VIDAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Fabrazyme 35 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn.
Fabrazyme 5 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn.

2. INNIHALDSLYSING

Fabrazyme 35 mq stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Hvert hettuglas af Fabrazyme inniheldur sem samsvarar 35 mg af agalsidasa beta. Eftir blondun med
7,2 ml af vatni fyrir stungulyf inniheldur hvert hettuglas af Fabrazyme 5 mg/ml (35 mg/7 ml) af
agalsidasa beta. Blonduna verdur ad pynna frekar (sja kafla 6.6).

Fabrazyme 5 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Hvert hettuglas af Fabrazyme inniheldur sem samsvarar 5 mg af agalsidasa beta. Eftir blondun med
1,1 ml af vatni fyrir stungulyf inniheldur hvert hettuglas af Fabrazyme 5 mg/ml af agalsidasa beta.
Blonduna verdur ad pynna frekar (sja kafla 6.6).

Agalsidasi beta er radbrigda afbrigdi manna-a.-galaktosidasa A sem bdinn er til med radbrigda
erfoataekni i frumuraekt par sem notadar eru eggjastokksfrumur ar kinverskum homstrum (CHO).
Aminosyruréd radbrigdisins svo og kirnisrodin sem proteinid er pytt eftir eru paer somu og i
nattdrulegum o-galaktosidasa A.

Sja lista yfir ol hjalparefni i kafla 6.1

3. LYFJAFORM

Stofn fyrir innrennslispykkni, lausn.

Hvitt eda beinhvitt frostpurrkad lyf eda stofn.
4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1  Abendingar

Fabrazyme er &tlad til langtima ensimuppbotarmedferdar hja sjuklingum par sem stadfest greining &
Fabry-sjukdomi liggur fyrir (skortur & a-galaktosidasa A).

Fabrazyme er &tlad fulloronum, bérnum og unglingum 8 &ra og eldri.
4.2 Skammtar og lyfjagjof

Medferd med Fabrazyme tti ad vera undir yfirumsjon laeeknis sem reyndur er i uménnun sjuklinga
med Fabry-sjukdoém eda adra arfgenga efnaskiptasjukdoma.

Skammtar

Radlagdur skammtur af Fabrazyme er 1 mg/kg likamspunga, gefinn einu sinni & 2 vikna fresti sem
innrennsli i blaaed.

fhuga mé ad gefa Fabrazyme innrennsli heima, hja sjiklingum sem pola innrennslid vel. Akvordun um
ad gefa sjuklingi innrennsli heima skal tekin ad undangengnu mati og samkveaemt radleggingum
medferdalaeknis. Sjuklingar sem fa aukaverkanir medan & innrennsli stendur heima skulu stédva
innrennslid tafarlaust og leita adstodar heilbrigdisstarfsfolks. Vera méa ad frekari innrennsli purfi ad
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fara fram & sjukrastofnun. EkKki skal breyta skammtastaerd og innrennslishrada vid innrennsli heima
nema undir eftirliti heilbrigdisstarfsmanns.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi
Ekki parf ad breyta skammtasteerd fyrir sjuklinga med skerta nyrnastarfsemi.

Skert lifrarstarfsemi
Ekki hafa verid gerdar rannsoknir & sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi.

Aldradir
Oryggi og verkun Fabrazyme hja fullordnum eldri en 65 ara hafa ekki verid stadfest og ekki er hagt
ad mela med akvednum skémmtum fyrir pessa sjuklinga.

Born

Ekki hefur enn verid synt fram & 6ryggi og verkun Fabrazyme hja bornum & aldrinum O til 7 &ra.

Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kafla 5.1 og 5.2, en ekki er haegt ad radleggja dkvedna
skammta & grundvelli peirra hja bornum & aldrinum 5 til 7 &ra. Engar upplysingar liggja fyrir hja

bérnum O til 4 éra.

Engin skammtaadldgun er naudsynlegt fyrir bérn & aldrinum 8-16 ara.

Hja sjuklingum sem vega <30 kg a ad vidhalda hdmarks innrennslishrada sem nemur 0,25 mg/min.
(15 mg/kKlst.).

Lyfjagjof
Fabrazyme & ad gefa med innrennsli i blazd.

I byrjun méa innrennslid i blased ekki vera meira en 0,25 mg/min. (15 mg/klst.). Heegja ma &
innrennslishradanum ef vart verdur vid innrennslistengd vidbrogo.

Pegar gengio hefur verid Ur skugga um ad sjaklingurinn poli lyfid vel, mé auka innrennslishradann i
skrefum sem nema 0,05 til 0,083 mg/min. (skref sem nema 3 til 5 mg/kist.) i naestu gjof. I kliniskum
rannsoknum a demigeroum sjaklingum var innrennslishradinn aukinn i skrefum par til hann nadi

2 klst. lagmarkslengd. betta nadist eftir 8 fyrstu innrennslin sem ndmu 0,25 mg/min. (15 mg/klst.), an
innrennslistengdra vidbragda, breytingar & innrennslishrada eda ad hlé veeri gert & innrennsli. Stytta
matti innrennslistimann enn frekar i 1,5 klst. hja sjuklingum sem ekki hofou fengid ny
innrennslistengd vidbrogd medan & sidustu 10 innrennslum stdd eda tilkynnt um alvarlegar
aukaverkanir vid sidustu 5 innrennsli. Hverju skrefi til ad auka hradann sem nam 0,083 mg/min.

(~5 mg/klst.) var vidhaldid vid naestu 3 innrennsli an nyrra innrennslistengdra vidbragda, breytingar &
innrennslishrada eda ad hlé veri gert & innrennsli, 4&dur en hradinn var aukinn & ny.

Sja leidbeiningar i kafla 6.6 um bléndun og pynningu lyfsins fyrir gjof.
4.3 Frabendingar

Lifshettulegt ofneemi (bradaofnaemisvidbrogd) fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem
talin eru upp i kafla 6.1.

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

On&mingargeta

par sem agalsidasi beta (r-haGAL) er radbrigda prétein er baist vid myndun 1gG motefna hja
sjuklingum med litla eda enga eftirstandandi ensimvirkni. Flestir sjuklingar myndudu IgG motefni
gegn r-haGAL, yfirleitt innan 3 manada eftir fyrsta Fabrazyme innrennsli. Med timanum syndi



meirihluti sermisjakvaedra sjuklinga i kliniskum rannséknum annadhvort fram & laekkun titra (byggt &
>4-faldri leekkun & titrum frd haestu meelingu til sidustu meelingu) (40% sjuklinga), myndun pols
(engin motefni fundust i 2 geisladnaemis-felliprofum (RIP) sem framkveemdar voru hvor 4 eftir
annarri) (14% sjuklinga) eda stodugleika (35% sjuklinga).

Innrennslistengd vidbrdgd

Meiri heetta er & innrennslistengdum vidbrogdum, sem skilgreind eru sem hvers konar aukaverkanir
sem tengjast gjofinni og koma upp & peim degi sem innrennsli er gefid, hja sjuklingum med métefni
gegn r-haGAL. Gata skal varadar vid medferd pessara sjuklinga pegar peim er aftur gefinn agalsidasi
beta (sja kafla 4.8). Reglulegt eftirlit skal hafa med métefnamyndun.

[ kliniskum ranns6knum fengu sextiu og sjo prosent (67%) sjuklinga ad minnsta kosti ein
innrennslistengd vidbrogd (sjé kafla 4.8). Tidni innrennslistengdra vidbragda minnkadi med timanum.
Sjuklingar sem fengu veeg eda midlungs mikil innrennslistengd vidbrogd pegar peir fengu agalsidasa
beta i kliniskum rannséknum héldu afram medferd eftir ad dregid var Ur innrennslishrada

(~0,15 mg/min.; 10 mg/klst.) og/eda eftir forlyfjamedferd med antihistaminum, parasetamdli,
ibapréfeni og/eda barksterum.

Ofneemi
Eins og & vio um oll préteinlyf sem gefin eru i blaaed er moguleiki & ofneemisvidbrégdoum.

Litill hluti sjuklinga hefur synt viobrogd sem benda til bradaofnaemis (gerd 1). Ef alvarleg vidbrogd
eins og ofhaemi eda bradaofnemislik vidbrdogd koma fyrir skal ihuga ad heetta samstundis lyfjamedferd
med Fabrazyme og hefja videigandi medferd. Fylgja skal ndverandi medferdarradleggingum vardandi
neydarmedferd. Endurlyfjagjof Fabrazymes i kjolfar aukaverkana var framkvemd med varud hja
Ollum sjuklingunum 6 sem syndu jakvaeda svorun hvad vardar IgE motefni eda syndu jakvaeda svorun
& hudprofi med Fabrazyme i kliniskri rannsokn. [ pessari rannsokn var fyrsta endurlyfjagjof i kjolfar
aukaverkana gefin i litlum skammti og med minni innrennslishrada (1/2 af medferdarskammti vid 1/25
af upphaflegum radlégdum stadalhrada). Um leid og sjuklingur polir innrennslid ma auka skammtinn
pannig ad hann nai medferdarskammtinum 1 mg/kg og auka ma innrennslishradann med hagri titrun
upp a via eftir pvi sem sjaklingur polir.

Sjuklingar meo langt genginn nyrnasjukdém

Medferd med Fabrazyme getur haft takmorkud ahrif & nyru hja sjuklingum med langt genginn
nyrnasjukdom.

Natrium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverju hettuglasi, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

Rekjanleiki

Til pess ad beaeta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotunimer lyfsins sem gefid er vera skrad
med skyrum haetti.

4.5  Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir a milliverkunum og engar in vitro efnaskiptarannsoknir hafa
verid gerdar. Ut fra efnaskiptum agalsidasa beta er 6liklegt ad lyfio milliverki vid sytokréom P450-
midlud Iyf.

Fabrazyme etti ekki ad gefa med klorokini, amiodardni, bendkini eda gentamicini vegna fraedilegrar
heettu & heftri innanfrumuvirkni a-galaktosidasa A.



4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof
Medganga
EKKi liggja fyrir neinar fullnaegjandi upplysingar um notkun agalsidasa beta & medgongu.

Dyrarannséknir benda hvorki til beinna né 6beinna skadlegra ahrifa & fosturvisis/fosturproska (sja
kafla 5.3).

Ekki skal nota Fabrazyme & medgdngu nema bryna naudsyn beri til.
Brjostagjof
Agalsidasi beta getur hugsanlega skilast Ut i brjostamjolk. bar sem ekki liggja fyrir neinar upplysingar

um ahrif agalsidasa beta i brjéstamjélk & nybura pa er malt med ad brjdstagjof sé haett pegar
Fabrazyme er notad.

Frjésemi
Rannsdknir til ad meta hugsanleg skadleg ahrif Fabrazyme & frjosemi hafa ekki verid gerdar.
4.7  Anrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Fabrazyme getur haft smaveegileg ahrif & hafni til aksturs eda notkunar véla sama dag og Fabrazyme
er gefio par sem sundl, svefnhofgi, svimi og yfirlid geta komid fyrir (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & 6ryqgi

par sem agalsidasi beta (r-haGAL) er radbrigda protein er gert rad fyrir myndun 1gG métefna hja
sjuklingum med litla eda enga eftirstandandi ensimvirkni. Sjuklingar med métefni gegn r-haGAL eru
liklegri til ad fa innrennslistengd vidbrogd. Hja faeinum sjaklingum hefur verid greint fra
aukaverkunum sem benda til brads (Tegund I) ofnemis (sjé kafla 4.4).

Mjog algengar aukaverkanir eru m.a. kuldahrollur, sétthiti, kuldatilfinning, 6gledi, uppkost,
héfudverkur og néladofi. Sextiu og sjo présent (67%) sjuklinga urdu a.m.k. einu sinni vor vid
innrennslistengd vidbrogd. Greint hefur verid fra bradaofnaemislikum vidbrogdum eftir
markadssetningu lyfsins.

Tafla med aukaverkunum

Aukaverkanir sem greint hefur verid fra i kliniskum ranns6knum med 168 sjuklingum (154 kérlum og
14 konum), sem medhondladir voru med Fabrazyme i skammtastaerdinni 1 mg/kg & 2 vikna fresti i ad
minnsta kosti einu innrennsli og i allt ad hdmark 5 &r, eru taldar upp i toflunni hér fyrir nedan og peim
er radad eftir liffeerakerfi og tioni (mjog algengar > 1/10, algengar > 1/100 til < 1/10 og sjaldgaefar

> 1/1.000 til < 1/100). Aukaverkun sem kom fram hja einum sjaklingi er skilgreind sem sjaldgeef i
1j6si pess hversu fair sjuklingar fengu medferd. Aukaverkanir sem voru einungis tilkynntar eftir ad
lyfid kom & markad ma einnig finna i toflunni ad nedan og tidni peirra er flokkud sem ,,tidni ekki
pekkt (ekki heegt ad azetla tioni ut fra fyrirliggjandi gégnum)“. Aukaverkanirnar voru flestar veegar til i
medallagi alvarlegar.

Nygengi aukaverkana i medferd med Fabrazyme



Flokkun eftir | Mjog Algengar Sjaldgeefar Tioni ekki pekkt
liffeerum algengar
Sykingar af Nefkokshbélga Nefslimubdlga
voldum sykla
og shikjudyra
Onamiskerfi Bradaofnaemislik
vidbrogo
Taugakerfi Hofudverkur, | Sundl, svefndrungi, | Tilfinninganaemi,
naladofi tilffinningadofi, skjalfti
brunatilfinning,
svefnhofgi, yfirlid
Augu Aukin taramyndun | Augnkl&di, blodriki
i augum
Eyru og Eyrnasud, svimi proti i eyrum,
vélundarhas eyrnaverkur
Hjarta Hradslattur, Gulshagslattur
hjartslattarénot,
heegslattur
/Edar Andlitsrodi, Utlimakuldi
haprystingur, folvi,
lagprystingur,
hitakof
Ondunarfeeri, Medi, stiflad nef, Berkjukrampi, Vefildisskortur
brjosthol og herpingur i halsi, verkur i koki og (hypoxia)
miomeeti mas, hosti, aukin barka, nefrennsli,
madi hradondun, teppa |
efri hluta
ondunarfeera
Meltingarfeeri | Ogledi, Kvidverkur, verkur i | Meltingaronot,
uppkost efri hluta kvidar, kyngingartregda
Opaegindi i kvid,
Opaegindi i maga,
tilffinningadofi i
munni, nidurgangur
HUo og Kl40i, ofsaklaoi, Marmarahuo, Hvitkorna-
undirhud Gtbrot, htdrooi, rodadtbrot, sundrandi
almennur kladi, kladautbrot, &dabdlga
ofnaéemisbjagur, upplitun hadar,
andlitsproti, Opeegindi i had
dréfnudrdéudtbrot
Stodkerfi og Verkur i Gtlimum, Verkur i stodkerfi

bandvefur

vodvaprautir,
bakverkur,
vodvakrampi
lioverkir, stifir
voOovar, stirdleiki {
stodkerfi




Almennar Kuldahrollur, | preyta, 6paegindi Hita- og
aukaverkanir | sotthiti, fyrir brjosti, kuldatilfinning,
og kuldatilfinnin | hitatilfinning, bjagur | inflGensulik
aukaverkanir | g a atlimum, verkur, veikindi, verkur &
a ikomustao slen, brjostverkur, innrennslisstad,
andlitsbjugur, vidbrogo a
ofurhiti innrennslisstad
segamyndun &
stungustad, lasleiki,
bjagur
Rannsokna- Minnkud
nigurstéour surefnispéttni

ipessari toflu er > 1% skilgreint sem tilvik sem koma fyrir hja tveimur eda fleiri sjaklingum.
I60rd yfir aukaverkanir byggjast & Medical Dictionary for Regulatory Activities (MedDRA)

Lysing & voldum aukaverkunum

Innrennslistengd vidbrogd
Algengustu innrennslistengdu vidbrégdin voru hiti og kuldahrollur. Onnur einkenni voru vaeg eda
midlungs mikil meadi, vefildisskortur (minnkud srefnispéttni), herpingur i halsi, 6paegindi fyrir
brjosti, andlitsrodi, kl&di, ofsakladi, andlitsbjugur, ofsabjagur, nefslimubdlga, berkjukrampi,
hraddndun, mas, haprystingur, lagprystingur, hradslattur, hjartslattarénot, kvioverkir, 6gledi, uppkost,
innrennslistengdir verkir, par & medal verkir i utlimum, védvaprautir og hofudverkur.

Brugadist var vid innrennslistengdum vidbrogoum med pvi ad draga Ur innrennslishrada og gefa
bélgueydandi lyf, andhistamin og/eda barkstera. Sextiu og sjo prdsent (67%) sjuklinga urdu ad
minnsta kosti einu sinni vor vid innrennslistengd vidbrégd. Tioni pessara aukaverkana minnkadi med
timanum. Flestar aukaverkanir ma tengja myndun IgG métefna og/eda virkjun komplementkerfisins.
Takmarkadur fjoldi sjuklinga meldist med IgE moétefni (sja kafla 4.4).

Born

Takmarkadar upplysingar Ur kliniskum rannséknum gefa til kynna ad 6ryggi Fabrazyme medferdar hja
bérnum & aldrinum 5-7 ara sem fengu 0,5 mg/kg & 2 vikna fresti eda 1,0 mg/kg a 4 vikna fresti sé
svipad og hja sjuklingum (eldri en 7 &ra) sem fengu 1,0 mg/kg a 2 vikna fresti.

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. Pannig er haegt ad fylgjast stédugt med sambandinu milli &vinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

49 Ofskdmmtun

I klinisku ranns6knunum voru notadir skammtar allt ad 3 mg/kg likamspunga.

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR

51  Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onnur meltingarfeera- og efnaskiptalyf, ensim. ATC-flokkur: A16AB04.

Fabry-sjukdémur

Fabry-sjukdémur er arfgengur, misleitur og fjolkerfa, &gengur sjukdémur sem leggst baedi a karla og
konur. Hann einkennist af skorti a a-galaktosidasa. Ef virkni a-galaktosidasa er skert eda ekki til
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stadar leidir pad til heerri péttni i plasma af GL-3 (gldbdtriaosylkeramid) og tengda leysanlega forminu
lyso-GL-3 og péa safnast GL-3 fyrir i leysiognum i mérgum frumugerdum, p.m.t. i innpekjufrumum og
starfsvefjarfrumum, sem ad lokum getur leitt til lifshattulegrar kliniskrar hrérnunar vegna fylgikvilla i
nyrum, hjarta eda heilaszdum.

Verkunarhattur

Grundvallarforsenda fyrir ensimuppb6tarmedferd er ad endurvekja ensimvirkni negilega mikid til ad
hreinsa uppsofnud ensimhvarfefni ar vefjum liffera og pannig koma i veg fyrir &framhaldandi
hnignun i virkni pessara liffeera, na stodugleika i virkni peirra eda snda prouninni vid, adur en pau
skemmast Oafturkreeft.

Eftir innrennsli i blaaed hverfur agalsidasi beta hratt Ur bl6dras og er tekinn upp af innpekjufrumum og
starfsvefjarfrumum i @dum og inn i leysiagnir, liklega i gegnum mannésa-6-fosfat-, manndsa- og
asialoglykdproétein-vidtaka.

Verkun oqg 0rygqi

Verkun og 6ryggi Fabrazyme voru metin i tveimur rannséknum & bérnum, einni skammtarannsokn,
tveimur tviblindum samanburdarrannséknum med lyfleysu, einni framlengdri, opinni rannsokn a badi
karl- og kvenkyns sjuklingum og birtum visindagreinum.

I skammtarannsokninni voru ahrif metin fyrir skammtana 0,3, 1,0 og 3,0 mg/kg einu sinni & 2 vikna
fresti og 1,0 og 3,0 mg/kg einu sinni & 2 daga fresti. Minnkun kom fram & GL-3 i nyrum, hjarta, hid
og plasma vid allar skammtasteaerdir. GL-3 i plasma hreinsadist Ut & skammtahadan hatt, en var ekki

eins areidanlegt vid skammtinn 0,3 mg/kg. bar ad auki voru innrennslistengd vidbrogd skammtahad.

[ fyrstu klinisku samanburdarrannsokninni med lyfleysu & 58 sjuklingum med Fabry-sjikdém og
hefdbundna svipgerd (56 kdrlum og 2 konum) var Fabrazyme ahrifarikt i Gthreinsun 4 GL-3 ar
adapeli i nyrum eftir 20 vikna medferd. bessi hreinsun nadist hja 69% (20/29) peirra sjuklinga sem
fengu medferd med Fabrazyme en ekki hja neinum sjuklingum sem fengu lyfleysu (p<0,001). Auk
pess vard einnig télfreedilega markteek minnkun 4 GL-3 innlyksum i nyrum, hjarta og haé til samans
og i einstokum liffeerum sjuklinga sem fengu agalsidasa beta medferd midad vid hja sjuklingum sem
fengu lyfleysu (p<0,001). Vidvarandi uthreinsun GL-3 Ur &dapeli nyrna vid agalsidasa beta medferd
kom enn frekar i 1jos i framlengda, opna hluta rannsdknarinnar. petta kom fram hja 47 af

49 sjaklingum (96%) sem upplysingar lagu fyrir um i 6. manudi og hja 8 af 8 sjuklingum (100%) sem
upplysingar lagu fyrir um i lok rannsoknarinnar (allt ad 5 ara medferd i heild). Uthreinsun GL-3 var
lika n&d i fjolmorgum 6drum frumutegundum nyrna. Magn GL-3 i plasma vard fljott edlilegt i
medferdinni og hélst edlilegt i 5 r.

Nyrnastarfsemi hélst stddug hja flestum sjaklingum, samkveemt malingum & gauklasiunarhrada (GFR)
og kreatininstyrk i sermi auk proteinmigu. Hins vegar voru ahrif medferdar med Fabrazyme &
nyrnastarfsemi takmorkud hja sumum sjuklingum med langt genginn nyrnasjakdém.

prétt fyrir ad engin sérstok rannsokn hafi verid gerd til pess ad meta ahrif 4 taugafraedileg teikn og
einkenni benda nidurstddurnar einnig til pess ad hugsanlegt sé ad sjuklingar finni sidur fyrir sarsauka
og eigi betra lif ef peir fa ensimuppbdtarmedferd.

Onnur tviblind samanburdarrannsokn med lyfleysu & 82 sjuklingum med Fabry-sjikdom og
hefébundna svipgerd (72 kérlum og 10 konum) var framkveemd til ad akveda hvort Fabrazyme dreegi
Ur tidni nyrna-, hjarta- eda heila- og &dasjukddéma eda dauda. Tidni kliniskra atburda var verulega
leegri medal sjuklinga sem fengu Fabrazyme midad vid pa sem fengu lyfleysu (dhaettuminnkun = 53%
samkvemt medferdar-akvordunar greiningu (intent-to-treat) (p=0,0577); &haettuminnkun = 61%
samkveaemt rannsoknaraztlun (per-protocol) (p=0,0341). Pessi nidurstada & jafnt vid um tilvik sem
tengjast nyrum, hjarta og heilasedum.



I tveimur yfirgripsmiklum ahorfsrannsoknum var fylgst med hopi sjuklinga (n=89 til 105) sem var
haldid a stadalskammiti af Fabrazyme (1,0 mg/kg a 2 vikna fresti) eda var avisad minni skammti af
Fabrazyme (0,3-0,5 mg/kg & 2 vikna fresti) og i kjolfarid skipt yfir & agalsidasa alfa (0,2 mg/kg &

2 vikna fresti) eda skipt beint yfir & agalsidasa alfa (0,2 mg/kg & 2 vikna fresti). Vegna honnunar
rannsoknarinnar sem fjolsetra ahorfsrannsdknar sem byggaist & kliniskum adsteedum daglegs lifs (real-
world clinical setting) eru gruggandi peettir til stadar sem hafa ahrif & tulkun nidurstadna, medal annars
a val sjuklinga og flokkun i medferdarhopa og fyrirliggjandi breytur & milli rannsoknarsetra med
timanum. Vegna pess hvad Fabry-sjukdomur er sjaldgaefur vard skérun i hdpi patttakenda i
ahorfsrannséknunum og medferdarhopar i viokomandi rannsoknum voru litlir. Auk pess héldu flestir
sjuklingar med alvarlegri tilfelli sjukdémsins, einkum karlar, afram & stadalskammti Fabrazyme en
medferdarskipti komu oftar fram hja sjaklingum med sidur alvarleg tilfelli og hja konum. pvi skal
tulka samanburd a milli hépanna af varuo.

Hopurinn sem fékk stadalskammt af Fabrazyme syndi engar marktaekar breytingar & lifferastarfsemi
hjarta, nyrna eda taugakerfis eda einkennum sem tengjast Fabry-sjukdomi. A sama hatt komu engar
marktaekar breytingar fram a starfsemi hjarta eda taugakerfis fram hja sjiuklingum i hopnum sem fékk
minni skammt af Fabrazyme. Versnun kom pé fram i breytum fyrir nyru, meeld sem azetladur
gauklasiunarhradi (eGFR), hja sjuklingum sem fengu medferd med minni skammti (p<0,05). Dregid
var Ur arlegri minnkun i eGFR hja sjuklingum sem aftur var skipt yfir & stadalskammt af Fabrazyme.
Nidurstodurnar eru i samraemi vid upplysingar Ur 10 &ra eftirliti frA Canadian Fabry Disease Initiative
Registry.

I &horfsrannsoknunum kom fram aukning & einkennum sem tengjast Fabry-sjukdomi (t.d. verkur fra
meltingarfaerum, nidurgangur) hja sjaklingum sem héfou fengid skammtaminnkun af agalsidasa beta.

Eftir markadssetningu lyfsins fékkst einnig reynsla hja sjuklingum sem héfu medferd 4 Fabrazyme
med 1 mg/kg skammti & 2 vikna fresti og fengu sidar minni skammta i langan tima. Hja sumum
sjuklinganna var greint fr aukningu & einhverjum af eftirfarandi einkennum; verk, naladofa og
nidurgangi, auk einkenna fra hjarta, miotaugakerfi og nyrum. pessi einkenni likjast edlilegum gangi
Fabry-sjukdéms.

I greiningu sem gerd var & Fabry sjaklingaskranni var nygengihlutfall (95% 6ryggisbil) fyrsta verulega
Kliniska tilviksins hja deemigeréum karlkynssjuklingum sem f& medferd med Fabrazyme og eru med
vidvarandi agalsidasa beta 1gG motefni 43,98 (18,99; 86,66), 48,60 (32,03; 70,70) og 56,07 (30,65;
94,07) & hver 1.000 mannar i hdpunum sem voru med lagan, midlungs og haan titra, talid upp i sému
r6d. Munurinn var ekki tolfreedilega marktaekur.

Born

I einni opinni rannsokn & bérnum hdfdu sextan sjuklingar med Fabry-sjikdom (8-16 ara; 14 karlkyns
og 2 kvenkyns) hlotid medhondlun i eitt & med 1,0 mg/kg & 2 vikna fresti. GL-3 Uthreinsun i &dapeli i
yfirbordi htdar kom fram hja 6llum sjuklingum sem héféu uppsafnad GL-3 i upphafi. Kvenkyns
sjuklingarnir 2 hofdu litla eda enga GL-3 uppsofnun i eedapeli i yfirbordi hidar i upphafi og pvi eiga
pessar nidurstddur adeins vio um karlkyns sjuklinga.

I opinni vidbotarrannsokn & bdrnum sem stdd i 5 &r var 31 karlkynssjaklingi & aldrinum 5 til 18 éra
slembiradad adur en klinisk einkenni sem toku til helstu liffeera komu fram og gefnar voru tveer
medferdir med minni skammti af agalsidasa beta, 0,5 mg/kg & 2 vikna fresti eda 1,0 mg/kg & 4 vikna
fresti. Nidurstodur voru svipadar hja medferdarhépunum tveimur. Skor fyrir GL-3 i edapeli i yfirbordi
hadar lekkadi nidur i nall fr upphafsgildi eda var afram i nalli allan timann vid medferd hja

19/27 sjuklingum sem luku rannsékninni &n skammtaaukningar. Vefjasyni ur nyrum vid upphaf og
eftir 5 &r fengust hja undirh6p med 6 sjuklingum: hja dllum hafdi GL-3 skor i @dapeli i nyrum leekkad
i nall en mjég mismunandi &hrif sdust fyrir GL-3 hja feetlufrumum, med leekkun hjé 3 sjuklingum. Tiu
(10) sjuklingar nadu viomidun skammaaukningar samkvaemt rannsdknarazetlun, hja tveimur (2) voru
skammtar auknir ad radlogoum skammti sem er 1,0 mg/kg & 2 vikna fresti.



5.2 Lyfjahvorf

Eftir ad fulloronum var gefinn agalsidasi beta i blaed i skommtunum 0,3 mg, 1 mg og 3 mg/kg
likamspunga heekkudu AUC-gildin meira en i hlutfalli vid skammtasteerd vegna minnkadrar
Uthreinsunar, sem bendir til mettunar Gthreinsunar. Helmingunartimi brotthvarfs var hadur
skammtasteerd og var & bilinu 45 til 100 minatur.

Eftir ad fulloronum var gefinn agalsidasi beta i blased med u.p.b. 300 mindtna innrennslistima og
skammtinum 1 mg/kg likamspunga & tveggja vikna fresti var medal Cmax i plasma & bilinu 2000-
3500 ng/ml en AUC;q var a bilinu 370-780 ug min./ml. Vss var a bilinu 8,3-40,8 I, plasmauthreinsun
var & bilinu 119-345 ml/min. og medalhelmingunartimi brotthvarfs 80-120 minutur.

Agalsidasi beta er protein og buist er vid ad pad brotni nidur vid efnaskipti med peptid vatnsrofi. pess
vegna er ekki buist vid pvi ad skert lifrarstarfsemi hafi ahrif a lyfjahvorf agalsidasa beta & neinn
Kliniskt markteekan héatt. Brotthvarf agalsidasa beta um nyru er talin vera minni hattar Uthreinsunarleid.

Bdérn

Lyfjahvorf Fabrazyme voru einnig metin i tveimur rannséknum & bérnum. I einni pessara rannsokna
fengu 15 sjuklingar 4 aldrinum 8,5 til 16 ara og 27,1 til 64,9 kg ad pyngd, par sem upplysingar um
lyfjahvorf lagu fyrir, medferd med 1,0 mg/kg a 2 vikna fresti. Pyngdin hafdi ekki ahrif & Gthreinsun
agalsidasa beta hja pessum sjuklingahdpi. Uthreinsun i upphafi var 77 ml/min. og Vss var 2,6 I,
helmingunartimi var 55 minGtur. [ kjolfar métefnavendingar IgG minnkadi Gthreinsun nidur i

35 ml/min., Vss jokst i 5,4 | og helmingunartiminn jokst i 240 min. Adalahrif pessara breytinga i
kjolfar métefnavendingar var 2- til 3-fold aukning utsetningar midad vid AUC og Cmax. Engin dveent
oryggisatrioi komu fram hja sjuklingum med aukna Utsetningu eftir métefnavendingu.

I annarri rannsokn var 30 sjuklingum & aldrinum 5 til 18 &ra, par sem upplysingar um lyfjahvorf lagu
fyrir, gefnar tvaer medferdir med minni skammti p.e. 0,5 mg/kg & 2 vikna fresti eda 1,0 mg/kg &

4 vikna fresti, medalGthreinsun var 4,6 og 2,3 ml/min./kg, fyrir hvorn hdp, medal Vss var 0,27 og
0,22 I/kg fyrir hvorn hép og medalhelmingunartimi Gtskilnadar var 88 og 107 mindtur, fyrir hvorn
hop. I kjolfar motefnavendingar 1gG var engin greinileg breyting & Gthreinsun (+24% og +6%, fyrir
hvorn hop) en Vss var 1,8 og 2,2-falt haerra par sem hrein ahrif voru orlitil aukning & Cmax (allt ad -
34% og -11%, fyrir hvorn hép) og engin breyting & AUC (-19% og -6%, fyrir hvorn hdp).

5.3  Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, a grundvelli rannsékna &
lyfjafreedilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir staka og endurtekna skammta og eiturverkunum &
fostur/fosturvisi. Rannséknir er varda 6nnur préunarstig hafa ekki verid gerdar. EKKi er ad buast vid
eiturverkunum & erfdaefni eda krabbameinsvaldandi ahrifum.

6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Mannitol (E421)

Natriumtvivetnisfosfat einhydrat (E339)

Tvinatriumfosfat heptahydrat (E339)

6.2 Osamrymanleiki

Ekki mé blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf i sama innrennsli, pvi rannséknir & samrymanleika hafa
ekki verid gerdar.
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6.3 Geymslupol
3ér.

Eftir bléndun og pynningu

Fra orverufraedilegu sjonarmidi & ad nota lyfid strax. Ef pad er ekki notad strax eru geymslutimi og
geymsluskilyrdi lyfsins fyrir notkun & abyrgd notandans. Ekki ma geyma blandada lausn heldur & ad
pynna hana strax. Einungis mé& geyma pynntu lausnina i allt ad 24 klst. vio 2°C — 8°C.

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymid i keeli (2°C — 8°C).

Geymsluskilyrai eftir bléndun og pynningu lyfsins, sja kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald

Fabrazyme 35 mq stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Fabrazyme 35 mg er i gleeru 20 ml hettuglasi Ur gleri af gerd 1. Glasinu er lokad med silikonbdtyltappa
og alinnsigli med smelluloki r plasti.

Pakkningar: 1, 5 og 10 hettuglds i 6skju.
EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Fabrazyme 5 mq stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Fabrazyme 5 mg er i gleeru 5 ml hettuglasi Gr gleri af gerd 1. Glasinu er lokad med silikonbutyltappa
og alinnsigli med smelluloki ur plasti.

Pakkningar: 1, 5 og 10 hettugl6s i 6skju.
Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun og 6nnur medhoéndlun

Stofninn fyrir innrennslispykkni, lausn verdur ad blanda med vatni fyrir stungulyf, pynna svo med
0,9% natriumkléridlausn fyrir stungulyf og pad er svo gefid med innrennsli i blaaed. Vidhafid smitgat.

Akveda & hversu morg hettuglos parf ad blanda midad vid pyngd vidkomandi sjiklings og pann fjolda
a a0 taka ur keeli svo pau nai stofuhita (a u.p.b. 30 minatum). Hvert hettuglas af Fabrazyme er einnota.

Blondun

Fabrazyme 35 mgq stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Hvert hettuglas med Fabrazyme 35 mg & ad blanda med 7,2 ml af vatni fyrir stungulyf. Sprautid
vatninu ekki of harkalega & stofninn til ad koma i veg fyrir frooumyndun. petta er gert med pvi ad
beeta vatninu fyrir stungulyf i dropatali haegt nidur eftir innanverdu glasinu en ekki beint &
frostpurrkada lyfid. Snuid og hallid hverju hettuglasi varlega. Ekki ma snda hettuglasinu a hvolf,
hringsnua pvi eda hrista pad.

Fabrazyme 5 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Hvert hettuglas med Fabrazyme 5 mg & ad blanda med 1,1 ml af vatni fyrir stungulyf. Sprautid vatninu
ekki of harkalega & stofninn til ad koma i veg fyrir frodumyndun. Petta er gert med pvi ad beeta
vatninu fyrir stungulyf i dropatali haegt nidur eftir innanverdu glasinu en ekki beint a frostpurrkada
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lyfid. Snuid og hallid hverju hettuglasi varlega. Ekki ma snua hettuglasinu & hvolf, hringsnda pvi eda
hrista pad.

BIondud lausn inniheldur 5 mg af agalsidasa beta i hverjum ml, og er gleer og litlaus. Syrustig
fullbtinnar lausnar er u.p.b. 7,0. Adur en lausnin er pynnt frekar & ad skoda bléndudu lausnina i hverju
hettuglasi fyrir sig m.t.t. agna eda mislitunar. Ekki 4 ad nota hettuglasid ef adskotaagnir eru sjaanlegar
eda lausnin er mislitud.

Eftir blondun & ad pynna lyfid pegar i stad, til ad halda i lagmarki préteinbgnum sem myndast geta
med timanum.

Pynning

Fabrazyme 35 mgq stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Adur en videigandi rimmali af Fabrazyme blondu, sem porf er & fyrir sjuklinginn, er beett vid er melt
med ad fjarlegja sama rammal af 0,9% natriumkloridlausn fyrir stungulyf ur innrennslispokanum.

Fjarlzegja & loftrymid inni i innrennslispokanum til ad halda snertifleti lofts/vokva i lagmarki.

Draga & rolega 7,0 ml (samsvarar 35 mg) af blandadri lausn ar hverju hettuglasi par til nad er pvi
heildarrammali sem parf i skammt sjuklingsins. EkKi 4 ad nota siunalar og fordast & frodumyndun.

Blandadri lausn & ad deela haegt beint i 0,9% natriumkldridlausn fyrir stungulyf (ekki i loftrymi sem
eftir situr) par til lokapéttni er & bilinu 0,05 mg/ml til 0,7 mg/ml. Heildarrammalid af 0,9%
natriumkléridlausn til innrennslis (& bilinu 50 til 500 ml) & ad akvarda Ut fra skammti sjaklingsins.
Fyrir skammta minni en 35 mg & ad nota ad minnsta kosti 50 ml, fyrir skammta & bilinu 35 til 70 mg &
ad nota ad minnsta kosti 100 ml, fyrir skammta & bilinu 70 til 200 mg & ad nota nota ad minnsta kosti
250 ml og fyrir skammta steerri en 100 mg & adeins ad nota 500 ml. Snuid innrennslispokanum varlega
a hvolf eda nuddid hann varlega til ad blanda pynnta lausnina. Ekki & ad hrista eda hreyfa
innrennslispokann 6héflega.

Fabrazyme 5 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

Adur en videigandi magni af Fabrazyme bléndu, sem porf er & fyrir sjuklinginn, er bett vid er maelt
med aod fjarleegja sama rammal af 0,9% natriumkléridlausn fyrir stungulyf dr innrennslispokanum.

Fjarleegja & loftrymid inni i innrennslispokanum til ad halda snertifleti lofts/vokva i lagmarki.

Draga a rolega 1,0 ml (samsvarar 5 mg) af fullbdinni lausn Ur hverju hettuglasi par til nad er pvi
heildarrammali sem parf i skammt sjaklingsins. Ekki & ad nota siunalar og fordast a frooumyndun.

Fullbdinni lausn & ad deela beint i 0,9% natriumkloridlausn fyrir stungulyf (ekki i loftrymi sem eftir
situr) par til lokapéttni er & bilinu 0,05 mg/ml til 0,7 mg/ml. Heildarrammalid af 0,9%
natriumkloridlausn til innrennslis (& bilinu 50 til 500 ml) & ad &kvarda ut fra skammti sjaklingsins.
Fyrir skammta minni en 35 mg & ad nota ad minnsta kosti 50 ml, fyrir skammta & bilinu 35 til 70 mg &
ad nota ad minnsta kosti 100 ml, fyrir skammta & bilinu 70 til 100 mg & ad nota ad minnsta kosti

250 ml og fyrir skammta steerri en 100 mg & adeins ad nota 500 ml. Snuid innrennslispokanum varlega
& hvolf eda nuddid hann varlega til ad blanda pynnta lausnina. Ekki & ad hrista eda hreyfa
innrennslispokann 6héflega.

Lyfjagjof
Meelt er med ad gefa pynntu lausnina um 0,2 um radtengda slongusiu (in-line filter) med litilli
préteinbindingu til pess ad fjarleegja proteinagnir an pess ad virkni agalsidasa beta tapist. I byrjun &

innrennslishradinn i blazed ekki ad vera meiri en 0,25 mg/min. (15 mg/klst.). Haegja ma &
innrennslishradanum ef vart verdur vid innrennslistengd vidbrogd.
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Pegar gengio hefur verid ur skugga um ad sjuklingurinn poli lyfid vel ma auka innrennslishradann i
skrefum sem nema 0,05 til 0,083 mg/min. (skref sem nema 3 til 5 mg/kist.) i naestu gjof. I kliniskum
rannsoknum & demigerdum sjuklingum var innrennslishradinn aukinn i skrefum par til hann nadi

2 klst. lagmarkslengd. betta nadist eftir 8 fyrstu innrennslin sem namu 0,25 mg/min. (15 mg/klst.), an
innrennslistengdra vidbragda, breytingar a innrennslishrada eda ad hlé veri gert & innrennsli. Stytta
matti innrennslistimann enn frekar i 1,5 klst. hja sjuklingum sem ekki hofou fengid ny
innrennslistengd vidbrogd medan & sidustu 10 innrennslum stdd eda tilkynnt um alvarlegar
aukaverkanir vid sidustu 5 innrennsli. Hverju skrefi til ad auka hradann sem nam 0,083 mg/min.

(~5 mg/klst.) var vidhaldid vid nastu 3 innrennsli an nyrra innrennslistengdra vidbragda, breytingar &
innrennslishrada eda ad hlé veeri gert & innrennsli, &dur en hradinn var aukinn & ny.

Hjéa sjuklingum sem vega <30 kg & ad vidhalda hdmarks innrennslishrada sem nemur 0,25 mg/min.
(15 mg/kKlst.).

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Genzyme Europe B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP Amsterdam, Holland

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/01/188/001
EU/1/01/188/002
EU/1/01/188/003
EU/1/01/188/004
EU/1/01/188/005
EU/1/01/188/006

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 03. agust 2001
Dagsetning endurnyjungar markadsleyfis: 28. jali 2006

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu og &
vef Lyfjastofnunar (http://www.serlyfjaskra.is).
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A.  FRAMLEIDENDUR LIFFRAEDPILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidanda liffredilegra virkra efna

Genzyme Corporation

8, 45, 68, 74, 80 New York Avenue
Framingham

MA 01701

Bandarikin

Heiti og heimilisfang framleidanda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Genzyme Ireland Limited
IDA Industrial Park

Old Kilmeaden Road
Waterford

irland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka |: Samantekt & eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ABRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABSLEYFIS

. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

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

vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Aztlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fram kemur i detlun um ahaettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & aztlun
um ahattustjornun sem akvednar veroa.

Leggja skal fram uppfeerda aatlun um ahattustjérnun:

. AQ beidni Lyfjastofnunar Evrépu.

. Pegar &heettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga & hlutfalli avinnings/ahattu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) neest.

Ef skil & samantekt um 6ryggi lyfsins og uppfearsla & aetlun um ahattustjérnun er daetlud 4 svipudum
tima ma skila peim saman.
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. Vidbdtaradgerdir til ad lagmarka ahaettu

Adur en byrjad er ad nota Fabrazyme eiga markadsleyfishafi og Lyfjastofnun ad koma sér saman um
innihald og framsetningu freedsludaetlunarinnar p.m.t. samskiptamidla og fyrirkomulag dreifingar og
adra paetti sem koma ad asetluninni

Markadsleyfishafi skal tryggja i peim adildarlondum sem Fabrazyme er markadssett ad peir laeknar
sem gera ma rad fyrir ad avisi Fabrazyme fai eftirfarandi fraeedsluefni sem felur i sér leidbeiningar fyrir
heilbrigdisstarfsmenn og sjuklinga/uménnunaradila.

Freedsluefni fyrir heilbrigdisstarfsmenn:

| freedsluefni fyrir heilbrigdisstarfsmenn eru eftirfarandi peettir:
o Leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsmenn
e Samantekt & eiginleikum lyfsins

Leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsmenn:

Til pess ad draga Ur hettu & ofneemisvidbrogdum og mistokum vid lyfjagjof pegar innrennsli er gefid i
heimahusi innihalda leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsmenn eftirfarandi lykilupplysingar m.t.t.
oryggis til studnings fyrir heilbrigdisstarfsmenn (sem avisa lyfinu og/eda sja um gjof Fabrazyme) vid
medferd sjuklinga sem f& Fabrazyme i heimahusi:

Upplysmgar fyrir leekna sem avisa FABRAZYME:
Upplysingar um heettu 4 mistokum vid lyfjagjof sem getur tengst notkun Fabrazyme heima
o Vidmid til pess ad meta hvort hagt er ad gefa innrennsli heima
e Notkun dagbdkarinnar
o Upplysingar um naudsyn pess ad sja sjuklingum, sem fa innrennsli med Fabrazyme heima, fyrir
leidbeiningum fyrir sjuklinga.

Upplysingar fyrir heilbrigdisstarfsmenn sem sja um gjéf FABRAZYME:

e Upplysingar um hattu & mistokum vid lyfjagjof sem getur tengst notkun Fabrazyme heima med
aherslu & naudsynlegar adgeradir til pess ad koma i veg fyrir mistok vid lyfjagjof sem geta ordid
heima

o Upplysingar um hettu 4 ofnaemisviobrogdum p.m.t. teikn og einkenni ofnamis og adgerdir sem
radlagdar eru pegar einkenni koma fram

¢ Notkun dagbdkarinnar

e Upplysingar um undirblning og gjof Fabrazyme innrennslis

e Dbjalfun i undirbuningi og gjof Fabrazyme innrennslis (fyrir sjiklinga sem sja sjalfir um
lyfjagjof)

e Upplysingar um naudsyn pess ad sja sjuklingum, sem fa innrennsli med Fabrazyme heima, fyrir
leidbeiningum fyrir sjuklinga.

Freedsluefni fyrir sjuklinga:

| freedsluefni fyrir sjaklinga eru eftirfarandi peettir:
e Leidbeiningar fyrir sjukling
o Fylgisedill.

Leidbeiningar fyrir sjukling:
Leidbeiningar fyrir sjukling innihalda eftirfarandi peetti:
e Upplysingar um hattu a ofneemisvidbrégdum p.m.t. teikn og einkenni ofnaemis og adgerdir sem
rddlagdar eru pegar einkenni koma fram
¢ Notkun dagbdkarinnar
e tarlegar leidbeiningar um bléndun og gjof lyfsins (& eingdngu vid fyrir sjuklinga sem sja sjalfir
um lyfjagjof).
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VIDAUKI 111

ALETRANIR OG FYLGISEBDILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

YTRI ASKJA (1 HETTUGLAS, 5 HETTUGLOS, 10 HETTUGLOS)

1. HEITI LYFS

Fabrazyme 35 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn.
agalsidasi beta

| 2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas af Fabrazyme inniheldur sem samsvarar 35 mg af agalsidasa beta. Eftir blondun med
7,2 ml af vatni fyrir stungulyf inniheldur hvert hettuglas af Fabrazyme 5 mg/ml (35 mg/7 ml) af
agalsidasa beta.

3. HJALPAREFNI

mannitdl (E421)

natriumtvivetnisfosfat einhydrat (E339)
tvinatriumfosfat heptahydrat (E339)
Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

1 hettuglas med stofni fyrir innrennslispykkni, lausn.
5 hettuglos med stofni fyrir innrennslispykkni. lausn.
10 hettuglds med stofni fyrir innrennslispykkni, lausn.

‘ 5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Adeins einnota.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i blazd.

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

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli (2°C — 8°C).

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

Farga & 6notadri lausn.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Genzyme Europe B.V.
Paasheuvelweg 25
1105 BP Amsterdam
Holland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/01/188/001 1 hettuglas med stofni fyrir innrennslispykkni, lausn
EU/1/01/188/002 5 hettuglds med stofni fyrir innrennslispykkni. lausn
EU/1/01/188/003 10 hettuglés med stofni fyrir innrennslispykkni, lausn

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt lyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fabrazyme 35 mg

| 17. EINKV/ZEMT AUDKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

HETTUGLAS

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Fabrazyme 35 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn.
agalsidasi beta
Til notkunar i blaao.

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

‘ 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

| 6.  ANNAD

Geymid i keli (2°C-8°C).
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

YTRI ASKJA (1 HETTUGLAS, 5 HETTUGLOS, 10 HETTUGLOS)

1. HEITI LYFSINS

Fabrazyme 5 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn.
agalsidasi beta

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas af Fabrazyme inniheldur sem samsvarar 5 mg af agalsidasa beta. Eftir bléndun med
1,1 ml af vatni fyrir stungulyf inniheldur hvert hettuglas af Fabrazyme 5 mg/ml af agalsidasa beta.

3. HJALPAREFNI

mannitdl (E421)

natriumtvivetnisfosfat einhydrat (E339)
tvinatriumfosfat heptahydrat (E339)
Sja frekari upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

1 hettuglas med stofni fyrir innrennslispykkni, lausn.
5 hettuglds med stofni fyrir innrennslispykkni, lausn.
10 hettuglds med stofni fyrir innrennslispykkni, lausn.

‘ 5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Adeins einnota.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i blaao.

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

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli (2°C — 8°C).

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

Farga & 6notadri upplausn.

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFI

Genzyme Europe B.V.
Paasheuvelweg 25
1105 BP Amsterdam
Holland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/01/188/004 1 hettuglas med stofni fyrir innrennslispykkni, lausn
EU/1/01/188/005 5 hettuglds med stofni fyrir innrennslispykkni. lausn
EU/1/01/188/006 10 hettuglés med stofni fyrir innrennslispykkni, lausn

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fabrazyme 5 mg

| 17. EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu 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

HETTUGLAS

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Fabrazyme 5 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn.
agalsidasi beta
Til notkunar i blaao.

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

‘ 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

| 6.  ANNAD

Geymid i keli (2°C-8°C).
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Fabrazyme 35 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
agalsidasi beta

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

Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

Leitio til leknisins eda lyfjafraedings ef porf er a frekari upplysingum.

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

Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Uk wd P

1.

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

Hvernig nota &4 Fabrazyme

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Fabrazyme

Pakkningar og adrar upplysingar

Upplysingar um Fabrazyme og vid hverju pad er notad

Fabrazyme inniheldur virka efnid agalsidasa beta og er notad sem ensimuppbo6tarmedferd gegn Fabry-
sjukdomi, par sem virkni a-galaktosidasa ensims er skert eda ekki til stadar. Hja sjuklingum med
Fabry-sjukdém fjarlaegist ekki fituefni, sem nefnist glébotriaosylkeramid (GL-3), ar frumunum og
safnast fyrir i &daveggi liffeeranna.

Fabrazyme er notad sem langtima ensimuppbétarmedferd hja sjuklingum par sem stadfest greining a
Fabry-sjukdémi liggur fyrir.

Fabrazyme er tlad til notkunar hja fulloronum, bérnum og unglingum 8 &ra og eldri.

2.

Adur en byrjad er ad nota Fabrazyme

Ekki méa nota Fabrazyme

ef um er ad reeda ofnaemi fyrir agalsidasa beta eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp
i kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur
Leitid rdda hja leekninum eda lyfjafreedingi &dur en Fabrazyme er notad.

Ef pu ert i Fabrazyme medferd er heetta a ad pa fair vidbrdgd sem tengjast innrennsli lyfsins. Vidbrégo
sem tengjast innrennsli eru allar aukaverkanir sem koma fyrir & medan innrennsli stendur eda par til
innrennslisdeginum lykur (sjé kafla 4 ). Ef pa finnur fyrir einhverjum pessara vidbragda, skal
tafarlaust hafa samband vid laekni. bu geetir hugsanlega purft & 6orum lyfjum ad halda til ad koma i
veg fyrir ad pessi vidbrogd komi fram.

Bdrn og unglingar

Kliniskar rannséknir hafa ekki verid gerdar hja bérnum & aldrinum 0-4 ara. EkKi hefur enn verid synt
fram & &haettu og avinning af notkun Fabrazyme hja bornum & aldrinum 5 til 7 &ra og pvi er ekki haegt
ao radleggja skammta hja pessum aldurshopi.

27



Notkun annarra lyfja samhlida Fabrazyme

Latid lekninn eda lyfjafraeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Latio leekninn vita ef pa notar einhver lyf sem innihalda klorékin, amiédaron, bendkin eda gentamicin.
Freedileg heetta er 4 ad dregid geti Ur virkni agalsidasa beta.

Medganga, brjéstagjof og frjosemi

EkKi er meelt med notkun Fabrazyme a medgdngu. Engin reynsla er af notkun Fabrazyme hja
pungudum konum. Fabrazyme geeti borist i brjostamjélk. Ekki er malt med notkun Fabrazyme medan
pu hefur barn & brjosti. Engar rannsoknir hafa verid gerdar & &hrifum Fabrazyme & frjosemi.

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja leekninum
eda lyfjafraedingi &our en lyfid er notad.

Akstur og notkun véla
EkKi aka eda nota vélar ef pa finnur fyrir sundli, syfju, svima eda yfirlidi medan & gjof Fabrazyme
stendur eda fljotlega eftir ad lyfjagjof er lokid (sja kafla 4). Radfeerdu pig fyrst vid laekninn.

Fabrazyme inniheldur natrium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverju hettuglasi, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

3. Hvernig nota & Fabrazyme

Fabrazyme er gefid med dreypi i blazed (innrennsli i blaaed). Lyfid faest sem duft sem blandad er vid
seeft vatn fyrir lyfjagjof (sja leidbeiningar atladar heilbrigdisstarfsmoénnum aftast i pessum fylgisedli).
Alltaf skal nota lyfid ndkvaemlega eins og laeknirinn hefur meelt fyrir um. Ef ekki er ljost hvernig nota
a lyfid skal leita upplysinga hja leekninum.

Lyfid ma eingbngu nota undir umsja leeknis sem pekkir til medhondlunar & Fabrys-sjukdomi.
Mdogulegt er ad laeknirinn mali med medferd heima, ad pvi gefnu ad pa uppfyllir tiltekin skilyroi.
Hafou samband vid laeekninn ef pd vilt fa medferdina heima.

Radlagour Fabrazyme skammtur fyrir fullordna er 1 mg/kg likamspunga og gefinn einu sinni & 2 vikna
fresti. EKki er naudsynlegt ad breyta skommtum hja nyrnasjaklingum.

Notkun handa bérnum og unglingum
Radlagdur Fabrazyme skammtur fyrir born og unglinga & aldrinum 8 — 16 ara er 1 mg/kg likamspunga
einu sinni & tveggja vikna fresti. Ekki er naudsynlegt ad breyta skommtum hja nyrnasjuklingum.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um
Skammtar allt ad 3 mg/kg likamspunga hafa reynst 6ruggir.

Ef gleymist ad nota Fabrazyme
Ef pu missir af innrennsli med Fabrazyme skaltu hafa samband vid leekninn.

Leitio til leeknisins ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4, Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og & vid um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja éllum.

I kliniskum rannséknum komu aukaverkanir adallega fram medan & lyfjagjof stod eda fljotlega & eftir
(innrennslistengd vidbrogad). Greint hefur verid fra alvarlegum, lifshaettulegum ofnemisvidbrogdum
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(bradaofnaemislik vidbrogd) hja nokkrum sjuklingum. Ef alvarlegra aukaverkana verdur vart, skal hafa
samband vid lekni tafarlaust.

Mj6g algeng einkenni (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum) eru m.a.
kuldahrollur, hiti, kuldatilfinning, égledi, uppkdst, héfudverkur og 6edlileg tilfinning i hud s.s.
brunatilfinning eda nalardofi. Laeknirinn kann ad dkveda ad hagja & innrennslinu eda gefa pér énnur
Iyf til ad koma i veg fyrir ad slikar aukaverkanir komi fram aftur.

Listi yfir adrar aukaverkanir

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

o verkir fyrir brjosti e syfja e preyta

o erfidleikar vid 6ndun e hradur hjartslattur e andlitsrodi

o folvi e kvidverkur o verkir

o kladi e bakverkur e prengslatilfinning i halsi
o Oedlileg tiramyndun e (tbrot e sundl

o mattleysi e haegur hjartslattur e hjartslattarénot

e eyrnasud e svefnhofgi e minnkad sarsaukaskyn
o stiflad nef o yfirlid e Dbrunatilfinning

e nidurgangur e hosti e Mas

o rodi e (Opeegindi i kvid e ofsakladi

e vodvaverkir e andlitsproti e (tlimaverkir

o hakkadur blédprystingur o lidverkir o nefkoksbodlga

o skyndilegur proti i andliti eda halsi e lekkadur bl6oprystingur e hitakof

o (tlimabjagur e Opaegindi fyrir brjosti e hitatilfinning

e svimi e andlitsbjugur e ofhitnun

e Opagindi i maga e auknir dndunardrdugleikar e dofi i munni

o vOdvakrampi e stifni i vodvum e stirdleiki i stodkerfi

Sjaldgeaefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):

o skjalfti e augnklaai e haegur hjartslattur vegna leidslutruflana
e augnrodi e proti i eyrum e aukid sarsaukanaemi

e eyrnaverkur o berkjukrampi e teppa i efri hluta ondunarfeera

o verkur i halsi e nefrennsli e rodautbrot

e hraddndun e Dbrjostsvidi

o kladaltbrot e Opeegindi i hud e litabreytingar i huo (fjélublaleitar skellur)
e hita- og kuldatilfinning e verkir i stodkerfi e (tlimakuldi

o kyngingardrdugleikar e nefrennsli e segamyndun & stungustad

e verkur a innrennslisstad e infltensulik veikindi e upplitud hud

e vidbrdgd & innrennslisstad e lasleiki e bjugur

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad datla tioni Ut fra fyrirliggjandi gdgnum)
o minnkud sarefnispéttni i bl6di e alvarleg &dabdlga

Hja& sumum sjuklingum sem fengu i upphafi radlagdan skammt og skammtur peirra sidar minnkadur i
langan tima, var greint oftar fra sumum einkennum Fabry-sjakdéms.

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst a 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
heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.
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5. Hvernig geyma & Fabrazyme
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfio eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 umbtdunum a eftir ,,EXP*.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Oopnud hettuglés
Geymid i keeli (2°C — 8°C).

Blandadar og pynntar lausnir.
Ekki ma geyma blandada lausn heldur & ad pynna hana strax. Pynntu lausnina mé geyma i allt ad
24 Kist. vid 2°C — 8°C.

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

Fabrazyme inniheldur
- Virka innihaldsefnid er agalsidasi beta, 35 mg eru i einu hettuglasi. Eftir bléndun inniheldur hvert
hettuglas 5 mg af agalsidasa beta i hverjum ml.
- Onnur innihaldsefni eru:
- Mannitdl (E421)
- Natriumtvivetnisfosfat einhydrat (E339)
- Tvinatriumfosfat heptahydrat (E339)

Lysing a atliti Fabrazyme og pakkningasteerdir

Fabrazyme faest sem hvitt til beinhvitt duft. Eftir bléndun faest teer, litlaus, agnalaus vokvi. Bléndudu
lausnina verdur ad pynna frekar. Pakkningasterdir: 1, 5 og 10 hettuglos i 6skju. Ekki er vist ad allar
pakkningasteerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi

Markadsleyfishafi
Genzyme Europe B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP Amsterdam, Holland.

Framleidandi )
Genzyme Ireland Limited, IDA Industrial Park, Old Kilmeaden Road, Waterford, Irland.
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Hafido samband vid fulltria markadsleyfishafa a hverjum stad ef skad er upplysinga um lyfid.

Belgié/Belgique/Belgien/ Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Swixx Biopharma UAB
Sanofi Belgium Tel: +370 5 236 91 40
Tél/Tel: + 322 710 54 00

Buarapus Magyarorszag

Swixx Biopharma EOOD SANOFI-AVENTIS Zrt.
Ten.: +359 (0)2 4942 480 Tel: +36 1 505 0050
Ceska republika Malta

sanofi-aventis, s.r.0. Sanofi S.r.l.

Tel: +420 233 086 111 Tel: +39 02 39394275
Danmark Nederland

Sanofi A/S Genzyme Europe B.V.
TIf: +45 45 16 70 00 Tel: +31 20 245 4000
Deutschland Norge

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH sanofi-aventis Norge AS
Tel.: 0800 04 36 996 TIf: + 47 67 10 71 00
Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 70 13

Eesti Osterreich

Swixx Biopharma OU sanofi-aventis GmbH
Tel: +372 640 10 30 Tel: +43180185-0
E\MGdo. Polska

sanofi-aventis AEBE sanofi-aventis Sp. z 0.0.
TnA: +30 210 900 1600 Tel.: +48 22 280 00 00
Espafia Portugal
sanofi-aventis, S.A. Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +34 93 485 94 00 Tel: +351 21 35 89 400
France Romaénia
sanofi-aventis France Sanofi Romania SRL
Tel: 0 800 222 555 Tel: +40 (0) 21 317 31 36
Appel depuis I’étranger: +33 1 57 63 23 23

Hrvatska Slovenija

Swixx Biopharma d.o.o. Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500 Tel: +386 1 235 51 00
Ireland Slovenské republika
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI Swixx Biopharma s.r.o.
Tel: +353 (0) 1 403 56 00 Tel: +421 2 208 33 600
island Suomi/Finland

Vistor hf. Sanofi Oy

Simi: +354 535 7000 Puh/Tel: + 358 201 200 300
Italia Sverige

Sanofi S.r.l. Sanofi AB
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pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur
Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

Itarlegar upplysingar um Iyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu. bar
eru lika tenglar & adra vefi um sjaldgefa sjukdéma og lyf vid peim.

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is

Eftirfarandi upplysingar eru einungis atladar heilbrigdisstarfsménnum:
Leidbeiningar um notkun: bléndun, pynning og lyfjagjof

Stofninn fyrir innrennslispykkni, lausn verdur ad blanda med vatni fyrir stungulyf, pynna svo med
0,9% natriumkloridlausn fyrir stungulyf og gefa med innrennsli i blaaed.

Fra orverufraedilegu sjonarmidi & ad nota lyfid strax. Ef pad er ekki notad strax eru geymslutimi og
geymsluskilyrdi fyrir notkun & abyrgd notanda. Ekki ma geyma blandada lausn heldur & ad pynna hana
strax. Einungis ma geyma pynntu lausnina i allt ad 24 klst. vid 2°C — 8°C.

Vidhafid smitgat

1. Akveda & hversu morg hettuglds parf ad blanda midad vid pyngd vidkomandi sjuklings og pann
fjolda a ad taka Ur keeli svo pau nai stofuhita (& u.p.b. 30 minGtum). Hvert hettuglas af
Fabrazyme er einnota.

Blondun

2. Hvert hettuglas med Fabrazyme 35 mg & ad blanda med 7,2 ml af vatni fyrir stungulyf. Sprautid
vatninu ekki of harkalega & stofninn til ad koma i veg fyrir frodumyndun. betta er gert med pvi
ad beeta vatninu fyrir stungulyf i dropatali haegt nidur eftir innanverdu glasinu en ekki beint a
frostpurrkada lyfid. Snuid og hallid hverju hettuglasi varlega. Ekki méa snda hettuglasinu &
hvolf, hringsnia pvi eda hrista pad.

3. BIondud lausn inniheldur 5 mg af agalsidasa beta i hverjum ml, og er gler og litlaus. Syrustig
fullbtinnar lausnar er u.p.b. 7,0. Adur en lausnin er pynnt frekar & ad skoda bléndudu lausnina i
hverju hettuglasi fyrir sig m.t.t. agna eda mislitunar. Ekki & ad nota hettuglasio ef adskotaagnir
eru sjaanlegar eda lausnin er mislitud.

4. Eftir bléndun & ad pynna lyfid pegar i stad, til ad halda i lagmarki préteinbgnum sem myndast
geta med timanum.

5. Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.
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Pynning

6.

Adur en videigandi rammali af Fabrazyme blondu, sem porf er a fyrir sjiklinginn, er batt vid er
melt med ad fjarleegja sama rammal af 0,9% natriumkléridlausn fyrir stungulyf ar
innrennslispokanum.

Fjarleegja & loftrymid inni i innrennslispokanum til ad halda snertifleti lofts/vokva i lagmarki.

Draga & rélega 7,0 ml (samsvarar 35 mg) af fullbdinni lausn Ur hverju hettuglasi par til nad er
pvi heildarrammali sem parf i skammt sjuklingsins. Ekki & ad nota siunélar og fordast &
frodumyndun.

Blandadri lausn & ad deela beint i 0,9% natriumkléridlausn fyrir stungulyf (ekki i loftrymi sem
eftir situr) par til lokapéttni er a bilinu 0,05 mg/ml til 0,7 mg/ml. Heildarrimmalid af 0,9%
natriumkléridlausn til innrennslis (& bilinu 50 til 500 ml) & ad akvarda t fra skammti
sjuklingsins. Fyrir skammta minni en 35 mg & ad nota ad minnsta kosti 50 ml, fyrir skammta &
bilinu 35 til 70 mg & ad nota ad minnsta kosti 100 ml, fyrir skammta & bilinu 70 til 100 mg & ad
nota ad minnsta kosti 250 ml og fyrir skammta steerri en 100 mg & adeins ad nota 500 ml. Snaid
innrennslispokanum varlega & hvolf eda nuddid hann varlega til ad blanda pynnta lausnina. EKki
& ad hrista eda hreyfa innrennslispokann 6hoflega.

Lyfjagjof

10.

Meelt er med ad gefa pynntu lausnina um 0,2 um radtengda sléngusiu (in-line filter) med litilli
proteinbindingu til pess ad fjarlaegja proteinagnir an pess ad virkni agalsidasa beta tapist. I
byrjun & innrennslishradinn i blaaed ekki ad vera meiri en 0,25 mg/min. (15 mg/klst.). Hegja ma
a innrennslishradanum ef vart verdur vid innrennslistengd vidbrégo.

Pegar gengid hefur verid Ur skugga um ad sjuklingurinn poli lyfid vel ma auka
innrennslishradann i skrefum sem nema 0,05 til 0,083 mg/min. (skref sem nema 3 til 5 mg/klst.)
i naestu gjof. I kliniskum ranns6knum & deemigerdum sjaklingum var innrennslishradinn aukinn
i skrefum par til hann nadi 2 klst. lagmarkslengd. petta nadist eftir 8 fyrstu innrennslin sem
namu 0,25 mg/min. (15 mg/klst.), &n innrennslistengdra viobragda, breytingar &
innrennslishrada eda ad hlé veeri gert & innrennsli. Stytta métti innrennslistimann enn frekar i
1,5 klst. hja sjaklingum sem ekki héfdu fengid ny innrennslistengd vidbrégd medan & sidustu
10 innrennslum st66 eda tilkynnt um alvarlegar aukaverkanir vid sidustu 5 innrennsli. Hverju
skrefi til ad auka hradann sem nam 0,083 mg/min. (~5 mg/klst.) var vidhaldid vid nastu

3 innrennsli &n nyrra innrennslistengdra vidbragda, breytingar & innrennslishrada eda ad hlé
veeri gert & innrennsli, &dur en hradinn var aukinn & ny.

Hja sjuklingum sem vega <30 kg & ad vidhalda hamarks innrennslishrada sem nemur
0,25 mg/min. (15 mg/Klst.).
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Fabrazyme 5 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
agalsidasi beta

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

Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

Leitio til leknisins eda lyfjafraedings ef porf er a frekari upplysingum.

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

Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Uk wd P

1.

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

Hvernig nota &4 Fabrazyme

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Fabrazyme

Pakkningar og adrar upplysingar

Upplysingar um Fabrazyme og vid hverju pad er notad

Fabrazyme inniheldur virka efnid agalsidasa beta og er notad sem ensimuppbo6tarmedferd gegn Fabry-
sjukdomi, par sem virkni a-galaktosidasa ensims er skert eda ekki til stadar. Hja sjuklingum med
Fabry-sjukdém fjarlaegist ekki fituefni, sem nefnist glébotriaosylkeramid (GL-3), ar frumunum og
safnast fyrir i &daveggi lifferanna.

Fabrazyme er notad sem langtima ensimuppbétarmedferd hja sjuklingum par sem stadfest greining a
Fabry-sjukdémi liggur fyrir.

Fabrazyme er tlad til notkunar hja fulloronum, bérnum og unglingum 8 &ra og eldri.

2. Adur en byrjad er ad nota Fabrazyme

Ekki méa nota Fabrazyme

ef um er ad reeda ofnaemi fyrir agalsidasa beta eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp
i kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur
Leitid rdda hja leekninum eda lyfjafreedingi &dur en Fabrazyme er notad.

Ef pu ert i Fabrazyme medferd er heetta a ad pa fair vidbrdgd sem tengjast innrennsli lyfsins. Vidbrégo
sem tengjast innrennsli eru allar aukaverkanir sem koma fyrir & medan innrennsli stendur eda par til
innrennslisdeginum lykur (sjé kafla 4). Ef pu finnur fyrir einhverjum pessara vidbragda, skal
tafarlaust hafa samband vid laekni. bu geetir hugsanlega purft & 6orum lyfjum ad halda til ad koma i
veg fyrir ad pessi vidbrogd komi fram.

Bdrn og unglingar

Kliniskar rannséknir hafa ekki verid gerdar hja bérnum & aldrinum 0-4 ara. EkKi hefur enn verid synt
fram & &haettu og avinning af notkun Fabrazyme hja bornum & aldrinum 5 til 7 &ra og pvi er ekki haegt
ao radleggja skammta hja pessum aldurshopi.
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Notkun annarra lyfja samhlida Fabrazyme

Latid lekninn eda lyfjafraeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Latio leekninn vita ef pa notar einhver lyf sem innihalda klorékin, amiédaron, bendkin eda gentamicin.
Freedileg heetta er & ad dregid geti Ur virkni agalsidasa beta.

Medganga, brjéstagjof og frjosemi

EkKi er meelt med notkun Fabrazyme a medgdngu. Engin reynsla er af notkun Fabrazyme hja
pungudum konum. Fabrazyme geeti borist i brjostamjélk. Ekki er malt med notkun Fabrazyme medan
pa hefur barn & brjosti.

Engar rannsoknir hafa verid gerdar & ahrifum Fabrazyme & frjsemi.

Vid medgongu, brjdstagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lsekninum
eda lyfjafraedingi adur en lyfid er notad.

Akstur og notkun véla
EkKi aka eda nota vélar ef pa finnur fyrir sundli, syfju, svima eda yfirlidi medan & gjof Fabrazyme
stendur eda fljétlega eftir ad lyfjagjof er lokio (sja kafla 4). Radfaerou pig fyrst vid lekninn

Fabrazyme inniheldur natrium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmal (23 mg) af natrium i hverju hettuglasi, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

3. Hvernig nota & Fabrazyme

Fabrazyme er gefid med dreypi i blaed (innrennsli i blaed). Lyfid faeest sem duft sem blandad er vid
seeft vatn fyrir lyfjagjof (sja leidbeiningar atladar heilbrigdisstarfsmonnum aftast i pessum fylgisedli).
Alltaf skal nota lyfid nakveemlega eins og laeknirinn hefur meelt fyrir um. Ef ekki er ljost hvernig nota
a lyfid skal leita upplysinga hjé leekninum.

Lyfid ma eingéngu nota undir umsja laeknis sem pekkir til medhdndlunar & Fabrys-sjukdémi.
Mdogulegt er ad laeknirinn mali med medferd heima, ad pvi gefnu ad pa uppfyllir tiltekin skilyroi.
Hafdu samband vid leekninn ef pu vilt f& medferdina heima.

Radlagour Fabrazyme skammtur fyrir fullordna er 1 mg/kg likamspunga og gefinn einu sinni & 2 vikna
fresti. Ekki er naudsynlegt ad breyta skdmmtum hja nyrnasjaklingum.

Notkun handa bérnum og unglingum
Réolagour Fabrazyme skammtur fyrir born og unglinga a aldrinum 8 — 16 ara er 1 mg/kg likamspunga
einu sinni & tveggja vikna fresti. Ekki er naudsynlegt ad breyta skommtum hja nyrnasjuklingum.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um
Skammtar allt ad 3 mg/kg likamspunga hafa reynst 6ruggir.

Ef gleymist ad nota Fabrazyme
Ef pa missir af innrennsli med Fabrazyme skaltu hafa samband vid laekninn.

Leitid til leeknisins ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og & vio um oll Iyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

I kliniskum ranns6knum komu aukaverkanir adallega fram medan & lyfjagjof stod eda fljotlega & eftir
(innrennslistengd viobroégd). Greint hefur verio fra alvarlegum, lifshattulegum ofnemisvidbrogdum
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(bradaofnaemislik vidbrogd) hja nokkrum sjuklingum. Ef alvarlegra aukaverkana verdur vart, skal hafa
samband vid lekni tafarlaust.

Mjog algeng einkenni (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10) eru m.a. kuldahrollur, hiti,
kuldatilfinning, 6gledi, uppkdst, hofudverkur og edlileg tilfinning i had s.s. brunatilfinning eda
nalardofi. Laknirinn kann ad d4kveda ad heagja & innrennslinu eda gefa pér dnnur lyf til ad koma i veg
fyrir ad slikar aukaverkanir komid fram aftur.

Listi yfir adrar aukaverkanir

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

o verkir fyrir brjosti e syfja e preyta

o erfidleikar vid 6ndun e hradur hjartslattur e andlitsrodi

o folvi e kvidverkur o verkir

o kladi e bakverkur e prengslatilfinning i halsi
o Oedlileg tiramyndun e (tbrot e sundl

e mattleysi e hagur hjartslattur e hjartslattarénot

e eyrnasud e svefnhofgi e minnkad sarsaukaskyn
o stiflad nef o yfirlid e brunatilfinning

e nidurgangur e hosti ¢ Mas

e 100i e Opaegindi i kvid o ofsakladi

e vOdvaverkir e andlitsproti e (tlimaverkir

o hakkadur blédprystingur o lidverkir o nefkoksbodlga

o skyndilegur proti i andliti eda halsi e lekkadur bl6oprystingur e hitakof

o (tlimabjagur e Opaegindi fyrir brjosti e hitatilfinning

e svimi e andlitsbjugur e ofhitnun

e Opagindi i maga e auknir éndunardrougleikar e dofi i munni

o vOdvakrampi e stifni i vodvum e stirdleiki i stodkerfi

Sjaldgeaefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):

o skjalfti e augnklaai e haegur hjartslattur vegna leidslutruflana
e augnrodi e proti i eyrum e aukid sarsaukanaemi

e eyrnaverkur e berkjukrampi e teppa i efri hluta ondunarfeera

o verkur i halsi e nefrennsli e rodautbrot

e hraddndun e brjostsvidi

o kladaltbrot e Opeegindi i hud e litabreytingar i huo (fjélublaleitar skellur)
e hita- og kuldatilfinning e verkir i stodkerfi e (tlimakuldi

e kyngingardrdugleikar e nefrennsli e segamyndun & stungustad

e verkur a innrennslisstad e inflUensulik veikindi e upplitud hud

e vidbrdgd & innrennslisstad e lasleiki e bjugur

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aetla tioni Gt fra fyrirliggjandi gdgnum)
o minnkud sarefnispéttni i bl6di e alvarleg &dabdlga

Hj& sumum sjuklingum sem fengu i upphafi radlagdan skammt og skammtur peirra sidar minnkadur i
langan tima, var greint oftar fra sumum einkennum Fabry-sjakdéms.

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst a 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
heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.
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5. Hvernig geyma & Fabrazyme
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 umbGdunum a eftir ,,EXP*.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Oopnud hettuglés
Geymid i keeli (2°C — 8°C).

Blandadar og pynntar lausnir.
Ekki ma geyma blandada lausn heldur & ad pynna hana strax. Pynntu lausnina mé geyma i allt ad
24 Kist. vid 2°C — 8°C.

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

Fabrazyme inniheldur
- Virka innihaldsefnid er agalsidasi beta, 5 mg eru i einu hettuglasi. Eftir bléndun inniheldur hvert
hettuglas 5 mg af agalsidasa beta i hverjum ml.
- Onnur innihaldsefni eru:
- Mannitdl (E421)
- Natriumtvivetnisfosfat einhydrat (E339)
- Tvinatriumfosfat heptahydrat (E339)

Lysing a atliti Fabrazyme og pakkningasteerdir

Fabrazyme faest sem hvitt til beinhvitt duft. Eftir bléndun faest teer, litlaus, agnalaus vokvi. Bléndudu
lausnina verdur ad pynna frekar. Pakkningasterdir: 1, 5 og 10 hettuglos i 6skju. Ekki er vist ad allar
pakkningasteerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi

Markadsleyfishafi
Genzyme Europe B.V., Paasheuvelweg 25, 1105 BP Amsterdam, Holland.

Framleidandi )
Genzyme Ireland Limited, IDA Industrial Park, Old Kilmeaden Road, Waterford, Irland.
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Hafido samband vid fulltria markadsleyfishafa a hverjum stad ef skad er upplysinga um lyfid.

Belgié/Belgique/Belgien/ Lietuva
Luxembourg/Luxemburg Swixx Biopharma UAB
Sanofi Belgium Tel: +370 5 236 91 40
Tél/Tel: + 322 710 54 00

Buarapus Magyarorszag

Swixx Biopharma EOOD SANOFI-AVENTIS Zrt.
Ten.: +359 (0)2 4942 480 Tel: +36 1 505 0050
Ceska republika Malta

sanofi-aventis, s.r.0. Sanofi S.r.l.

Tel: +420 233 086 111 Tel: +39 02 39394275
Danmark Nederland

Sanofi A/S Genzyme Europe B.V.
TIf: +45 45 16 70 00 Tel: +31 20 245 4000
Deutschland Norge

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH sanofi-aventis Norge AS
Tel.: 0800 04 36 996 TIf: + 47 67 10 71 00
Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 70 13

Eesti Osterreich

Swixx Biopharma OU sanofi-aventis GmbH
Tel: +372 640 10 30 Tel: +43180185-0
E\MGdo. Polska

sanofi-aventis AEBE sanofi-aventis Sp. z 0.0.
TnA: +30 210 900 1600 Tel.: +48 22 280 00 00
Espafia Portugal
sanofi-aventis, S.A. Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +34 93 485 94 00 Tel: +351 21 35 89 400
France Romaénia
sanofi-aventis France Sanofi Romania SRL
Tel: 0 800 222 555 Tel: +40 (0) 21 317 31 36
Appel depuis I’étranger: +33 1 57 63 23 23

Hrvatska Slovenija

Swixx Biopharma d.o.o. Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500 Tel: +386 1 235 51 00
Ireland Slovenské republika
sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI Swixx Biopharma s.r.o.
Tel: +353 (0) 1 403 56 00 Tel: +421 2 208 33 600
island Suomi/Finland

Vistor hf. Sanofi Oy

Simi: +354 535 7000 Puh/Tel: + 358 201 200 300
Italia Sverige

Sanofi S.r.l. Sanofi AB

Tel: 800536389 Tel: +46 (0)8 634 50 00
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Konpog United Kingdom (Northern Ireland)

C.A. Papaellinas Ltd. sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
TnA: +357 22 741741 Tel: +44 (0) 800 035 2525
Latvija

Swixx Biopharma SIA
Tel: +371 6 616 47 50

pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur
Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

Itarlegar upplysingar um Iyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu. bar
eru lika tenglar & adra vefi um sjaldgefa sjukdéma og lyf vid peim.

Upplysingar a islensku eru & http://www.serlyfjaskra.is.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis atladar heilbrigdisstarfsménnum:
Leidbeiningar um notkun: bldndun, pynning og lyfjagjof

Stofninn fyrir innrennslispykkni, lausn verdur ad blanda med vatni fyrir stungulyf, pynna svo med
0,9% natriumkldridlausn fyrir stungulyf og gefa med innrennsli i blaaed.

Fra drverufraedilegu sjonarmidi 4 ad nota lyfid strax. Ef pad er ekki notad strax eru geymslutimi og
geymsluskilyroi fyrir notkun & abyrgd notanda. Ekki ma geyma blandada lausn heldur & ad pynna hana
strax. Einungis ma geyma pynntu lausnina i allt ad 24 Kist. vid 2°C - 8°C.

Vidhafid smitgat

1. Akveda & hversu morg hettuglds parf ad blanda midad vid pyngd vidkomandi sjuklings og pann
fjolda & ad taka Gr keeli svo pau nai stofuhita (& u.p.b. 30 minGtum). Hvert hettuglas af
Fabrazyme er einnota.

Blondun

2. Hvert hettuglas med Fabrazyme 5 mg & ad blanda med 1,1 ml af vatni fyrir stungulyf. Sprautid
vatninu ekki of harkalega & stofninn til ad koma i veg fyrir frodumyndun. betta er gert med pvi
ad baeta vatninu fyrir stungulyf i dropatali haegt nidur eftir innanverdu glasinu en ekki beint a
frostpurrkada lyfid. Snuid og hallid hverju hettuglasi varlega. Ekki mé snGa hettuglasinu &
hvolf, hringsnia pvi eda hrista pad.

3. BIondud lausn inniheldur 5 mg af agalsidasa beta i hverjum ml, og er gler og litlaus. Syrustig
fullbtinnar lausnar er u.p.b. 7,0. Adur en lausnin er pynnt frekar 4 ad skoda bléndudu lausnina i
hverju hettuglasi fyrir sig m.t.t. agna eda mislitunar. Ekki & ad nota hettuglasid ef adskotaagnir
eru sjaanlegar eda lausnin er mislitud.

4. Eftir blondun & ad pynna lyfid pegar i stad, til ad halda i lagmarki préteinbgnum sem myndast
geta med timanum.

5. Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.
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Pynning

6.

Adur en videigandi rammali af Fabrazyme blondu, sem porf er & fyrir sjuklinginn, er batt vid er
meelt med ad fjarleegja sama rammal af 0,9% natriumkléridlausn fyrir stungulyf ar
innrennslispokanum.

Fjarleegja & loftrymid inni i innrennslispokanum til ad halda snertifleti lofts/vokva i lagmarki.

Draga a rélega 1,0 ml (samsvarar 5 mg) af fullbdinni lausn Gr hverju hettuglasi par til ndd er pvi
heildarrammali sem parf i skammt sjaklingsins. Ekki & ad nota siunélar og fordast &
frodumyndun.

Blandadri lausn & ad deela beint i 0,9% natriumkléridlausn fyrir stungulyf (ekki i loftrymi sem
eftir situr) par til lokapéttni er & bilinu 0,05 mg/ml til 0,7 mg/ml. Heildarrammalid af

0,9% natriumkléridlausn til innrennslis (& bilinu 50 til 500 ml) & ad dkvaroa at fra skammti
sjuklingsins. Fyrir skammta minni en 35 mg & ad nota ad minnsta kosti 50 ml, fyrir skammta &
bilinu 35 til 70 mg & ad nota ad minnsta kosti 100 ml, fyrir skammta & bilinu 70 til 100 mg & ad
nota ad minnsta kosti 250 ml og fyrir skammta steerri en 100 mg & adeins ad nota 500 ml. Snaid
innrennslispokanum varlega & hvolf eda nuddid hann varlega til ad blanda pynnta lausnina. EKKi
& ad hrista eda hreyfa innrennslispokann 6hoflega.

Lyfjagjof

10.

Meelt er med ad gefa pynntu lausnina um 0,2 um radtengda sléngusiu (in-line filter) med litilli
proteinbindingu til pess ad fjarlaegja proteinagnir an pess ad virkni agalsidasa beta tapist. I
byrjun & innrennslishradinn i blaaed ekki ad vera meiri en 0,25 mg/min. (15 mg/klst.). Hegja ma
a innrennslishradanum ef vart verdur vid innrennslistengd vidbrégo.

Pegar gengid hefur verid Ur skugga um ad sjuklingurinn poli lyfid vel mé auka
innrennslishradann i skrefum sem nema 0,05 til 0,083 mg/min. (skref sem nema 3 til 5 mg/klst.)
i naestu gjof. I kliniskum rannsoknum & deemigerdum sjaklingum var innrennslishradinn aukinn
i skrefum par til hann nadi 2 klst. lagmarkslengd. petta nadist eftir 8 fyrstu innrennslin sem
namu 0,25 mg/min. (15 mg/klst.), &n innrennslistengdra viobragda, breytingar &
innrennslishrada eda ad hlé veeri gert & innrennsli. Stytta matti innrennslistimann enn frekar i
1,5 klst. hja sjaklingum sem ekki héfdu fengid ny innrennslistengd vidbrégd medan & sidustu
10 innrennslum st66 eda tilkynnt um alvarlegar aukaverkanir vid sidustu 5 innrennsli. Hverju
skrefi til a0 auka hradann sem nam 0,083 mg/min. (~5 mg/klst.) var vidhaldid vid nastu

3 innrennsli &n nyrra innrennslistengdra vidbragda, breytingar & innrennslishrada eda ad hlé
veeri gert & innrennsli, &dur en hradinn var aukinn & ny.

Hja sjuklingum sem vega <30 kg & ad vidhalda hamarks innrennslishrada sem nemur
0,25 mg/min. (15 mg/Klst.).
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