning — filmovertrukne tabletter

1. LAGEMIDLETS NAVN

BEYONTTRA 356 mg filmovertrukne tabletter
acoramidis

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver filmovertrukket tablet indeholder acoramidishydrochlorid svarende til 356 mg acoramidis.

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

Filmovertrukket tablet

120 filmovertrukne tabletter

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Laes indlegssedlen inden brug.
Oral anvendelse
Den filmovertrukne tablet skal synkes hel.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LEAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP

9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

Bayer AG
51368 Leverkusen
Tyskland

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/24/1906/001

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

BEYONTTRA 356 mg

‘ 17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfort en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTERFOLIE

1. LAGEMIDLETS NAVN

BEYONTTRA 356 mg filmovertrukne tabletter
acoramidis

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

Bayer AG (Bayer Logo)

3. UDLOBSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

5. ANDET
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indlzegsseddel: Information til patienten

BEYONTTRA 356 mg filmovertrukne tabletter
acoramidis

vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvdgning. Dermed kan der hurtigt tilvejebringes nye
oplysninger om sikkerheden. Du kan hjalpe ved at indberette alle de bivirkninger, du far. Se sidst i
punkt 4, hvordan du indberetter bivirkninger.

Lzes denne indlaegsseddel grundigt, inden du begynder at tage dette laegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlagssedlen. Du kan fa brug for at lase den igen.

- Sperg laegen, apotekspersonalet eller sygeplejersken, hvis der er mere, du vil vide.

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor vaere med at give leegemidlet
til andre. Det kan vare skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt laegen, apotekspersonalet eller sygeplejersken, hvis du fir bivirkninger, herunder
bivirkninger, som ikke er nevnt i denne indlagsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indlegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk.

Oversigt over indlaegssedlen

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, for du begynder at tage BEYONTTRA
Sadan skal du tage BEYONTTRA

Bivirkninger

Opbevaring

Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

A e

1. Virkning og anvendelse
BEYONTTRA indeholder det aktive stof acoramidis (som hydrochlorid).

Det anvendes til behandling af voksne med kardiomyopati (en sygdom, der pavirker hjertemusklen)
som folge af transthyretin amyloidose (ATTR-CM).

Hos personer med transthyretin amyloidose fungerer et protein, der hedder transthyretin (TTR), ikke
korrekt, hvilket far det til at gé i stykker og danne fibrese ophobninger kaldet amyloider. Nér der
dannes amyloider i hjertet, bliver hjertemusklen stiv, og hjertet kan ikke leengere fungere normalt.
BEYONTTRA stabiliserer TTR, hvilket kan forhindre det i at ga i stykker og danne amyloider. Dette
hjelper personer, hvis hjerte er blevet pavirket af transthyretin amyloidose kardiomyopati.

2. Det skal du vide, for du begynder at tage BEYONTTRA

Tag ikke BEYONTTRA

Hvis du er allergisk over for acoramidis eller et af de @vrige indholdsstoffer (angivet i punkt 6).

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt leegen, apotekspersonalet eller sygeplejersken, for du tager BEYONTTRA, sarligt hvis du har
leverproblemer eller alvorlige nyreproblemer.

Nar du starter din behandling, kan du opleve @&ndringer i dine nyrefunktionsblodprever, men disse
@ndringer ber ikke vare skadelige for dine nyrer.
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Bern og unge
BEYONTTRA anvendes ikke til bern og unge. Det er ikke blevet undersegt hos denne population.
Brug af andre lzegemidler sammen med BEYONTTRA

Fortzel leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager andre legemidler, for nylig har taget andre
leegemidler eller planlaegger at tage andre legemidler.

BEYONTTRA kan @&ndre dine blodprever fra skjoldbruskkirtlen, men disse @ndringer ber ikke vaere
skadelige for din skjoldbruskkirtelfunktion.

Graviditet, amning og frugtbarhed

Hvis du er gravid, har mistanke om, at du er gravid, eller planlegger at blive gravid, skal du sperge din
leege eller apotekspersonalet til rads, for du tager dette leegemiddel, da det ikke vides, om
BEYONTTRA kan skade det ufedte barn.

Det er ukendt, om dette leegemiddel udskilles i brystmaelken. Hvis du ammer eller planlaegger at
amme, skal du sperge din leege eller apotekspersonalet til rads, for du tager dette legemiddel. Der er
ingen data om anvendelse af BEYONTTRA til gravide kvinder.

Trafik- og arbejdssikkerhed

BEYONTTRA péavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fere motorkeretej og betjene
maskiner.

Natrium

Dette leegemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. tablet, dvs. det er i det
vasentlige natriumfrit.

3. Sadan skal du tage BEYONTTRA

Tag altid leegemidlet ngjagtigt efter leegens eller apotekspersonalets anvisning. Er du i tvivl, sé sperg
leegen eller apotekspersonalet.

Den anbefalede dosis er to filmovertrukne tabletter (712 mg) til indtagelse gennem munden to gange
dagligt. Den totale daglige dosis er 1.424 mg acoramidis.

BEYONTTRA-tabletterne skal synkes hele. Du kan tage dem med vand, med eller uden mad.
Hvis du har taget for meget BEYONTTRA

Du ma ikke tage flere tabletter, end leegen har sagt, at du ma tage. Kontakt din laege, hvis du tror, at du
har taget for meget af dette legemiddel.

Hyvis du har glemt at tage BEYONTTRA

Hvis du har glemt at tage dine tabletter, skal du tage dem péa det naste seedvanlige tidspunkt. Du ma
ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte dosis.

Hvis du holder op med at tage BEYONTTRA

Du ma ikke holde op med at tage BEYONTTRA uden forst at tale med din leege. Din sygdom kan
udvikle sig, hvis du holder op med at tage BEYONTTRA.
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Sperg laegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger
Dette legemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
De mulige bivirkninger er:

Meget almindelig (kan forekomme hos flere end 1 ud af 10 personer)
- diarré
- smertefuld beteendelse i leddene (urinsyregigt)

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din leege, apotekspersonalet eller sygeplejersken. Dette
gaelder ogsa mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlagsseddel. Du eller dine parerende
kan ogsé indberette bivirkninger direkte til Laegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem
anfert i Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere
information om sikkerheden af dette leegemiddel.

5. Opbevaring
Opbevar legemidlet utilgengeligt for bern.

Brug ikke legemidlet efter den udlgbsdato, der star pa asken efter EXP. Udlebsdatoen er den sidste
dag i den naevnte méned.

Dette laegemiddel kraever ingen sarlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe legemiddelrester. Af hensyn til miljeet ma du
ikke smide leegemiddelrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

BEYONTTRA indeholder:

- Aktivt stof: acoramidis (som hydrochlorid). Hver tablet indeholder acoramidishydrochlorid
svarende til 356 mg acoramidis.

- @vrige indholdsstoffer: mikrokrystallinsk cellulose (E 460), croscarmellosenatrium (E 468),
kolloid hydreret silica (E 551), magnesiumstearat (E 470b), macrogol polyvinylalkohol
copolymer (E 1209), talcum (E 553Db), titandioxid (E 171), glycerylmonocaprylocaprat type I
(E 471), polyvinylalkohol (E 1203), sort jernoxid (E 172), propylenglycol (E 1520),
hypromellose 2910 (E 464).

- Se punkt 2 for oplysninger om natrium.

Udseende og pakningssterrelser

BEYONTTRA 356 mg filmovertrukne tabletter (tabletter) er hvide og ovale, ca. 15 mm lange
% 7,5 mm brede, patrykt "JBEYONTTRA” med sort blek pé den ene side.

BEYONTTRA fés i blisterpakninger af PVC/PCTFE med et lag af aluminiumsfolie med dobbelt
kammer i en pakning, der indeholder 120 tabletter.
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Indehaver af markedsferingstilladelsen
Bayer AG

51368 Leverkusen

Tyskland

Fremstiller

Rottendorf Pharma GmbH
Ostenfelder Strasse 51-61
Ennigerloh, 59320
Tyskland

Hvis du ensker yderligere oplysninger om dette l&egemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien
Bayer SA-NV
Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

bbarapus
Baitep bearapus EOO/]
Ten.: +359 (0)2 4247280

Ceska republika
Bayer s.r.o.
Tel: +420 266 101 111

Danmark
Bayer A/S
TIf.: +45 45 23 50 00

Deutschland
Bayer Vital GmbH
Tel: +49 (0)214-30 513 48

Eesti
Bayer OU
Tel: +372 655 8565

EA\LGoa
Bayer EAAGg ABEE
TnA: +30-210-61 87 500

Espaiia
Bayer Hispania S.L.
Tel: +34-93-495 65 00

France
Bayer HealthCare
Tél (N° vert): +33-(0)800 87 54 54

Hrvatska
Bayer d.o.o.
Tel: +385-(0)1-6599 900

Ireland
Bayer Limited
Tel: +353 1 216 3300

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Lietuva
UAB Bayer
Tel. +37 05 23 36 868

Luxembourg/Luxemburg
Bayer SA-NV
Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

Magyarorszag
Bayer-Hungaria Kft.
Tel.: +36 1 487 4100

Malta
Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +35 621 44 62 05

Nederland
Bayer B.V.
Tel: +31-(0)23 — 799 1000

Norge
Bayer AS
TIf: +47 23 13 05 00

Osterreich
Bayer Austria Ges.m.b.H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0

Polska
Bayer Sp. z 0.0.
Tel: +48 22 572 35 00

Portugal
Bayer Portugal, Lda.
Tel: +351 21 416 42 00

Romainia
SC Bayer SRL
Tel: +40 21 529 59 00

Slovenija
Bayer d. 0. o.
Tel: +386 (0)1 58 14 400

Slovenska republika
Bayer spol. s r.0.
Tel. +421 259 2131 11
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Italia Suomi/Finland

Bayer S.p.A. Bayer Oy

Tel: +39 02 397 8 1 Puh/Tel: +358- 20 785 21
Kvnpog Sverige

NOVAGEM Limited Bayer AB

TnA: +357 22 48 38 58 Tel: +46 (0) 8 580 223 00
Latvija

SIA Bayer

Tel: +371 67 84 55 63

Denne indlaegsseddel blev senest sendret
Andre informationskilder

Du kan finde yderligere oplysninger om dette leegemiddel p& Det Europaeiske Lagemiddelagenturs
hjemmeside https://www.ema.europa.eu.
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