BILAG I

PRODUKTRESUME



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

Tryngolza 80 mg injektionsvaeske, oplgsning i fyldt pen

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING
Hver fyldt enkeltdosispen indeholder 80 mg olezarsen (som olezarsennatrium) i 0,8 ml oplasning.
Hver ml indeholder 100 mg olezarsen (som olezarsennatrium).

Alle hjelpestoffer er anfgrt under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM
Injektionsveeske, oplasning.

Klar, farvelgs til gul oplgsning med en pH-veerdi pa ca. 7,4 og osmolalitet pa ca. 290 mOsm/kg.

4. KLINISKE OPLYSNINGER
4.1 Terapeutiske indikationer

Tryngolza er indiceret som et supplement til kosten hos voksne patienter til behandling af genetisk
bekraeftet familizert chylomikronamisyndrom (FCS).

4.2 Dosering og administration

Dosering

Den anbefalede dosis af olezarsen er 80 mg administreret ved subkutan injektion én gang manedligt.
Glemt dosis

Hvis en dosis glemmes, skal Tryngolza administreres sa hurtigt som muligt. Doseringen med

manedlige intervaller skal genoptages fra datoen for den senest administrerede dosis.

Specielle populationer

/Eldre population
Dosisjustering er ikke nedvendig hos patienter > 65 ar (se pkt. 5.2).

Nedsat nyrefunktion
Dosisjustering er ikke ngdvendig hos patienter med let eller moderat nedsat nyrefunktion (estimeret
glomeruler filtrationshastighed [eGFR] > 30 til < 90 ml/min/1,73 m?) (se pkt. 5.2).

Olezarsen er ikke undersggt hos patienter med sveert nedsat nyrefunktion eller nyresygdom i slutstadiet
og bgr kun anvendes til disse patienter, hvis den forventede kliniske fordel opvejer risikoen.



Nedsat leverfunktion

Dosisjustering er ikke ngdvendig hos patienter med let nedsat leverfunktion (totalt bilirubin < gvre
normalgraense [ULN] med aspartataminotransferase [ASAT] > ULN eller totalt bilirubin

> 1-1,5 x ULN med enhver ASAT) (se pkt. 5.2).

Olezarsen er ikke undersggt hos patienter med moderat eller sveert nedsat leverfunktion og bar kun
anvendes til disse patienter, hvis den forventede kliniske fordel opvejer risikoen.

Padiatrisk population

Dette leegemiddels sikkerhed og virkning hos barn og unge i alderen under 18 ar er endnu ikke
klarlagt. Der foreligger ingen data (se pkt. 5.1).

Administration

Dette leegemiddel er kun beregnet til subkutan anvendelse. Det ma ikke administreres intramuskulaert.

Hver fyldt pen er kun til engangsbrug.

Patienter og/eller omsorgspersoner skal treenes i administration af dette leegemiddel i henhold til den
omfattende brugsanvisning til sidst i indleegssedlen.

Dette leegemiddel skal administreres i maven eller pa forsiden af laret. Bagsiden af overarmen kan
0gsa bruges som injektionssted, hvis en sundhedsperson eller en omsorgsperson administrerer
injektionen. Det ma ikke injiceres i hud, der har bla merker, er gm, rad eller hard, i ar eller beskadiget
hud. Omradet omkring navlen bgr undgas.

Nogle patienter reagerer muligvis ikke pa behandlingen efter 6 maneder. | sadanne tilfaelde ber den
ordinerende laege overveje individuel seponering af olezarsen.

For instruktioner om handtering af leegemidlet far administration, se pkt. 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Overfglsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfart i pkt. 6.1.
4.4 Swrlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen

Overfglsomhedsreaktioner

Overfalsomhedsreaktioner (herunder symptomer pa diffust erytem og kulderystelser) er blevet
rapporteret hos patienter behandlet med Tryngolza (se pkt. 4.8). Hvis der opstar en alvorlig
overfglsomhedsreaktion, skal Tryngolza straks seponeres, og passende behandling skal straks
pabegyndes.

Generelt

Pa tidspunktet for markedsfaringstilladelsen findes der begraensede sikkerhedsdata for brugen af
olezarsen hos patienter med FCS. Selvom der ikke er identificeret alvorlige risici for trombocytopeni,
hepatotoksicitet eller renal toksicitet under den kliniske udvikling, er disse bivirkninger blevet
observeret med nogle antisense oligonukleotider, og kan ikke fuldsteendigt udelukkes.

Anvendelse hos patienter med lavt antal blodplader

Nogle patienter med FCS oplever variationer i trombocyttallet over tid som en del af sygdommens
naturlige forlab og progression. Der er begreensede data tilgaengelige om brugen af olezarsen hos FCS-
patienter med trombocyttal der er < 100.000/mm3.



Hjalpestoffer, som behandleren skal veere opmarksom pa

Natrium

Dette legemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. 80 mg dosis, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.

45 Interaktion med andre leegemidler og andre former for interaktion

Der er ikke udfert interaktionsstudier.

In vitro-studier viser, at olezarsen ikke er et substrat eller en h&emmer af transportere, ikke interagerer
med laeegemidler, der i hgj grad er bundet til proteiner, og ikke er heemmere eller induktorer af
cytokrom P450 (CYP)-enzymer. Oligonukleotidbehandlinger, herunder olezarsen, er typisk ikke
substrater for CYP-enzymer. Olezarsen forventes derfor ikke at forarsage eller blive pavirket af
interaktioner medieret gennem transportere, plasmaproteinbinding eller CYP-enzymer.

Tryngolza kan anvendes sammen med andre lipidsaenkende lzegemidler, f.eks. statiner og fibrater.
4.6  Fertilitet, graviditet og amning

Graviditet

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

Dyreforsgg indikerer hverken direkte eller indirekte skadelige virkninger hvad angar
reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3).

For en sikkerheds skyld bgr Tryngolza undgas under graviditeten, og kvinder i den fertile alder skal
anvende sikker kontraception.

Amning

Der foreligger ingen data for udskillelse af olezarsen/metabolitter i human meelk, olezarsens virkning
pa ammede nyfadte/spaedbarn eller olezarsens virkning pa maelkeproduktionen hos behandlede
kvinder (se pkt. 5.3).

Det ukonjugerede antisense-oligonukleotid (ASO), som deler den samme nukleotidsekvens, men
mangler N-acetylgalactosamin (GalNAc), var til stede i meelken hos diegivende mus i meget lave
koncentrationer. Oligonukleotidbaserede produkter har typisk ringe oral biotilgeengelighed. Pa grund
af den darlige orale biotilgaengelighed af dette leegemiddel, anses det for usandsynligt, at lave niveauer
i human maelk vil fare til klinisk relevante niveauer hos ammede nyfadte/spaedbgrn.

En risiko for nyfgdte/spaedbgrn kan ikke udelukkes.

Det skal besluttes, om amning skal ophgre eller behandlingen seponeres, idet der tages hgjde for
fordelene ved amning for barnet i forhold til de terapeutiske fordele for moderen.

Fertilitet

Der foreligger ingen kliniske data om dette leegemiddels virkning pa fertiliteten hos mennesker.
Der blev ikke observeret nogen bivirkninger af olezarsen pa fertiliteten hos mus (se pkt. 5.3).
4.7 Virkning pa evnen til at fare motorkeretgj og betjene maskiner

Olezarsen pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at fare motorkeretgj og betjene maskiner.



4.8 Bivirkninger

Resumé af sikkerhedsprofilen

Hos patienter med FCS var de mest almindeligt rapporterede bivirkninger under behandling med
olezarsen erytem pa injektionsstedet (17 %), hovedpine (16 %), artralgi (15 %) og opkastning (10 %).

Tabel over bivirkninger

Sikkerhedsdataene beskrevet nedenfor afspejler eksponering for olezarsen hos 89 patienter med FCS i
kliniske studier, som fik mindst én dosis olezarsen. Heraf fik 77 patienter mindst 6 maneders
behandling, og 65 patienter fik mindst 12 maneders behandling. Den gennemsnitlige
behandlingsvarighed for disse patienter var 521 dage (interval: 28 to 1.080 dage).

Bivirkningerne er opstillet i henhold til MedDRA systemorganklasse. Hyppigheden af bivirkninger er
defineret ved hjeelp af folgende konvention: meget almindelig (> 1/10); almindelig (> 1/100 til < 1/10);
ikke almindelig (> 1/1.000 til < 1/100) sjeelden (> 1/10.000 til < 1/1.000), meget sjelden (< 1/10.000)
og ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhandenvarende data). Inden for hver
hyppighedsgruppering er bivirkningerne opstillet efter, hvor alvorlige de er.

Tabel 1: Bivirkninger

Systemorganklasse Meget almindelig Almindelig

Immunsystemet Overfglsomhed

Nervesystemet Hovedpine

Mave-tarm-kanalen Opkastning

Knogler, led, muskler og Acrtralgi Myalgi

bindevav

Almene symptomer og reaktioner | Erytem pa injektionsstedet Misfarvning pa

pa administrationsstedet injektionsstedet
Kuldegysninger
Smerter pa injektionsstedet
Haevelse pa injektionsstedet

Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

Overfglsomhed

Der er observeret overfalsomhed med olezarsen. Svere overfglsomhedsreaktioner (herunder
symptomer pa bronkospasme, diffust erytem, havelse i ansigtet, urticaria, kulderystelser og myalgier)
er blevet observeret hos 2 patienter i kliniske forsgg. Hos begge patienter var haendelsen akut, kraevede
behandling og farte til seponering af behandlingen.

Reaktioner pa injektionsstedet

Reaktioner pa injektionsstedet forekom hos patienter med FCS behandlet med olezarsen. Disse lokale
reaktioner var for det meste lette og bestod af erytem pa injektionsstedet (17 %), misfarvning (9 %),
smerte (6 %) og haevelse (5 %). Disse hendelser er enten selvbegransende eller kan normalt handteres
ved hjelp af symptomatisk behandling.

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar lzegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lgbende
overvagning af benefit/risk-forholdet for lzzgemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfart i Appendiks V.

4.9 Overdosering

| tilfeelde af overdosering skal patienterne observeres ngje, og der skal gives understgttende
behandling, hvis det er relevant.


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: lipidmodificerende midler, andre lipidmodificerende midler,
anatomisk terapeutiske kemikalier (ATC)-kode: endnu ikke tildelt

Virkningsmekanisme

Olezarsen er et antisense-oligonukleotid-triantennart N-acetylgalactosamin (GalNAc3)-konjugat, der
forarsager nedbrydning af apolipoprotein C3 (apoC-111)-messenger ribonukleinsyre (NRNA) gennem
selektiv binding til dets mRNA, hvilket farer til ribonuklease H1 (RNase H1)-medieret spaltning af
apoC-111-mRNA. Olezarsen er perfekt komplementeert til stedet pa kromosom 11-position 116, 833,
046 til 116, 833, 065, svarende til genet apoC-111 ifglge Ensembl version 109 (GRCh38-opbygning) af
homo sapiens-genomet. Dette farer til specifikke reduktioner af serum apoC-Ill-protein, hvilket fgrer
til reduktioner af triglycerid i plasma. Studier tyder pa, at apoC-111 regulerer bade
triglyceridmetabolisme og leverclearance af chylomikroner og andre lipoproteiner rige pa
triglycerider.

Farmakodynamisk virkning

Virkninger af olezarsen pa lipidparametre

| et klinisk fase Ill-studie hos patienter med FCS (Balance-forsgget), reducerede administration af
olezarsen apoC-Ill, triglycerider (TG), chylomicron-triglycerider, apolipoprotein B-48 (apoB-48),
totalt kolesterol (TC) og non-high-density lipoprotein-kolesterol (non-HDL-C). Det ggede ogsa high-
density lipoprotein-kolesterol (HDL), totalt apolipoprotein B (apoB) og lipoproteinkolesterol med lav
densitet (LDL-C). Gennemsnitlige LDL-C-niveauer forblev inden for normalomradet (dvs.

< 70 mg/dl) hos 74 % af patienterne.

Hjerte-elektrofysiologi
Ved en dosis, der var 1,5 gange den maksimalt anbefalede dosis for olezarsen, blev der ikke observeret
nogen klinisk signifikant korrigeret forleengelse af QT-intervallet.

Klinisk virkning oqg sikkerhed

Olezarsens virkning og sikkerhed blev undersggt i et randomiseret, dobbeltblindet, placebokontrolleret
multicenterforsgg (Balance-forsgget), der inkluderede 66 voksne patienter med FCS. Patienterne blev
screenet og indgik baseret pa dokumenterede funktionstabsvarianter i forskellige gener, der vides at
forarsage fuldstzendig eller delvis defekt i funktionen af lipoproteinlipase, et enzym, der hydrolyserer
TG'er, der transporteres af TG-rige lipoproteiner til frie fedtsyrer. Efter en > 4-ugers
indkaringsperiode, hvor patienterne fortsatte med at indtage en kost med < 20 g fedt om dagen, blev
patienterne randomiseret i forholdet 1:1 til kohorte A (50 mg) eller kohorte B (80 mg), og hver kohorte
blev yderligere randomiseret i forholdet 2:1 til at fa hhv. olezarsen eller placebo via subkutan injektion
i labet af en 53-ugers behandlingsperiode.

De vigtigste inklusionskriterier for studiet var: en diagnose af FCS bekraftet ved dokumentation af
homozygot, sammensat heterozygot eller dobbelt heterozygot for tab-af-funktionsmutationer i type 1-
forarsagende gener [sasom lipoproteinlipase (LPL), glykosylfosfatidylinositolforankret hgjdensitets-
lipoproteinbindende protein 1 (GPIHBP1), apolipoprotein A5 (APOADS), apolipoprotein C2 (APOC?2),
glycerol-3-fosfatdehydrogenase 1 (GPD1) eller lipasemodningsfaktor 1 (LMF1)]; og med eller uden
en anamnese med pankreatitis. En anamnese med pankreatitis er defineret som en registreret diagnose
af akut pankreatitis eller hospitalsindlaeggelse for svaere mavesmerter i overensstemmelse med akut
pankreatitis uden alternativ diagnose, inden for 10 ar far screening. Inklusion af patienter uden en
anamnese med pankreatitis var begrenset til 35 % (dvs. < 21 af de 60 planlagte patienter).



Patientdemografi og baselinekarakteristika var generelt tilsvarende pa tveers af de

3 behandlingsgrupper. | alt 66 patienter indgik. Gennemsnitsalderen var 45 ar, 38 (58 %) var kvinder,
56 (85 %) var hvide og 59 (89 %) af ikke-latinamerikansk eller latinamerikansk etnicitet. Ud af i alt
66 patienter havde 55 (83 %) tab af funktionsmutation i LPL-genet, herunder 40 (61 %) med
homozygot LPL-mutation, og 11 (17 %) havde andre forarsagende varianter i APOA5-, GPIHBP1-,
LMF1- og APOC2- generne. Andelen af patienter med diabetes ved indskrivning var 32 % i olezarsen
80 mg-gruppen og 14 % i olezarsen 50 mg-gruppen, sammenlignet med 26 % i placebogruppen. Pa
tveers af alle behandlingsgrupper blev de inkluderede patienter, da de indgik i forsgget, behandlet med
statiner (24 %), omega-3-fedtsyrer (38 %), fibrater (46 %) eller andre lipidseenkende behandlinger

(9 %). Patienter i lipidseenkende behandling skulle opretholde stabile doser i mindst 4 uger for
screening og forblive i stabil behandling under hele forsgget. Derudover skulle alle patienter overholde
deres ordinerede kost i hele forsggets varighed. 71 % af alle patienter havde en anamnese med
dokumenteret akut pankreatitis i de foregaende 10 ar. Gennemsnitligt (standardafvigelse [SD])
fastende TG-niveau ved baseline var 2.629,5 (1.315,45) mg/dl.

Olezarsen forte til en statistisk signifikant reduktion i triglyceridniveauer i 80 mg-gruppen
sammenlignet med placebo ved det primare virkningsendepunkt, defineret som procentvis &ndring i
fastende triglycerider fra baseline til maned 6 (gennemsnit for uge 23, 25 og 27), se tabel 2 nedenfor.
Olezarsen 50 mg er ikke et godkendt doseringsprogram for FCS, og yderligere analyser er ikke vist.

Tabel 2: Gennemsnitlig baseline (BL) og mindste kvadraters gennemsnitlige procentvise
(%) @ndringer fra baseline i lipid/lipoproteinparametre hos patienter med FCS
ved maned 6 og 12 (Balance-forsgget)

Parameter Olezarsen Placebo Olezarsen
(mg/dl) 80 mg N =23 80 mg
N =22 vs. placebo
BL % % BL % % Behandlingsforskel
eéndrin | &ndrin endrin | &ndrin | (95 % CI)
g g g g Ved maned 6 | Ved maned 12
maned | maned maned | maned
6 12 6 12
Triglycerider |2.613,1 |-32 -39 2.595,7 | +12 +21 -43,5" -59,4"
(-69,1;-17,9) [ (-90,7;-28,1)
ApoC-IlI 27,5 -66 -64 27.7 +8 +17 -73,77 -81,3"
(-94,6; -52,8) | (-104,7; -57,9)
ApoB-48 11,6 -59 -79 14,2 +25 -4 -84,0° -75,6
(-137,0; -31,0) | (-153,2; +1,9)
Non-HDL-C |262,9 -19 -28 271,3 +5 +12 -24,21 -39,71
(-40,5; -7,9) (-63,1; -16,3)

Forkortelser: apoB-48 = apolipoprotein B-48, apoC-111 = apolipoprotein CIlI,

non-HDL-C = hgjdensitets non-
lipoproteinkolesterol, N = antal patienter, Cl = konfidensinterval, BL = baseline.
Bemaerk: Analyseresultaterne var baseret pa en analyse af kovariansmodel med behandling, de to faktorer for
randomiseringsstratificering, pankreatitis i anamnesen inden for 10 ar far screening (ja vs. nej), tidligere

behandling med den ukonjugerede ASO (ja vs. nej) som de faste virkninger og log-transformeret baseline-veerdi
som en kovariat. Manglende data blev imputeret ved hjelp af placebo washout-imputation. De 95 % Cl'er for
behandlingsforskelle blev beregnet ved hjelp af en robust variansestimator.

* Opnaet statistisk signifikans (p-veerdi < 0,05).

T Opnéet nominel signifikans (p-veerdi < 0,05).

Den placebojusterede procentvise a&ndring i TG-niveauer fra baseline ved maned 12 i den behandlede
olezarsen 80 mg-gruppe var nominelt signifikant (tabel 2). Efter administration af olezarsen 80 mg
dosis hver 4. uge blev der observeret et fald i fastende apoC-I111 ved den farste vurdering (uge 5). Den
placebokorrigerede procentvise eendring fra baseline var —57 %, —69 %, —74 % og —81 % ved hhv.
maned 1, 3, 6 og 12. Reduktioner i apoB-48 og non-HDL-C-niveauer gruppen behandlet med
olezarsen 80 mg blev pavist ved maned 6 og blev opretholdt ved maned 12. Gennemsnitlige
procentvise endringer i TG-niveauer fra baseline over tid viste en konsekvent reducerende virkning i
lgbet af den 12 maneders behandlingsperiode (figur 1).



Figur 1: Procentvis eendring i fastende triglycerid over tid (Balance-forsgget)
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| Igbet af den 12 maneders behandlingsperiode var den numeriske forekomst af pankreatitis hos
patienter, der blev behandlet med olezarsen 80 mg, lavere sammenlignet med placebo (1 patient
oplevede 1 haendelse af adjudikeret akut pankreatitis i olezarsen 80 mg-gruppen, sammenlignet med
11 haendelser oplevet af 7 patienter i placebogruppen). Tiden til fgrste heendelse med pankreatitis var
leengere i olezarsengruppen med 80 mg (357 dage) sammenlignet med placebo (9 dage). Den
gennemsnitlige forekomst af pankreatitis pr. 100 patientar var 4,37 for den samlede olezarsengruppe
(grupperne med 80 mg og 50 mg) sammenlignet med 36,31 for placebogruppen. Den gennemsnitlige
heendelseshyppighed af pankreatitis for total olezarsen i forhold til placebo var 0,12 (95 % CI: 0,022;
0,656).

/ldre population

I kliniske studier var 111 (38 %) patienter, der blev behandlet med olezarsen, > 65 ar. Der blev ikke
observeret nogen overordnet forskel i sikkerhed eller virkning mellem disse patienter og yngre voksne
patienter.

Immunogenicitet

| Balance-forsgget, med en behandlingsvarighed pa op til 53 uger, blev anti-legemiddelantistoffer
(ADA) meget almindeligt pavist, hvor 18 ud af 43 (42 %) patienter, der blev behandlet med ADA'er,
der opstod i lgbet af behandlingen. Der blev ikke observeret tegn pa ADA's indvirkning pa
farmakodynamik, sikkerhed eller virkning. Data er dog begransede.

Padiatrisk population

Det Europeiske Laeegemiddelagentur har udsat forpligtelsen til at fremlaegge resultaterne af studier
med olezarsen i en eller flere undergrupper af den paediatriske population ved behandling af FCS (se
pkt. 4.2 for oplysninger om padiatrisk anvendelse).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Olezarsens farmakokinetiske egenskaber blev evalueret efter subkutan administration af enkeltdoser
og gentagne doser (én gang ugentligt og en gang hver 4. uge) hos raske forsggspersoner og gentagne
doser (én gang hver 4. uge) hos patienter med FCS.

Den maksimale koncentration (Cmax) 0g arealet under kurven (AUC) af olezarsen viste en lidt starre
end dosisproportional stigning efter enkelte subkutane doser i intervallet fra 10 til 120 mg (dvs. 0,13 til
1,5 gange den anbefalede dosis) hos raske frivillige.



Populationsestimater (gennemsnit £ SD) for steady-state Cnax 0g AUC over doseringsintervallet
(AUC,) var hhv. 883 + 662 ng/ml og 7.440 + 3.880 ng*t/ml efter 80 mg manedlig dosering hos
patienter med FCS. Der blev ikke observeret akkumulering af olezarsen Cnax 0g AUC efter gentagen
dosering (én gang hver 4. uge).

Absorption

Efter subkutan administration absorberes olezarsen hurtigt med en tid til maksimal
plasmakoncentration pa ca. 2 timer efter dosis, baseret pa populationsestimater.

Fordeling

Olezarsen forventes primart at blive distribueret til leveren og nyrebarken efter subkutan dosering.
Olezarsen er bundet til humane plasmaproteiner (> 99 %) in vitro. Populationsestimaterne for det
tilsyneladende centrale fordelingsvolumen er 91,9 | og det tilsyneladende perifere fordelingsvolumen
er 2.960 I.

Biotransformation

Olezarsen er ikke et substrat for CYP-metabolisme og metaboliseres af endo- og exonukleaser til korte
oligonukleotidfragmenter af varierende starrelse.

Elimination
Den terminale eliminationshalveringstid er ca. 4 uger.
Den gennemsnitlige fraktion af uendret ASO, der blev elimineret i urinen, var mindre end 1 % af den

administrerede dosis inden for 24 timer.

Immunogenicitet

Den observerede forekomst af ADA er meget afhangig af analysens sensitivitet og specificitet. |
Balance-forsgget pavirkede tilstedevaerelsen af ADA'er ikke olezarsens Cmax i plasma, men ggede
minimumskoncentrationerne (Ciough)-

Specielle populationer

Nedsat nyrefunktion

Der er ikke udfart formelle kliniske studier for at undersgge virkningen af nedsat nyrefunktion pa
olezarsens farmakokinetik. En populationsfarmakokinetisk og farmakodynamisk analyse viste ingen
klinisk relevante forskelle i olezarsens farmakokinetik eller farmakodynamik, baseret pa let og
moderat nedsat nyrefunktion (eGFR > 30 til < 90 ml/min/1,73 m?).

Olezarsen er ikke undersggt hos patienter med sveert nedsat nyrefunktion eller nyresygdom i
slutstadiet.

Nedsat leverfunktion

Der er ikke udfart formelle kliniske studier for at undersgge virkningen af nedsat leverfunktion pa
olezarsens farmakokinetik. En populationsfarmakokinetisk og farmakodynamisk analyse viste ingen
klinisk relevante forskelle i olezarsens farmakokinetik eller farmakodynamik, baseret pa let nedsat
leverfunktion (totalt bilirubin < ULN med ASAT > ULN eller totalt bilirubin > 1-1,5 x ULN med
enhver ASAT).

Olezarsen er ikke undersggt hos patienter med moderat eller svaert nedsat leverfunktion.



Alder, kan, veegt og race

Baseret pa den populationsfarmakokinetiske og farmakodynamiske analyse har legemsvagt (interval
fra 45 til 131 kg), ken og race ingen klinisk relevant virkning pa olezarseneksponering eller apoC-Iil
og triglyceridreduktioner ved steady-state.

Der blev ikke observeret nogen generel forskel i farmakokinetikken mellem voksne og &ldre patienter
(alder > 65 ar).

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
reproduktions- og udviklingstoksicitet.

| dyreforsgg med den ukonjugerede form af olezarsen, volanesorsen, har tilgeengelige data vist
udskillelse af meget sma meangder volanesorsen i malk. Pa grund af ringe oral biotilgengelighed af
volanesorsen anses det for usandsynligt, at disse lave mealkekoncentrationer vil fare til systemisk
eksponering fra amning.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjeelpestoffer

Natriumdihydrogenphosphat (E339)

Dinatriumhydrogenphosphat (E339)

Natriumchlorid

Vand til injektionsvaesker

Natriumhydroxid (til justering af pH) (E524)

Saltsyre (til justering af pH) (E507)

6.2 Uforligeligheder

Da der ikke foreligger studier af eventuelle uforligeligheder, ma dette leegemiddel ikke blandes med
andre leegemidler.

6.3 Opbevaringstid

4 ar

6.4  Seerlige opbevaringsforhold

Opbevares i kaleskab (2 °C -8 °C).

Opbevares i den originale &ske for at beskytte mod lys.

Tryngolza kan opbevares i den originale pakning uden for kaleskabet (ved temperaturer op til 30 °C) i
op til 6 uger. Hvis det ikke bruges inden for de 6 uger, skal det bortskaffes.

6.5 Emballagetype og pakningsstarrelser
0,8 ml injektionsveeske, oplgsning i en prajte af type I-glas med en pasat kanyle af rustfrit stal, stiv
kanylebeskyttelse og silikoniseret stempelprop af chlorbutylelastomer. Sprgjten samles til en fyldt

enkeltdosispen til engangsbrug.

Pakningsstarrelse med en fyldt pen.
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6.6 Regler for bortskaffelse og anden handtering

Den fyldte enkeltdosispen skal tages ud af kaleskabet (2 °C til 8 °C) mindst 30 minutter fer brug, sa
den kan opna stuetemperatur (op til 30 °C) fer injektion. Andre opvarmningsmetoder (f.eks. varmt
vand eller mikrobglgeovn) ma ikke anvendes.

Leegemidlet skal inspiceres visuelt inden administration. Oplgsningen skal veere en klar og farvelgs til
gul vaeske. Det er normalt at se luftbobler i oplgsningen. Hvis oplasningen er uklar eller indeholder
synlige partikler ma indholdet ikke injiceres, og leegemidlet skal returneres til apoteket. Ma ikke
anvendes, hvis oplgsningen fremtraeder frossen.

Ikke anvendt leegemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

7. INDEHAVER AF MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

lonis Ireland Limited

St. James House

72 Adelaide Road, Dublin 2

D02 Y017

Irland

8. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/25/1969/001

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for farste markedsfaringstilladelse:

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN

Yderligere oplysninger om dette legemiddel findes pa Det Europziske Laegemiddelagenturs
hjemmeside https://www.ema.europa.eu.
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BILAG I

FREMSTILLER ANSVARLIG FOR BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER
VEDRQGRENDE UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED

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

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

lonis Ireland Limited
St. James House
72 Adelaide Road, Dublin 2

D02 Y017

Irland

B. BETINGELSER ELLER BEGRZANSNINGER VEDRORENDE UDLEVERING
OG ANVENDELSE

Laegemidlet er receptpligtigt.
C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

o Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger (PSUR'er)

Kravene for fremsendelse af PSUR'er for dette leegemiddel fremgar af listen over EU-referencedatoer
(EURD list), som fastsat i artikel 107c, stk. 7, i direktiv 2001/83/EF, og alle efterfalgende opdateringer
offentliggjort pa Det Europaeiske Laegemiddelagenturs hjemmeside http://www.ema.europa.eu.

Indehaveren af markedsfaringstilladelsen skal fremsende den farste PSUR for dette praeparat inden for

6 maneder efter godkendelsen.

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

o Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal udfgre de pakreaevede aktiviteter og foranstaltninger

vedrgrende leegemiddelovervagning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgar af

modul 1.8.2 i markedsferingstilladelsen, og enhver efterfalgende godkendt opdatering af RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

e pdanmodning fra Det Europziske Legemiddelagentur

e ar risikostyringssystemet endres, sarlig som falge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfare en veesentlig &ndring i benefit/risk-forholdet, eller som fglge af, at en vigtig
milepzl (legemiddelovervagning eller risikominimering) er néet.
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BILAG I11

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE ASKE - ENKELTPAKNING

1. LAGEMIDLETS NAVN

Tryngolza 80 mg injektionsvaske, oplasning i fyldt pen
olezarsen

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver fyldt enkeltdosispen indeholder 80 mg olezarsen (som olezarsennatrium) i 0,8 ml oplgsning.

3. LISTE OVER HIJALPESTOFFER

Natriumdihydrogenphosphat, dinatriumhydrogenphosphat, natriumchlorid, vand til injektionsvaesker,
saltsyre og natriumhydroxid. Se indleegssedlen for yderligere information.

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSST@RRELSE)

Injektionsvaeske, oplasning
1 fyldt pen

‘ 5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Engangsbrug
Subkutan anvendelse
Laes indlaegssedlen inden brug

Abnes her

6. SZERLIG ADVARSEL OM, AT LAEGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BYRN

Opbevares utilgengeligt for barn.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SZAERLIGE ADVARSLER

8. UDL@BSDATO

EXP
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9. S/AERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kaleskab (2 °C -8 °C).
Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod lys.
Bortskaffelsesdato (ved opbevaring ved temperaturer op til 30 °C): ___ /[

10. EVENTUELLE SAERLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

lonis Ireland Ltd.

St. James House

72 Adelaide Road, Dublin 2
D02 Y017

Irland

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/25/1969/001

13. BATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRZRENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

Tryngolza

‘ 17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

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

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA SMA INDRE EMBALLAGER

FYLDT PEN

1. LAGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Tryngolza 80 mg injektion
olezarsen
s.C.

2.  ADMINISTRATIONSMETODE

Laes indlaegssedlen inden brug.

3. UDL@BSDATO

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

‘ 5. INDHOLD ANGIVET SOM VAGT, VOLUMEN ELLER ENHEDER

0,8 ml (1 dosis)

| 6. ANDET
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indlaegsseddel: Information til brugeren

Tryngolza 80 mg injektionsvaske, oplgsning i fyldt pen
olezarsen

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

Laes denne indleegsseddel grundigt, inden du begynder at bruge dette leegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlaegssedlen. Du kan fa brug for at laese den igen.

- Sperg legen, 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 veere skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt leegen, apotekspersonalet eller sygeplejersken, hvis du far bivirkninger, herunder
bivirkninger, som ikke er naevnt i denne indleegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indleegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk

Oversigt over indlaegssedlen

1. Virkning og anvendelse

2. Det skal du vide, far du begynder at bruge Tryngolza
3. Sadan skal du bruge Tryngolza

4. Bivirkninger

5. Opbevaring

6.

Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

1. Virkning og anvendelse

Tryngolza er et legemiddel, der @ndrer den made, hvorpa kroppen nedbryder fedt (et sakaldt
lipidseenkende leegemiddel). Det indeholder det aktive stof olezarsen.

Det anvendes sammen med kostbegransninger for at hjelpe personer i alderen 18 ar og derover med
familieert chylomikronemsyndrom (FCS). FCS er en arveligsygdom, der giver anledning til unormalt
hgje niveauer af fedtstoffer kaldet triglycerider i blodet. Dette kan fare til beteendelse i bugspytkirtlen
og forarsage sveere smerter, vedvarende skader pa bugspytkirtlen, og kan vare livstruende.

Olezarsen virker ved at blokere produktionen af det molekyle, der bremser fjernelsen af triglycerider.
Ved at gare det hjelper det med at senke niveauet af triglycerider i blodet og kan hjeelpe med at
reducere forekomsten af akut pankreatitis (beteendelse i bugspytkirtlen).

Du vil kun fa Tryngolza, hvis gentestning har bekrzaftet, at du har FCS.

Tryngolza kan gives, nar du allerede har faet andre leegemidler, der bruges til at seenke niveauet af
triglycerider i blodet, og har opretholdt et kost med lavt fedtindhold, uden at det har haft den store
virkning.

2. Det skal du vide, far du begynder at bruge Tryngolza

Brug ikke Tryngolza
- hvis du er allergisk over for olezarsen eller et af de gvrige indholdsstoffer i Tryngotza (angivet i
punkt 6).
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Advarsler og forsigtighedsregler
Tal med din laege, apoteker eller sygeplejerske, far du bruger Tryngolza, hvis du har et af falgende
medicinske problemer:
e Problemer med nyrer eller lever.
e Et lavt antal blodplader i dit blod. Blodplader er en slags blodcelle, som klumper sammen for
at hjeelpe blodet med at starkne.

Allergiske reaktioner
Tryngolza kan forarsage alvorlige allergiske reaktioner. Hold op med at bruge Tryngolza og kontakt
straks din laege, hvis du udvikler symptomer pa en alvorlig allergisk reaktion (se punkt 4).

Bgrn og unge
Brug ikke Tryngolza, hvis du er under 18 ar. Olezarsen er ikke undersggt hos patienter under 18 ar, og
det er ukendt, hvordan dette leegemiddel vil pavirke dem.

Brug af andre leegemidler sammen med Tryngolza

Forteel det altid til leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager andre leegemidler, for nylig har taget
andre leegemidler eller planlaegger at tage andre leegemidler. Tryngolza kan anvendes sammen med
andre lipidsaenkende leegemidler, f.eks. statiner og fibrater.

Graviditet og amning
Hvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal
du sperge din lzge til rads, for du tager dette legemiddel.

Det er ukendt, om dette leegemiddel kan skade det ufgdte barn. Det er bedst at undga a bruge
Tryngolza, hvis du er gravid, har mistanke om, at du er gravid eller planlaegger at blive gravid.
Kvinder, der er i stand til at blive gravide, bar bruge sikker praevention.

Det er ukendt, om olezarsen udskilles i modermalken. Det er ukendt, om dette leegemiddel kan
pavirke den ammende nyfadt/et spaedbarn. Forteel det til leegen, hvis du ammer eller planlegger at
amme. Din lzge vil beslutte, om du ber tage dette laegemiddel eller amme baseret pa, hvad der er bedst
for dig og dit spaedbarn.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Tryngolza pavirker ikke eller kun i ubetydelig grad din evne til at fare motorkeretgj eller betjene
maskiner.

Natrium

Dette legemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. 80 mg dosis, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.

3. Sadan skal du bruge Tryngolza

Brug altid l:egemidlet ngjagtigt efter leegens, apotekspersonalets eller sygeplejerskens anvisning. Er du
i tvivl, sa sparg leegen eller apotekspersonalet.

Du skal fortseette med den meget fedtfattige kost, som din lsege har anbefalet, under behandlingen med
Tryngolza.

Den anbefalede dosis er 80 mg én gang om maneden. Dosis skal gives pa samme dag hver maned.
Tryngolza skal injiceres under huden (subkutan administration) pa maven (abdomen), pa forsiden af

larene eller pa bagsiden af overarmene. Du eller din omsorgsperson vil fa treening i, hvordan du bruger
Tryngolza i henhold til brugsanvisningen, som findes til sidst i denne indleegsseddel. Nar du selv
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injicerer dette leegemiddel, ma du kun injicere det under huden pa maven eller pa overlarene. Kun en
sundhedsperson eller omsorgsperson ma give dig en injektion bagpa overarmen.

Hver fyldt enkeltdosispen af dette leegemiddel giver dig en dosis pa 80 mg i 0,8 ml. Pennen kan kun
bruges én gang og skal bortskaffes efter brug.

Far du bruger dette leegemiddel, er det vigtigt, at du laeser, forstar og ngje falger brugsanvisningen
sidst i denne indlaegsseddel.

Brug ikke lzegemidlet, hvis oplgsningen ser frossen ud, er uklar eller indeholder partikler. Det skal
veere en klar og farvelgs til gul vaeske. Du kan evt. se luftbobler i oplgsningen, dette er normalt.

Du ma ikke injicere:
e inden for et omrade 5 cm omkring navlen.
e i hud med bla merker, eller som er gm, rgd eller hard.
e i areller beskadiget hud.

Hvis du har brugt for meget Tryngolza

Hvis du injicerer for meget Tryngolza, skal du kontakte din lzege eller apotekspersonalet eller straks
kere pa skadestuen, selvom der ikke er nogen symptomer. Du vil blive overvaget og givet stattende
behandling, hvis det er ngdvendigt. Medbring asken eller pennen til leegemidlet.

Hvis du har glemt at bruge Tryngolza

Hvis du har glemt din dosis, skal du injicere din naeste dosis sa hurtigt som muligt og fortsatte med
dine manedlige injektioner derfra. Hvis du har spgrgsmal om din doseringsplan, skal du kontakte din
leege, apotekspersonalet eller sygeplejersken.

Hvis du holder op med at bruge Tryngolza
Du ma ikke holde op med at bruge Tryngolza, medmindre du har talt med din leege om det.

Sparg leegen, apotekspersonalet eller sygeplejersken, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4, Bivirkninger

Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.

Alvorlige bivirkninger

Almindelige (kan forekomme hos op til 1 ud af 10 personer)
Hvis du far nogen af falgende bivirkninger, skal du straks kontakte din leege:

. allergiske reaktioner (overfglsomhedsreaktioner). De kan veere livstruende. Symptomer pa en
allergisk reaktion kan omfatte andedratshesveer, sammensngring af halsen, havelse af ansigt,
leeber, mund, tunge og/eller svalg, hudrgdme og kulderystelser.

Andre bivirkninger

Meget almindelige (kan forekomme hos flere end 1 ud af 10 personer)
hovedpine.

smerter, gmhed eller stivhed i leddene (artralgi).

redme (erytem) pa injektionsstedet.

opkastning.

Almindelige (kan forekomme hos op til 1 ud af 10 personer)
. muskelsmerter (myalgi).
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@ndring af hudfarve pa injektionsstedet.
kulderystelser.

smerter pa injektionsstedet.

havelse pa injektionsstedet.

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, bgr du tale med din laege, apotekspersonalet eller sygeplejersken. Dette
geelder ogsa mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine pargrende
kan ogsa indberette bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem
anfart i Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere
information om sikkerheden af dette leegemiddel.

5. Opbevaring
Opbevar leegemidlet utilgeengeligt for barn.

Brug ikke leegemidlet efter den udlgbsdato, der star pa esken og etiketten pa den fyldte pen efter EXP.
Udlgbsdatoen er den sidste dag i den naevnte maned.

Opbevares i kgleskab (2 °C - 8 °C).
Opbevares i den originale yderpakning for at beskytte mod lys.

Tryngolza kan ogsa opbevares i den originale yderpakning uden for keleskabet (op til 30 °C) i op til

6 uger. Hvis Tryngolza opbevares uden for kaleskab, skal der skrives en bortskaffelsesdato pa den
ydre &ske. Bortskaffelsesdatoen er maksimalt 6 uger efter, at lsegemidlet er taget ud af kaleskabet, og
datoen skal noteres i det angivne felt ved opbevaring ved temperaturer op til 30 °C. Hvis udlgbsdatoen
pa etiketten pa den fyldte pen eller bortskaffelsesdatoen pa aesken er overskredet, ma du ikke bruge
den fyldte pen og du skal bortskaffe den.

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

6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Tryngolza indeholder:
- Aktivt stof: olezarsen. Hver fyldt enkeltdosispen indeholder 80 mg olezarsen i 0,8 ml oplgsning.
- @vrige indholdsstoffer: natriumhydrogenphosphat (E339), dinatriumhydrogenfosfat (E339),
natriumchlorid, vand til injektionsvaesker, natriumhydroxid (E524) og saltsyre (E507) (se
punkt 2 under ”Natrium”).

Udseende og pakningsstarrelser
Tryngolza er en klar, farvelgs til gul injektionsvaeske, oplgsning i en fyldt enkeltdosispen til
engangsbrug. Hver fyldte pen indeholder 0,8 ml oplgsning.

Pakningsstarrelse med en fyldt pen.

Indehaver af markedsfagringstilladelsen og fremstiller
lonis Ireland Limited

St. James House

72 Adelaide Road, Dublin 2

D02 Y017

Irland

Denne indlaegsseddel blev senest eendret
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Andre informationskilder
Du kan finde yderligere oplysninger om dette leegemiddel pa Det Europziske Laegemiddelagenturs
hjemmeside https://www.ema.europa.eu.

BRUGSANVISNING

Tryngolza er en injektion, der gives under huden med en fyldt enkeltdosispen til engangsbrug.
Brug ikke Tryngolza, for du fuldt ud forstar proceduren beskrevet nedenfor. Hvis du har spgrgsmal
om, hvordan du skal bruge Tryngolza, skal du kontakte din leege, apotekspersonalet eller
sygeplejersken.

— Stempel

Fyldt engangsdosispen

Vindue
Laegemiddel

Klar hette
Orange
kanylebeskyttelse

||

Andre forsyninger (medfelger ikke)

Spritserviet Kanylebgtte

G

Lille plaster

Bomuldsrondel eller gaze
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Gar dig klar til at injicere Tryngolza
Trin 1 Tag ud af keleskabet

a) Tag den fyldte pen ud af kaleskabet
(2°C-8°QC).

b) Opbevar den fyldte pen i den
originale aske, og lad den fyldte pen opna
stuetemperatur (op til 30 °C) i 30 minultter,
far du injicerer.

Il Vent
Du ma ikke forsgge pa at fremskynde k. /:-:f'
opvarmningsprocessen med andre VW A

varmekilder, sasom en mikrobglgeovn | /

eller varmt vand. minutter

Hvis du opbevarer Tryngolza uden for
kaleskab, skal du skrive
bortskaffelsesdatoen pa den ydre aeske.
Bortskaffelsesdatoen er maksimalt 6 uger
efter, at du har taget lsegemidlet ud af
kaleskabet, og datoen skal noteres i det
angivne felt ved opbevaring ved
temperaturer op til 30 °C.

Trin 2 Inspicer leegemidlet

a) Tjek udlgbsdatoen (EXP). Brug ikke
Tryngolza, hvis EXP-datoen eller
bortskaffelsesdatoen pa aesken er
overskredet.

b) Kontroller l&egemidlet gennem vinduet.

Leegemidlet skal veere en klar og farvelgs

til gul veeske. Der mé ikke veere nogen Kontrol
partikler. Det er normalt at se luftbobler i . .
oplasningen. ‘ N

C_ <) EXP. MM/AAAA )

Brug ikke den fyldte pen, hvis:

o den klare hatte mangler eller ikke er
pasat.

e udlgbsdatoen (EXP) eller
bortskaffelsesdatoen er overskredet.

o legemidlet ser frossent, uklart ud eller
indeholder partikler.

o den fyldte pen ser beskadiget ud.
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Trin 3 Veelg injektionssted

Kun for
a) Valg et injektionssted p& maven eller For alle omsorgspersoner
pa forsiden af laret. bagsi
den af
b) Kun omsorgspersoner ma valge ek et %Veer:ar_ [

bagsiden af overarmen.

Du ma ikke injicere: .
laret

inden for et omrade pa 5 cm omkring
navlen.

i hud med bla merker, eller som er gm,
rad eller hard.

i ar eller beskadiget hud.

Trin 4 Vask haender og renggr
injektionsstedet

a) Vask haenderne med vand og sa&be.
b) Rengar injektionsstedet med en

spritserviet i en cirkuler beveaegelse. Lad
huden lufttarre.

Rar ikke ved den rensede hud fer
injektion.

Injektion af Tryngolza

Trin 5 Tag den klare haette af og smid
den ud

a) Hold om midten af den fyldte pen med
den gennemsigtige haette vendt vaek fra
dig.

b) Tag den klare heette af ved at traekke
den lige af. Den ma ikke vrides af.

| _ Orange
Kanylen er inde i den orange Klar  kanylebeskytt
kanylebeskyttelse. hette else

¢) Smid den klare heette i affaldskurven '
eller i kanylebgtten. :
Fjern ikke den klare hette, far du er klar
til at injicere.

Seet ikke hatten tilbage pa den fyldte
pen.

Tryk ikke den orange kanylebeskyttelse
mod handen eller fingeren.
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Trin 6 Start injektionen

a) Hold den fyldte pen i én hand. Placer
den orange kanylebeskyttelse i en

90 graders vinkel mod din hud. Sgrg for,
at du kan se vinduet.

b) Tryk med en fast hand og hold den
fyldte pen lige mod huden. Du vil hgre et
klik, nar injektionen starter.

Du kan hgre et til klik. Dette er
normalt. Proceduren er ikke feerdig.

¢) Hold den fyldte pen mod huden i
10 sekunder for at sikre, at hele dosen
blev givet.

Du ma ikke flytte, dreje eller &ndre
vinklen pa den fyldte pen under
injektionen.

Trin 7 Afslut injektionen

a) Kontroller, at den orange stempelstang
har flyttet sig nedad, s& den fylder hele
vinduet. Hvis den orange stempelstang
ikke fylder hele vinduet, har du muligvis
ikke faet den fulde dosis.

Hvis dette sker, eller hvis der er andre
ting, der bekymrer dig, skal du kontakte
din sundhedsperson.

b) Fjern den fyldte pen ved at lgfte den
lige op. Efter pennen er fjernet fra huden,
lases den orange kanylebeskyttelse pa
plads og deekker kanylen.

c) Der kan veere en lille mengde blod
eller vaeske, hvor du har injiceret. Dette
er normalt.

Tryk om ngdvendigt en vatrondel eller
gaze pa omradet og sat et lille plaster pa.

Du ma ikke genbruge den fyldte pen.

» Orange
" stempelstang

C) Hold

10.

sek
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Sadan skal Tryngolza smides ud
Trin 8 Smid den fyldte pen ud

Laeg straks den brugte fyldte pen i en kanylebgtte
efter brug.

Du ma ikke smide ikke den fyldte pen ud sammen
med husholdningsaffaldet.

Du ma ikke genbruge din brugte kanylebatte.

Du ma ikke genbruge den fyldte pen eller den
klare haette.
Hvis du ikke har en kanylebgtte, kan du bruge en husholdningsbeholder, der:

er fremstillet af kraftig plastic,

kan lukkes med et tetsiddende, punkteringsbestandigt l1ag, sa skarpe genstande ikke kan komme
ud,

kan sta og er stabil under brug,

er leekagebestandig og

er korrekt etiketteret for at advare om farligt affald inde i beholderen.

Nar din kanylebgtte er naesten fuld, skal du falge lokalsamfundets retningslinjer for det rigtige
tidspunkt at bortskaffe din kanylebgtte pa. Der kan vare lokal lovgivning om, hvordan du skal
smide brugte fyldte penne ud. Sparg apotekspersonalet, eller se hjemmesiden for din lokale
folkesundhedsmyndighed (hvor det er tilgeengeligt) for flere oplysninger om, hvordan du skal
bortskaffe skarpe genstande, hvor du er.
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BILAG IV

KONKLUSIONER OM SIMILARITET OG UNDTAGELSE PRASENTERET AF DET
EUROPAISKE LAGEMIDDELAGENTUR
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Konklusioner prasenteret i Det Europaiske Laegemiddelagentur om:

° Similaritet

CHMP er af den opfattelse, at Tryngolza er simileert med godkendte leegemidler til nyfgdte indenfor
fortolkningen af Artikel 3 i Kommissionens forordning (EU) nr. 847/2000, som forklaret i den
Europziske Offentlige Vurderingsrapport.

. Undtagelse

CHMP er af den opfattelse, at i overensstemmelse med Artikel 8 i Forordning (EU) nr. 141/2000 og
Acrtikel 3 i Kommissionens forordning (EU) nr, 847/2000 galder den falgende undtagelse udlagt i
Artikel 8.3 i den samme forordning, som forklaret i den Europaiske Offentlige Vurderingsrapport:

Ansggeren kan i ansggningen pavise, at leegemidlet, selvom det er similert med Waylivra, er mere
sikkert, mere effektivt eller pa anden made klinisk overlegent (som defineret i Artikel 3 i
Kommissionens forordning (EU) nr. 847/2000, og til det samme behandlingsmassige formal.
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