VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

AMMONAPS 500 mg toflur.

2.  INNIHALDSLYSING
{ hverri toflu eru 500 mg af natriumfenylbutyrati.

Hjalparefni med pekkta verkun
I hverri toflu eru 2,7 mmol (62 mg) af natrium.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Tafla.

Toflurnar eru beinhvitar, spordskjulaga med aletruninni ,,UCY 500%.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

AMMONAPS er notad sem vidbot vegna langtimamedferdar 4 roskun & pvagefnishring (urea cycle),
par sem um er ad rada skort a carbamylfosfatsyntetasa, ornitintranscarbamylsa eda
arginindsuccinatsyntetasa.

bad er @tlad til notkunar pegar roskunin birtist d nyburastigi (neonatal-onset presentation (algjor
ensimskortur, sem kemur i ljos fyrstu 28 daga eftir fedingu). Pad er einnig atlad pegar um sidkomna
roskun (late-onset) er ad reda (a.m.k skortur a einu ensimi, sem kemur i 1jos eftir fyrsta manud eftir
faedingu) hjé sjuklingum med heilakvilla vegna ofgnottar ammoniaks i1 bl6di (hyperammonemic
encephalopathy).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Meoferd med AMMONAPS & ad vera i hondum sérfraedings med reynslu i medferd a roskun a
pvagefnishring.

AMMONAPS t6flur eru aetladar fullordnum og bérnum sem geta gleypt toflur.
AMMONAPS er einnig faanlegt sem kyrni fyrir ungbdrn, born sem geta ekki gleypt toflur og
fullordna med kyngingartregdu.

Solarhringsskammtur er einstaklingsbundinn og 4 ad laga ad proteinpoli sjuklings og daglegri
proteininntdku til pess ad studla ad vexti og proska.

Samkvamt kliniskri reynslu er venjulegur heildardagsskammtur af natriumfenylbutyrati:

- 450 - 600 mg/kg/s6larhring fyrir bérn sem vega minna en 20 kg

- 9,9 — 13,0 g/m?%/s6larhring fyrir bérn sem vega meira en 20 kg og fyrir unglinga og fullordna.
Oryggi og ahrif steerri skammta en 20 g/sélarhring (40 toflur) hafa ekki verid stadfest.

Eftirfylgni medferdar: Péttni ammoniaks, arginins, lifsnaudsynlegra aminosyra (einkum aminésyrur
med hlidarkedjur), karnitins og proteina i sermi 4 ad halda innan edlilegra marka. béttni glatamins 1
plasma 4 halda innan vid 1.000 umol/1.



Neeringarstiornun: AMMONARPS a a0 gefa asamt pvi a0 takmarka proteinneyslu og i sumum tilvikum
4 a0 gefa lifsnaudsynlegar aminosyrur til vidbotar og karnitin.

Sjuklingar med carbamylfosfatsyntetasa- eda ornitintranscarbamylsa skort sem birst hefur a
nyburastigi purfa ad fa citrullin eda arginin uppbo6t i skommtum sem eru 0,17 g/kg/dag eda

3,8 g/m?*/dag.

Arginin uppbét i skommtum sem eru 0,4 - 0,7 g/kg/dag eda 8,8-15,4 g/m*/dag er naudsynleg hja
sjuklingum med argininsuccinatsyntetasa skort.

Ef hitaeiningauppbdt er naudsynleg er meelt med proteinfriu faedi.

Heildarskammti & s6larhring & ad skipta i jafna skammta og gefa med hverri matid (t.d. prisvar sinnum
4 dag). AMMONAPS toflur 4 ad taka inn med miklu af vatni.

4.3 Frabendingar

- Medganga.
- Brjostagjof.
- Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

AMMONAPS toflur a4 ekki ad gefa sjuklingum med kyngingartregdu, pvi pa er hatta & vélindasari ef
taflan fer ekki strax nidur i maga.

Lyfid inniheldur 62 mg af natrium 1 hverri t6flu sem jafngildir 3% af daglegri hamarksinntoku
natriums skv. radleggingum Alpjodaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

Hémarks radlagdur dagsskammtur pessa lyfs inniheldur 2,5 g af natrium sem jafngildir 124% af
daglegri hamarks inntoku natriums skv. radleggingum Alpj6daheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).
AMMONAPS er talio hafa mikid natriuminnihald. betta skal einkum ad hafa i huga fyrir pa sem eru a4
natriumskertu mataradi.

AMMONAPS 4 pvi a0 nota med varad hja sjuklingum med hjartabilun eda alvarlega skerta
nyrnastarfsemi og vio kliniskar adsteedur pegar um uppsdéfnun salts med bjugmyndun er ad rada.

AMMONAPS 4 a0 nota med varid hja sjuklingum med skerta lifrar- eda nyrnastarfsemi par sem
umbrot og utskilnadur natriumfenylbutyrats tengist lifur og nyrum.

Medan a medferd stendur 4 ad fylgjast med péttni kalium i plasma par sem utskilnadur
fenylasetylglitamins um nyru getur valdio auknu kalium i pvagi.

Hjéa sumum sjuklingum getur bradur heilakvilli vegna ofgnéttar ammoniaks 1 bl6di komid fyrir jafnvel
medan 4 medferd stendur.

Ekki er malt med notkun AMMONAPS til ad hafa stjorn 4 bradri ammoniakshakkun, sem flokkast
sem bradatilvik.

Fyrir born sem ekki geta gleypt toflur er maelt med AMMONAPS kyrni 1 stadinn.
4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

begar probenesio er gefid samtimis getur pad haft ahrif a4 nyrnautskilnad efnisins, sem myndast vegna
tengingar vid natriumfenylbutyrat.

Greint hefur veri0 fra ofgnott ammoniaks i bl60i af voldum haldperiddls og valproats. Barksterar geta
valdid nidurbroti proteina og aukid pannig péttni ammoniaks 1 bl6di. Pegar pessi lyf eru notud parf ad
fylgjast oftar med péttni ammoniaks i plasma.



4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Oryggi lyfsins 4 medgongu hefur ekki verid stadfest. Dyrarannsoknir hafa synt fram 4 eiturdhrif 4

axlun p.e. ahrif 4 proska fosturvisis eda fosturs. Utsetning fyrir fenylasetati (virkt umbrotsefni
fenylbutyrats) fyrir fadingu hja rottuafkvemum olli skemmdum i strytufrumum heilabarkar
(pyramidal cortex), gripluholar (dendritic spines) voru lengri, pynnri og ferri en edlilegt er. Mikilvaegi
pessara upplysinga hja monnum er ekki pekkt, pvi 4 ekki ad nota AMMONAPS a medgongu (sja kafla
4.3).

Konur 4 barneignaraldri verda ad nota éruggar getnadarvarnir

Brjostag)of

begar rottuatkveemi fengu stora skammta af fenylasetati (190 — 474 mg/kg) undir had dro6 ur viokomu
taugafrumna og ad sama skapi kom fram aukid taugafrumutap, auk minnkunar mylis i midtaugakerfi.
broski taugafrumumota i heila var heftur og einnig dré tr fjélda virkra taugafrumuenda i stora heila,
sem leiddi til skerts heilavaxtar. Ekki hefur verid akvardad hvort fenylasetat berist i brjostamjolk hja
konum og pvi & ekki ad nota AMMONAPS medan 4 brjostagjof stendur (sja kafla 4.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla
Engar rannsoknir hafa verid gerdar til ad kanna ahrif lyfsins & heefni til aksturs eda notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

{ kliniskum rannsoknum med AMMONAPS, upplifou 56% sjiklinga a.m.k. eitt meintilvik og talid var
a0 78% pessara tilvika vaeru 6tengd lyfinu.

Aukaverkanirnar tengdust yfirleitt @xlunar- eda meltingarfeerum. Par eru taldar upp hér ad nedan eftir
liffeerakerfum og tioni. Tionin er skilgreind sem mjog algengar (>1/10), algengar (>1/100 til <1/10),
sjaldgeefar (>1/1,000 til <1/100), mjog sjaldgeefar (=1/10,000 til <1/1,000), koma &rsjaldan fyrir
(<1/10,000) og tioni ekki pekkt (ekki hagt ad aeetla tidni ut fra fyrirliggjandi gdgnum),. Innan
tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Bloo og eitlar
Algengar: Blooleysi, blodflagnafaed, hvitfrumnafad, hvitfrumnafjolgun, blodflagnafjélgun
Sjaldgeefar: Vanmyndunarblddleysi (aplastic anaemia), flekkblaedingar

Efnaskipti og ncering
Algengar: Efnaskiptabl6dsyring, blodlyting, minnkud matarlyst

Gedreen vandamal
Algengar: Punglyndi, pirringur

Taugakerfi
Algengar: Yfirlio, hofudverkur

Hjarta
Algengar: Bjagur
Sjaldgeefar: Hjartslattartruflanir

Meltingarfeeri
Algengar: Kvidverkir, uppkdost, 6gledi, haegdatregda, truflun 4 bragdskyni
Sjaldgeefar: Brisbolga, magasar, bleding fra endaparmi, magabodlga

Hu0 og undirhiio
Algengar: Utbrot, 6edlileg hudlykt



Nyru og pvagfeeri
Algengar: Nyrnapiplubl6dsyring.

Axlunarfeeri og brjost
Mjo6g algengar: Tidateppa, oreglulegar tidableedingar

Rannsoknaniourstéour
Algengar: Laekkun 4 kalium, albumini, heildarpréteinum og fosfati i bl6di. Aukning 4 alkaliskum
fosfatasa, transamindsum, bilirabini, pvagsyru, klor, fosfati og natrium i bl6di. Pyngdaraukning.

Greint var fra hugsanlegri eiturverkun vegna AMMONARPS (450 mg/kg/dag) hja 18 ara stilku med
lystarstol, par sem fram kom heilakvilli vegna roskunar a efnaskiptum, sem tengdist mjolkursyringu,
alvarlegum kaliumskorti, blodfrumnafzd, uttaugakvilla og brisbolgu. Hin nadi sér eftir ad skammtar
h6fou verid minnkadir ad undanskildum endurteknum tilvikum brisbolgu, sem ad lokum leiddu til pess
a0 medferd var hatt.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengio markadsleyfi er mikilvaegt a0 tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Ofskdmmtun kom fram hja 5 manada barni eftir einn 10 g skammt fyrir slysni (1.370 mg/kg), sem olli
nidurgangi, pirringi og efnaskiptablodsyringu med kaliumskorti hja sjuklingnum. Sjiaklingurinn naoi
sér a innan vio 48 klst. eftir einkennamedfero.

bessi einkenni eru i samreemi vid uppsoéfnun fenylasetats, sem syndu fram a4 skammtahad eiturahrif 4
taugar pegar pad var gefio i blaaed i skommtum sem voru allt ad 400 mg/kg/dag. Einkenni
taugaeitrunarinnar voru adallega svefndrungi, preyta og ringlun. Sjaldgaefari einkenni voru rugl,
hofudverkur, bragdtruflanir, heyrnarskerding, vistarfirring (disorientation), minnisskerding og
versnandi taugakvilli sem var fyrir. Vid ofskdommtun 4 a0 haetta medferdinni og veita
studningsmedferd.

Bl60skilun eda kvidskilun geta komid ad gagni.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lythrif
Flokkun eftir verkun: ymis meltingarfara- og efnaskiptalyf, ATC flokkur: A16A X03.

Natriumfenylbutyrat er forlyf og umbrotnar hratt i fenylasetat. Fenylasetat er virkt efnasamband sem
tengist glutamini med asetyleringu og myndar fenylasetylglutamin sem skilst sidan it um nyru.
Fenylasetylglutamin er sambarilegt pvagefni, pegar mol eru 16g0 til grundvallar (p.e. badi efnin
innihalda 2 mdl af kéfnunarefni) og er pvi stadgengill burdarefnis fyrir utskilnad
kofnunarefnisurgangs. Byggt 4 rannsoknum & ttskilnadi fenylasetylglitamins hja sjuklingum med
roskun a pvagefnishring er hugsanlega hagt a0 reikna ut ad fyrir hvert g af fenylbutyrati sem gefid er
myndast 0,12-0,15 g af fenylasetylglutamin kéfnunarefni. Pess vegna dregur natriumfenylbutyrat ar
ammoniaki og glitamini i plasma hja sjuklingum med réskun 4 pvagefnishring. Mikilvagt er ad
greining s¢ gerd snemma og medferd hefjist strax til pess ad baeta lifun og kliniskan arangur.

Adur fyrr var roskun & pvagefnishring, sem birtist G nyburastigi, banven strax 4 fyrsta ari, jafnvel pott
meodferd fzli 1 sér kvidskilun og lifsnaudsynlegar aminosyrur eda kdfnunarefnislausar hlidstaedur
peirra. Med blodskilun, notkun stadgengil burdarefnis fyrir Gtskilnad kdfnunarefnistirgangs
(natrfumfenylbutyrat, natriumbensodat og natriumfenylasetat), takmarkadri proteinneyslu og i sumum



tilvilkum med uppbot lifsnaudsynlegra amindsyra, jokst tidni lifunar hja nyburum sem greindir voru
eftir fedingu (4 fyrsta manudi eftir fadingu) um nastum 80% par sem flest daudsfoll voru vegna brads
heilakvilla vegna ofgnéttar ammoniaks 1 bl6di. Ha tioni greindarskerdingar var hja sjuklingum med
nyburastigs sjikdomsmynd.

Hja sjuklingum sem greindir voru 4 medgdéngu og medhondladir adur en tilvik um heilakvilla vegna
ofgnottar ammoniaks 1 blodi kom fram, var lifun 100%, en jafnvel hja pessum sjuklingum kom vitreen
skerding eda adrir taugafraedilegir agallar smam saman i 1jds.

Sjuklingar med sidokomna roskun a pvagefnishring, m.a. kvenkyns sjiklingar sem voru arfblendnir
med tilliti til skorts & ornitintranscarbamylasa, sem nadu sér eftir heilakvilla vegna ofgnottar
ammoniaks 1 bl60i og fengu sidan langtima medferd med takmarkadri proteinneyslu og
natriumfenylbutyrati, var tioni lifunar 98%. Flestir peirra sjuklinga sem voru profadir voru med
greindarvisitdlu 1 medallagi til 14gs medallags/jadargreindarskerdingar. Vitsmunastarfsemi peirra hélst
tiltdlulega stodug medan a fenylbutyratmedferd stoad.

Oliklegt ad taugaskerding sem fyrir er gangi til baka, pratt fyrir lyfjagjof og taugaskemmdir geta
haldid afram hja sumum sjuklingum.

Meoferd med AMMONAPS getur verid avilong nema lifrarigraedsla verdi gerd.
5.2 Lyfjahvorf

Fenylbutyrat oxast i fenylasetat sem tengist glitamini fyrir tilstilli ensima og myndar
fenylasetylgliitamat i lifur og nyrum. Fenylasetat verour einnig fyrir vatnsrofi vegna esterasa i lifur og
blodi.

béttni fenylbutyrats og umbrotsefna pess 1 plasma og pvagi hafa nadst fram fra heilbrigdum fastandi
fullordnum einstaklingum sem fengu stakan 5 g skammt af natriumfenylbutyrati og fra sjuklingum
med roskun a pvagefnishring, bléoraudakvilla og sjiklingum med skorpulifur sem fengu stakan
skammt og endurtekna skammta til inntoku allt ad 20 g/dag (rannsoknir sem voru ekki
samanburdarrannsoknir). Dreifing fenylbutyrats og umbrotsefna pess hefur einnig verid rannsékud hja
krabbameinssjiklingum eftir innrennsli natriumfenylbatyrats 1 blaeed (allt ad 2 g/m?) eda fenylasetats.

Frésog
Fenylbutyrat frasogast hratt vid fostuastand. Eftir stakan 5 g skammt af natriumfenylbutyrati i

tofluformi til inntdku var péttni fenylbutyrats i plasma meelanleg eftir 15 minutur. Medaltimi par til
hamarkspéttni var nad var 1,35 klst. og medalhamarkspéttni 1 plasma var 218 pg/ml. Helmingunartimi
utskilnadar var talinn vera 0,8 klst.

Ahrif fedu 4 frasog er ekki pekkt.

Dreifing
Dreifingarrimmal fenylbutyrats er 0,2 1/kg.

Umbrot

Eftir stakan 5 g skammt af natriumfenylbttyrati i tofluformi var plasmapéttni fenylasetats og
fenylasetylglitamins melanleg annars vegar 30 og hins vegar 60 minitum sidar. Medaltimi par til
hamarkspéttni var nad var 3,74 og 3,43 klst. og medalhamarkspéttni var annars vegar 48,5 og hins
vegar 68,5 ug/ml.

Helmingunartimi ttskilnadar var 1,2 og 2,4 klist.

Rannsoknir a storum skdmmtum af fenylasetati 1 blazd syndu o6linuleg lyfjahvorf sem einkenndust af
mettanlegu umbroti i fenylasetylglutamin. Endurteknir skammtar af fenylasetati syndu visbendingar
um framkdllun uthreinsunar.

Hja meirihluta sjuklinga med roskun & pvagefnishring eda blodraudakvilla sem fengu fenylbutyrat i
mismunandi skémmtum (300 - 650 mg/kg/dag upp 1 20 g/dag) var ekki hagt ad greina fenylasetat i
plasma eftir naeturfostu. Hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi getur breyting fenylasetats i
fenylasetatglutamin verid tiltolulega haegari. Hja premur sjuklingum (af 6) med skorpulifur sem fengu



endurtekna skammta af natriumfenylbutyrati til inntoku (20 g/dag i premur skommtum), kom stodug
plasmapéttni natrium fenylasetats i 1j6s 4 pridja degi sem var fimm sinnum haerri en eftir fyrsta
skammtinn.

Hja heilbrigdum sjalfbodalidum af badum kynjum kom eftirfarandi i 1j6s vardandi lyfjahvorf
fenylbutyrats og fenylasetats (AUC og Cmax var u.p.b. 30 - 50% heerra hja kvenkyns sjiklingum) en
ekki fyrir fenylasetylglitamin. Petta getur verid vegna fituseekni natriumfenylbutyrats og par af
leidandi mun a dreifingarraimmali.

Brotthvarf
U.p.b. 80 - 100% af lyfinu skilst ut um nyru innan s6larhrings sem fenylasetylglutamin.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Natriumfenylbutyrat var neikveett i tveimur rannséknum vardandi stokkbreytingar, p.e. Ames prof og
smakjarnaprof. Nidurstodur benda til ad natriumfenylbutyrat hafi ekki stokkbreytandi ahrif i Ames
profi hvorki med né &n orvunar 4 efnskipti.

Nidurstoour i smakjarnaprofi benda til ad natriumfenylbityrat leiddi ekki til litningabrota hja rottum
sem fengu skammt me0 eda an eiturahrifa (rannsakad 24 og 48 klst. eftir staka skammta & bilinu 878
til 2.800 mg/kg). Rannsoknir 4 krabbameinsvaldandi dhrifum og frjosemisrannsoknir hafa ekki verid
gerdar med natriumfenylbutyrati.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Orkristalladur sellulosi

Magnesiumsterat

Vatnsfri kisilkvoda

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

2 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymid ekki vid heerra hitastig en 30°C.

6.5 Gerd ilats og innihald

HDPE gl6s med oryggisloki og innihalda pau 250 eda 500 toflur.

Ekki er vist a0 allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Immedica Pharma AB



SE-113 63 Stokkholmur

Svipjo6d

8. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/99/120/001/1S (250 toflur)

EU/1/99/120/002/1S (500 toflur)

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 08/12/1999

Dagsetning sidustu endurnyjunar markadsleyfis: 08/12/2009

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um petta lyf eru birtar 4 heimasidu Lyfjastofnunar Evropu
http://www.ema.europa.cu

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




1. HEITI LYFS

AMMONAPS 940 mg/g kyrni

2.  INNIHALDSLYSING
Hvert gramm af kyrni inniheldur 940 mg af natrium fenylbutyrati.

Hjalparefni med pekkta verkun

Ein litil skeid af kyrni inniheldur 6,5 mmol (149 mg) af natrium.

Ein medalstor skeid af kyrni inniheldur 17,7 mmol (408 mg) af natrium.
Ein stor skeid af kyrni inniheldur 52,2 mmol (1200 mg) af natrium.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM
Kyrni.

Kyrnid er beinhvitt.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

AMMONAPS er notad sem viobot vegna langtimamedferdar a roskun a pvagefnishring (urea cycle),
par sem um er ad rada skort a carbamylfosfatsyntetasa, ornitintranscarbamylsa eda
arginindsuccinatsyntetasa.

Pao er atlad til notkunar pegar roskunin birtist ¢ nyburastigi (neonatal-onset presentation (algjor
ensimskortur, sem kemur i Ijos fyrstu 28 daga eftir fadingu). Pad er einnig atlad pegar um sidkomna
roskun (late-onsef) er ad reda (a.m.k skortur a einu ensimi, sem kemur i 1jos eftir fyrsta manud eftir
faedingu) hja sjuklingum med heilakvilla vegna ofgnottar ammoniaks i bl6di (hyperammonemic
encephalopathy).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Medferd med AMMONAPS 4 ad vera i hondum sérfraedings med reynslu i medferd 4 roskun &
pvagefnishring.

AMMONAPS kyrni a ad gefa med inntoku (ungbdrnum og bérnum sem eiga erfitt med ad gleypa
toflur og sjuklingum med kyngingartregdu) eda gegnum magaraufun eda magaslongu um nef.

Solarhringsskammtur er einstaklingsbundinn og 4 ad laga ad proteinpoli sjuklings og daglegri
proteininntdku til pess ad studla ad vexti og proska.

Samkvaemt kliniskri reynslu er venjulegur heildardagsskammtur af natriumfenylbutyrati:

- 450 - 600 mg/kg/s6larhring fyrir nybura, ungbdrn og born sem vega minna en 20 kg

- 9,9 — 13,0 g/m?%/s6larhring fyrir bérn sem vega meira en 20 kg og fyrir unglinga og fullordna.
Oryggi og ahrif steerri skammta en 20 g/sélarhring hafa ekki verid stadfest.

Eftirfylgni medferdar: Péttni ammoniaks, arginins, lifsnaudsynlegra aminosyra (einkum aminésyrur
med hlidarkedjur), karnitins og proteina i sermi 4 ad halda innan edlilegra marka. bPéttni glutamins 1
plasma 4 halda innan vid 1.000 umol/1.



Neeringarstiornun: AMMONARPS a a0 gefa asamt pvi a0 takmarka proteinneyslu og i sumum tilvikum
4 a0 gefa lifsnaudsynlegar aminosyrur til vidbotar og karnitin.

Sjuklingar med carbamylfosfatsyntetasa- eda ornitintranscarbamylsa skort sem birst hefur a
nyburastigi purfa ad fa citrullin eda arginin uppbo6t i skommtum sem eru 0,17 g/kg/dag eda

3,8 g/m?*/dag.

Arginin uppbét i skommtum sem eru 0,4 - 0,7 g/kg/dag eda 8,8-15,4 g/m*/dag er naudsynleg hja
sjuklingum med argininsuccinatsyntetasa skort.

Ef hitaeiningauppbdt er naudsynleg er meelt med proteinfriu faedi.

Heildarskammt a sélarhring a ad skipta i jafna skammta og gefa med hverri maltid eda faedugjof (t.d.
smabdrnum 4-6 sinnum a dag). Pegar um inntdku er ad reda 4 ad blanda kyrminu saman vid fasta fedu
(t.d. stappadar kartoflur eda eplamauk) eda fljotandi (t.d. vatn, eplasafa, appelsinusafa eda sérstakan
proteinfrian barnamat).

brjar meeliskeidar eru medfylgjandi fyrir 1,2 g, 3,3 g eda 9,7 g af natriumfenylbutyrati. Glasid 4 ad
hrista lauslega a0ur en tekid er r pvi.

4.3 Frabendingar

- Medganga.
- Brjostagjof.
- Ofnami fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadarord og varidarreglur vio notkun

Lyfid inniheldur 124 mg (5,4 mmol) af natrium i g af natriumfenylbutyrati, sem jafngildir 6% af
daglegri hamarksinntdku natriums skv. radleggingum Alpj6daheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

Hamarks radlagour dagsskammtur pessa lyfs inniheldur 2,5 g af natrium sem jafngildir 124% af
daglegri hamarksinntdku natriums skv. radleggingum Alpj6daheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

AMMONAP er talid hafa mikid natriuminnihald. Petta skal einkum hafa i huga fyrir pa sem eru &
natriumskertu matarra0i.

AMMONAPS 4 pvi ad nota med varad hja sjuklingum med hjartabilun eda alvarlega skerta
nyrnastarfsemi og vio kliniskar adsteedur pegar um uppsdéfnun salts med bjugmyndun er ad rada.

AMMONAPS 4 a0 nota med varud hja sjuklingum med skerta lifrar- eda nyrnastarfsemi par sem
umbrot og utskilnadur natriumfenylbutyrats tengist lifur og nyrum.

Medan a medferd stendur 4 ad fylgjast med péttni kalium i plasma par sem utskilnadur
fenylasetylglitamins um nyru getur valdid auknu kalium i pvagi.

Hja sumum sjuklingum getur bradur heilakvilli vegna ofgnéttar ammoniaks 1 bl6oi komid fyrir jafnvel
medan 4 medferd stendur.

Ekki er malt med notkun AMMONAPS til ad hafa stjorn & bradri ammoniakshakkun, sem flokkast
sem bradatilvik.

4.5 Milliverkanir vio onnur lyf og adrar milliverkanir

begar probenesio er gefid samtimis getur pad haft ahrif a4 nyrnautskilnad efnisins, sem myndast vegna
tengingar vi0 natriumfenylbutyrat.
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Greint hefur veri0 fra ofgnott ammoniaks i bl60i af voldum haldperiddls og valproats. Barksterar geta
valdi® nidurbroti préteina og aukid pannig péttni ammoniaks i bl60i. Pegar pessi lyf eru notud parf ad
fylgjast oftar med péttni ammoniaks i plasma.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Oryggi lyfsins 4 medgongu hefur ekki verid stadfest. Dyrarannsoknir hafa synt fram a eiturahrif a

axlun p.c. ahrif 4 proska fosturvisis eda fosturs. Utsetning fyrir fenylasetati (virkt umbrotsefni
fenylbutyrats) fyrir faedingu hja rottuatkvemum olli skemmdum 1 strytufrumum heilabarkar
(pyramidal cortex), gripluholar (dendritic spines) voru lengri, pynnri og ferri en edlilegt er. Mikilvaegi
pessara upplysinga hja ménnum er ekki pekkt, pvi 4 ekki ad nota AMMONAPS 4 medgongu (sja kafla
4.3).

Konur 4 barneignaraldri verda ad nota éruggar getnadarvarnir

Brjostag)of

begar rottuatkveemi fengu stora skammta af fenylasetati (190 — 474 mg/kg) undir had dro6 ur viokomu
taugafrumna og ad sama skapi kom fram aukid taugafrumutap, auk minnkunar mylis i midtaugakerfi.
broski taugafrumumota i heila var heftur og einnig dré tr fjélda virkra taugafrumuenda i stora heila,
sem leiddi til skerts heilavaxtar. Ekki hefur verid dkvardad hvort fenylasetat berist 1 brjostamjolk hja
konum og pvi & ekki ad nota AMMONAPS medan 4 brjostagjof stendur (sja kafla 4.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla
Engar rannsoknir hafa verid gerdar til ad kanna ahrif lyfsins 4 heefni til aksturs eda notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

{ kliniskum rannsoknum med AMMONAPS, upplifou 56% sjiklinga a.m.k. eitt meintilvik og talid var
ad 78% pessara tilvika vaeru o6tengd lyfinu.

Aukaverkanirnar tengdust yfirleitt &xlunar- eda meltingarfaerum.

ber eru taldar upp hér ad nedan eftir liffeerakerfum og tioni. Tionin er skilgreind sem mjdg algengar
(>1/10), algengar (>1/100 til <1/10), sjaldgeefar (>1/1,000 til <1/100), mjoég sjaldgaefar (>1/10,000 til
<1/1,000), koma &rsjaldan fyrir (<1/10,000) og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aztla tidni ut fra
fyrirliggjandi gégnum),. Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Innan tioniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Bloo og eitlar
Algengar: Blodleysi, blodflagnafaed, hvitfrumnafad, hvitfrumnafjolgun, blodflagnafjolgun
Sjaldgeefar: Vanmyndunarbl6dleysi (aplastic anaemia), flekkbledingar

Efnaskipti og ncering
Algengar: Efnaskiptabl6dsyring, blodlyting, minnkud matarlyst

Gedreen vandamal
Algengar: Punglyndi, pirringur

Taugakerfi
Algengar: Yfirlid, hofudverkur

Hjarta
Algengar: Bjagur
Sjaldgaefar: Hjartslattartruflanir

Meltingarfeeri

11



Algengar: Kvidverkir, uppkost, 6gledi, haeegdatregda,truflun a bragdskyni
Sjaldgeefar: Brisbolga, magasar, bleding fra endaparmi, magabolga

Hid og undirhid
Algengar: Utbrot, 6edlileg hudlykt

Nyru og pvagfeeri
Algengar: Nyrnapiplubl6dsyring.

Axlunarfeeri og brjost
M;jog algengar: Tidateppa, oreglulegar tidabledingar

Rannsoknanidurstoour
Algengar: Laekkun 4 kalium, albumini, heildarpréteinum og fosfati 1 blodi. Aukning & alkaliskum
fosfatasa, transamindsum, bilirabini, pvagsyru, klor, fosfati og natrium i blodi. byngdaraukning.

Greint var fra hugsanlegri eiturverkun vegna AMMONAPS (450 mg/kg/dag) hja 18 ara stilku med
lystarstol, par sem fram kom heilakvilli vegna roskunar a efnaskiptum, sem tengdist mjolkursyringu,
alvarlegum kaliumskorti, blodfrumnafaed, Gttaugakvilla og brisbolgu. Hin nadi sér eftir ad skammtar
ho6fou verid minnkadir ad undanskildum endurteknum tilvikum brisbolgu, sem ad lokum leiddu til pess
a0 meodferd var heett.

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 stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Ofskémmtun kom fram hja 5 manada barni eftir einn 10 g skammt fyrir slysni (1.370 mg/kg), sem olli
nidurgangi, pirringi og efnaskiptablédsyringu med kaliumskorti hja sjuklingnum. Sjaklingurinn naoi
sér 4 innan vid 48 klst. eftir einkennameoferd.

bessi einkenni eru i samreemi vid uppsoéfnun fenylasetats, sem syndu fram a4 skammtahad eiturahrif 4
taugar pegar pad var gefid i blaae0 i skommtum sem voru allt ad 400 mg/kg/dag. Einkenni
taugaeitrunarinnar voru adallega svefndrungi, preyta og ringlun. Sjaldgeefari einkenni voru rugl,
hofudverkur, bragotruflanir, heyrnarskerding, vistarfirring (disorientation), minnisskerding og
versnandi taugakvilli sem var fyrir. Vid ofskdommtun 4 a0 haetta medferdinni og veita
studningsmedferd.

Bl6oskilun eda kvidskilun geta komid ad gagni.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: ymis meltingarfera- og efnaskiptalyf, ATC flokkur: A16A X03.

Natriumfenylbutyrat er forlyf og umbrotnar hratt i fenylasetat. Fenylasetat er virkt efnasamband sem
tengist glutamini med asetyleringu og myndar fenylasetylglitamin sem skilst sidan ut um nyru.
Fenylasetylglutamin er samberilegt pvagefni, pegar mol eru 16g0 til grundvallar (p.e. badi efnin
innihalda 2 mél af kéfnunarefni) og er pvi stadgengill burdarefnis fyrir utskilnad
kofnunarefnisurgangs. Byggt 4 rannsoknum & ttskilnadi fenylasetylglitamins hja sjuklingum med
roskun 4 pvagefnishring er hugsanlega hagt ad reikna ut ad fyrir hvert g af fenylbutyrati sem gefid er
myndast 0,12-0,15 g af fenylasetylglutamin kéfnunarefni. bess vegna dregur natriumfenylbutyrat ar
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ammoniaki og glitamini i plasma hja sjuklingum med réskun 4 pvagefnishring. Mikilvagt er ad
greining sé¢ gerd snemma og medferd hefjist strax til pess a0 baeta lifun og kliniskan arangur.

Adur fyrr var roskun 4 pvagefnishring, sem birtist d nyburastigi, banven strax 4 fyrsta ari, jafnvel pott
medferd feli i sér kvidskilun og lifsnaudsynlegar aminosyrur eda kéfnunarefnislausar hlidstadur
peirra. Me0 blodskilun, notkun stadgengil burdarefnis fyrir Gtskilnad kdfnunarefnistirgangs
(natriumfenylbutyrat, natriumbensodat og natriumfenylasetat), takmarkadri proteinneyslu og i sumum
tilvilkum med uppbot lifsnaudsynlegra amindsyra, jokst tidni lifunar hja nyburum sem greindir voru
eftir feedingu (a fyrsta manudi eftir faedingu) um naestum 80% par sem flest daudsfoll voru vegna brads
heilakvilla vegna ofgnéttar ammoniaks 1 bl6di. Ha tioni greindarskerdingar var hja sjuklingum med
nyburastigs sjikdomsmynd.

Hja sjuklingum sem greindir voru & medgongu og medhondladir adur en tilvik um heilakvilla vegna
ofgnoéttar ammoniaks 1 bl6di kom fram, var lifun 100%, en jafnvel hja pessum sjuklingum kom vitraen
skerding eda adrir taugafraedilegir agallar smam saman i Ijos.

Sjuklingar med sidokomna roskun a pvagefnishring, m.a. kvenkyns sjiiklingar sem voru arfblendnir
med tilliti til skorts & ornitintranscarbamylasa, sem nadu sér eftir heilakvilla vegna ofgnéttar
ammoniaks 1 bl60di og fengu sidan langtima medferd med takmarkadri proteinneyslu og
natriumfenylbutyrati, var tioni lifunar 98%. Flestir peirra sjuklinga sem voru profadir voru med
greindarvisitolu 1 medallagi til 1ags medallags/jadargreindarskerdingar. Vitsmunastarfsemi peirra hélst
tiltdlulega stodug medan a fenylbutyratmedferd stoad.

Oliklegt ad taugaskerding sem fyrir er gangi til baka, pratt fyrir lyfjagjof og taugaskemmdir geta
haldid afram hja sumum sjuklingum.

Meodferd med AMMONAPS getur verid avilong nema lifrarigraedsla verdi gerd.
5.2 Lyfjahvorf

Fenylbutyrat oxast i fenylasetat sem tengist glitamini fyrir tilstilli ensima og myndar
fenylasetylglutamat i lifur og nyrum. Fenylasetat verdur einnig fyrir vatnsrofi vegna esterasa i lifur og
blodi.

béttni fenylbutyrats og umbrotsefna pess 1 plasma og pvagi hafa nadst fram fra heilbrigdum fastandi
fullordnum einstaklingum sem fengu stakan 5 g skammt af natriumfenylbutyrati og fra sjuklingum
med roskun 4 pvagefnishring, blédraudakvilla og sjiklingum med skorpulifur sem fengu stakan
skammt og endurtekna skammta til inntoku allt ad 20 g/dag (rannsoknir sem voru ekki
samanburdarrannsoknir). Dreifing fenylbutyrats og umbrotsefna pess hefur einnig verid rannsékud hja
krabbameinssjiklingum eftir innrennsli natriumfenylbttyrats i blazd (allt ad 2 g/m?) eda fenylasetats.

Frésog

Fenylbutyrat frasogast hratt vid fostuastand. Eftir stakan 5 g skammt af natriumfenylbutyrati i
kyrnisformi var péttni fenylbutyrats i plasma meelanleg eftir 15 mintitur. Medaltimi par til
hamarkspéttni var nad var 1 klst. og medalhamarkspéttni i plasma var 195 ug/ml. Helmingunartimi
utskilnadar var talinn vera 0,8 klst.

Ahrif f2du 4 frasog er ekki pekkt.

Dreifing
Dreifingarrimmal fenylbutyrats er 0,2 1/kg.

Umbrot

Eftir stakan 5g skammt af natriumfenylbutyrati sem kyrni var plasmapéttni fenylasetats og
fenylasetylglutamins melanleg annars vegar 30 og hins vegar 60 minutum sidar. Medaltimi par til
hamarkspéttni var nad var 3,55 og 3,23 klst. og medalhamarkspéttni var annars vegar 45,3 og hins
vegar 62,8 ug/ml. Helmingunartimi atskilnadar var 1,3 og 2,4 klst.
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Rannsoknir a storum skommtum af fenylasetati i blaeed syndu 6linuleg lyfjahvorf sem einkenndust af
mettanlegu umbroti i fenylasetylglutamin. Endurteknir skammtar af fenylasetati syndu visbendingar
um framkdllun tthreinsunar.

Hja meirihluta sjuklinga med roskun & pvagefnishring eda blodraudakvilla sem fengu fenylbutyrat i
mismunandi skommtum (300 - 650 mg/kg/dag upp i 20 g/dag) var ekki hagt ad greina fenylasetat i
plasma eftir naeturfoéstu. Hja sjiklingum med skerta lifrarstarfsemi getur breyting fenylasetats i
fenylasetatglutamin verid tiltolulega haegari. Hja premur sjuklingum (af 6) med skorpulifur sem fengu
endurtekna skammta af natriumfenylbutyrati til inntdku (20 g/dag i premur skommtum), kom stodug
plasmapéttni natrium fenylasetats i 1jos 4 pridja degi sem var fimm sinnum heerri en eftir fyrsta
skammtinn.

Hja heilbrigdum sjalfbodalidum af badum kynjum kom eftirfarandi i 1j6s vardandi lyfjahvorf
fenylbutyrats og fenylasetats (AUC og Cmax var u.p.b. 30 - 50% heerra hja kvenkyns sjuklingum) en
ekki fyrir fenylasetylglitamin. Petta getur verid vegna fituseekni natriumfenylbutyrats og par af
leidandi mun a dreifingarraimmali.

Brotthvarf
U.p.b. 80 - 100% af lyfinu skilst ut um nyru innan s6larhrings sem fenylasetylglutamin.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Natriumfenylbutyrat var neikveett i tveimur rannséknum vardandi stokkbreytingar, p.e. Ames prof og
smakjarnaprof. Nidurstoour benda til ad natriumfenylbutyrat hafi ekki stokkbreytandi ahrif i Ames
profi hvorki med né &n orvunar 4 efnskipti.

Nidurstoour i smakjarnaprofi benda til ad natriumfenylbityrat leiddi ekki til litningabrota hja rottum
sem fengu skammt me0 eda an eiturahrifa (rannsakad 24 og 48 klst. eftir staka skammta 4 bilinu 878
til 2.800 mg/kg). Rannsoknir 4 krabbameinsvaldandi dhrifum og frjosemisrannsoknir hafa ekki verid
gerdar med natriumfenylbutyrati.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Kalsjumsterat
Vatnsfri kisilkvoda

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

2 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu
Geymid ekki vid herra hitastig en 25°C.

6.5 Gerd ilats og innihald

HDPE gls med oryggisloki og innihalda pau 266 g eda 532 g af kyrni.
brjar meeliskeidar fyrir mismunandi magn eru medfylgjandi.

Ekki er vist a0 allar pakkningastardir séu markadssettar.
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6.6  Sérstakar varuodarraostafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Melt er med ad taka kifada meeliskeid ur glasinu og taka kufinn af med t.d. hnif. Pa fast eftirfarandi
skammtar: minnsta meliskeidin: 1,2 g, midsterod: 3,3 g, stersta meeliskeidin: 9,7 g af fenylbutyrati.

begar sjuklingurinn parf a0 fa lyfjagéfina i slongu, ma hugsanlega blanda AMMONAPS med vatni
(leysni natriumfenylbutyrats er allt ad 5 g i 10 ml af vatni). Athugid ad uppleyst kyrni myndar

venjulega mjolkurlitada dreifu.

begar AMMONAPS kyrni er blandad 0t i mat, vatn eda annan vokva, er mikilvaegt ad nota blonduna
strax.

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Immedica Pharma AB

SE-113 63 Stokkholmur

Svipj6d

8. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/99/120/003/1S (266 g af kyrni)

EU/1/99/120/004/1S (532 g af kyrni)

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADPSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu titgafu markadsleyfis: 08/12/1999

Dagsetning sidustu endurnyjunar markadsleyfis: 08/12/2009

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um petta lyf eru birtar 4 heimasidu Lyfjastofnunar Evropu
http://www.ema.europa.eu

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

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt

PATHEON France — BOURGOIN JALLIEU

40 boulevard de Champaret

BOURGOIN JALLIEU

38300

Frakkland

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

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (Sja vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs, kafla

4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

A ekki vio.

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

A ekki vid.
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VIDAUKI IIT

ALETRANIR OG FYLGISEPDILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM OG INNRI UMBUDUM

YTRI UMBUPIR OG GLASAMIPI FYRIR TOFLUR

| 1. HEITI LYFSINS

AMMONAPS 500 mg toflur
natriumfenylbutyrat

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver tafla inniheldur 500 mg af natriumfenylbttyrati.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur natrium, sja fylgisedil til frekari upplysinga.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

250 toflur
500 toflur

5. ADPFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til inntoku.
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid ekki vid heerra hitastig en 30°C.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A
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| 11. NAFN OG HEIMILISFANG HANDHAFA MARKADSLEYFIS

Immedica Pharma AB
SE-113 63 Stockholm
Svipjod

| 12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/99/120/001 250 toflur
EU/1/99/120/002 500 toflur

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Ammonaps 500 mg
Adeins 4 ytri umbudum.

| 17.  EINKVZAEMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

<A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.>

| 18. EINKVZAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC: {ntmer}
SN: {numer}
NN: {numer}
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM OG INNRI UMBUPUM

YTRI UMBUBIR OG GLASAMIPI FYRIR KYRNI

| 1. HEITI LYFSINS

AMMONAPS 940 mg/g kyrni.
natriumfenylbutyrat

| 2.  VIRK(T) EFNI

1 g af kyrni inniheldur 940 mg natriumfenylbutyrati.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur natrium, sja fylgisedil til frekari upplysinga.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

266 g af kyrni
532 g af kyrni
brjar meeliskeidar fyrir mismunandi magn eru medfylgjandi.

[5. ADPFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til inntoku.
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

[7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MEDP PARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

[9.  SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid ekki vid heerra hitastig en 25°C.

| 10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA

22



| URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG HANDHAFA MARKAPDSLEYFIS

Immedica Pharma AB
SE-113 63 Stockholm
Svipjod

| 12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/99/120/003 266 g af kyrni
EU/1/99/120/004 532 g af kyrni

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

[Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra kr6fu um blindraletur. ]

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

<A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.>

| 18. EINKVZEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC: {ntimer}
SN: {ntimer}
NN: {numer}
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

AMMONAPS 500 mg toflur
Natriumfenylbutyrat

Lesio allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. i honum eru mikilvaegar

upplysingar.

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

- Leitio til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er 4 frekari upplysingum um lyfid.

- bessu lyfi hefur verid 4visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 6drum.
bad getur valdio peim skada, jafnvel pott um somu sjukdémseinkenni sé ad rada.

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

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

1. Upplysingar um AMMONAPS og vid hverju pad er notad
2. Adur en byrjad er ad nota AMMONAPS

3. Hvernig nota a8 AMMONAPS

4. Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma 48 AMMONAPS

6.

Pakkningar og adrar upplysingar

1. Upplysingar um AMMONAPS og vid hverju pad er notad

AMMONAPS er @tlad sjuklingum med roskun & pvagefnishring. Hja sjuklingum med pennan
sjaldgeefa sjukdom skortir akvedin lifrarensim og pvi geta peir ekki losnad vid kéfnunarefnistirgang.
Kofnunarefni er frumeining proéteina og pess vegna safnast kofnunarefni upp i likamanum eftir neyslu
proteina. Kofnunarefnisurgangur er 4 formi ammoniaks, sem er sérstaklega eitrad fyrir heilann og
veldur 1 alvarlegum tilvikum minnkadri medvitund og dai.

AMMONAPS hjalpar likamanum ad losa sig vi0 kofnunarefnisurgang med pvi ad minnka magn
ammoniaks i likamanum.

2. Adur en byrjad er a0 nota AMMONAPS

EKkki ma nota AMMONAPS:

- ef pu att von 4 barni

- ef pt ert med barn 4 brjosti

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir natriumfenylbutyrati eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins
(talin upp 1 kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja lekninum adur en Ammonaps er notad.

- ef pa att erfitt med ad gleypa. AMMONAPS t6flur geta fests i vélindanu og valdid sari. Ef pa
att erfitt med ad gleypa er maelt med ad nota AMMONAPS kyrni i stadinn.

- ef pu ert med hjartabilun, skerta nyrnastarfsemi eda annan sjukdom par sem uppsoéfnun
natriumsaltsins i lyfinu getur valdid pvi ad astand pitt versnar.

- ef pt ert med skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi pvi AMMONAPS skilst Gt ur likamanum um
nyru og lifur.

- pegar lyfio er gefio litlum bérnum par sem pau geta hugsanlega ekki gleypt toflur og paer geta
stadid i peim. Mlt er med ad nota AMMONAPS kyrni i stadinn.

Samhlida AMMONAPS medferd verdur f2did ad vera proteinskert en pad er einstaklingsbundid og &
a0 vera samkvamt radi leknis eda neeringarfreedings. Fylgja verdur mataredinu nakvemlega.
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AMMONAPS kemur ekki algjorlega i veg fyrir ofgnétt ammoniaks i blodi og hentar ekki til
medferdar a sliku tilviki, par er um bradatilvik ad reda.

Ef naudsynlegt reynist ad taka blodsyni Gr pér er mikilvaegt ad minna laeekninn a ad pu takir
AMMONAPS, pvi natriumfenylbutyrat getur haft ahrif 4 akveOnar rannsoknarnidurstodur.

Notkun annarra lyfja samhlida Ammonaps

Latio lekninn eda lyfjafreeding vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

M;jog mikilvaegt ad upplysa leekninn ef pt tekur lyf sem innihalda:

- valpréinsyru (flogaveikilyf),

- haloperidol (notad vid akvednum gedraenum kvillum),

- barkstera (lyf sem likjast kortison og notud eru til ad lina stadbundna bolgu i likamanum),

- probenesid (Iyf vid ofsdfnun pvagsyru i blodi sem tengist oft pvagsyrugigt).

bessi lyf geta breytt ahrifum AMMONAPS og pvi parf ad taka blodsyni orar. Ef pu ert ekki viss um
hvort lyf pin innihaldi pessi efni skaltu leita til leeknisins eda lyfjafredings.

Medganga og brjostagjof
AMMONAPS 4 ekki ad nota & medgdngu pvi pad getur skadad fostrid. Ef pti ert 4 barneignaraldri
verdur pu ad nota druggar getnadarvarnir & medan pu notar AMMONAPS.

Ef bt ert med barn 4 brjosti attu ekki ad nota AMMONAPS, pvi pad getur borist 1 brjostamjolkina og
skadad barnid.

Akstur og notkun véla
Engar rannsoknir hafa verid gerdar 4 ahrifum lyfsins & haefni til aksturs og notkunar véla.

AMMONAPS inniheldur natrium

Hver AMMONAPS tafla inniheldur 62 mg af natrium.

beir sem purfa 6 eda fleiri toflur & sélarhring til lengri tima eiga ad radfzra sig vid lekninn eda
lyfjafreeding, sérstaklega ef peim hefur verid radlagt ad fylgja saltskertu (natriumskertu) mataraeoi.

3. Hvernig nota 4 AMMONAPS

Notadu lyfid alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1j6st hvernig nota 4 lyfid skal leita
upplysinga hja laekninum eda lyfjafraedingi.

Skammtar

Daglegur skammtur AMMONAPS er reiknadur ut fra proteinpoli pinu, mataredi, likamspyngd eda
likamsyfirbordi. Naudsynlegt er ad taka bl6dsyni reglulega til pess ad akveda réttan skammt.
Leknirinn gefur fyrirmeli um hve margar toflur pu att ad taka.

Lyfjagjof

AMMONAPS er tekid inn i jofnum skdmmtum med hverri maltid (til deemis prisvar a dag).
AMMONAPS 4 ag taka inn med miklu af vatni.

AMMONAPS verdur ad taka med proteinskertu faoi.

AMMONAPS toflur 4 ekki ad gefa bornum sem geta ekki gleypt toflur. Melt er med ad nota
AMMONAPS kyrni i stadinn.

bu parft & medferd og sérstoku mataradi ad halda avilangt nema pu gangist undir vel heppnada
lifrarigraedslu.
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Ef steerri skammtur en melt er fyrir um er notadur
Sjuklingar sem hafa tekid mjog stora skammta hafa fundid fyrir:
- svefnleysi, preytu, ringlun og i sjaldgaefari tilvikum, rugli,
- hofuoverk,

- breyttu bragdskyni,

- heyrnarskerdingu,

- vistarfirringu, minnisskerdingu,

- versnandi taugakvillum sem fyrir eru.

Ef pu finnur fyrir einhverju ofangreindra einkenna skaltu hafa samband vid leekninn eda neestu
bradamottoku strax til pess ad fa studningsmedferd.

Ef gleymist ad nota AMMONAPS
Taktu skammtinn eins fljott og hegt er med nestu maltid. Vertu viss um ad a.m.k. 3 klst. séu & milli

skammta. Ekki a a0 tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur a0 taka.

Leitid til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid 4 um o6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja dllum.

Tioni hugsanlegra aukaverkana er eftirfarandi:

Mjog algengar: Koma fram hja fleirum en 1 notanda af 10

Algengar: Koma fram hja 1 til 10 notendum af 100

Sjaldgaefar: Koma fram hja 1 til 10 notendum af 1.000

M;jog sjaldgeefar: Koma fram hja 1 til 10 notendum af 10.000

Koma orsjaldan fyrir:  Koma fram hja faerri en 1 notanda af 10.000

Tioni ekki pekkt: Ekki haegt ad datla tioni t fra fyrirliggjandi gdgnum

Mijég algengar aukaverkanir: Oreglulegar bledingar eda bledingar haetta alveg. Ef pu stundar kynlif
og bledingar hatta alveg skaltu ekki ganga Ut fra pvi ad pad s¢é vegna AMMONAPS. Pad getur verid
vegna pungunar og pu att pvi pess vegna a0 reeda pad vid lekninn (sja kaflann Medganga og
brjostagjof hér ad ofan).

Algengar aukaverkanir: Breytingar 4 fjolda blodkorna (raudra, hvitra og blédflagna), minnkud
matarlyst, punglyndi, pirringur, héfudverkur, yfirlid, vokvasdfnun, bragdtruflanir, kvidverkir, uppkdst,
ogledi, haegdatregda, Opaegileg hudlykt, utbrot, dedlileg nyrnastarfsemi, pyngdaraukning, breytt gildi
rannsoknanidurstadna.

Sjaldgeefar aukaverkanir: Faekkun blodkorna vegna beinmergsbalingar, marblettir, hjartslattartruflanir,
bleeding fra endaparmi, magaerting, magasar, brisbolga.

Vi0 pralat uppkost skaltu samstundis hafa samband vid leekninn eda lyfjafraeding.

Tilkynning aukaverkana

Latio lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 48 AMMONAPS

Geymid par sem born hvorki na til né sja.
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Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er &8 umbudum og glasamida a eftir EXP.
Fymingardagsetning er sidasti dagur pess manadar.
Geymid ekki vid herra hitastig en 30°C.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leiti0 rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Hvadé inniheldur AMMONAPS
- Virka innihaldsefnid er fenylbutyrat.
Hver AMMONAPS tafla inniheldur 500 mg af natriumfenylbutyrati.
- Onnur innihaldsefni eru érkristalladur sellulési, magnesiumsterat og vatnsfti kisilkvoda.

Utlit AMMONAPS og pakkningastzerd
AMMONAPS toflur eru beinhvitar, spordskjulaga med aletruninni ,,UCY 500%.
Toflurnar eru i plastglasi med oryggisloki. Hvert glas inniheldur 250 eda 500 toflur.

Markadsleyfishafi
Immedica Pharma AB
SE-113 63 Stokkholmur
Svipj6o

Framleioandi

PATHEON France — BOURGOIN JALLIEU
40 boulevard de Champaret

BOURGOIN JALLIEU

38300

Frakkland

bessi fylgiseoill var sidast uppfaerour :

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 heimasidu Lyfjastofnunar Evropu
http://www.ema.europa.eu

Upplysingar a islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

AMMONAPS 940 mg/g kyrni
Natriumfenylbutyrat

Lesid allan fylgisedilinn vandlega Adur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

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

- Leitio til leeknisins eda lyfjafraedings ef porf er 4 frekari upplysingum um lyfid.

- bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 6drum.
bad getur valdio peim skada, jafnvel pott um somu sjukdémseinkenni sé ad rada.

- Latid lekninn eda lyfjafreeding vita vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum:

1. Upplysingar um AMMONAPS og vid hverju pad er notad
2. Adur en byrjad er ad nota AMMONAPS

3. Hvernig nota 8 AMMONAPS

4. Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma 4 AMMONAPS

6.

Pakkningar og adrar upplysingar

1. Upplysingar um AMMONAPS og vid hverju pad er notad

AMMONAPS er @tlad sjuklingum med roskun & pvagefnishring. Hja sjuklingum med pennan
sjaldgeefa sjukdom skortir akvedin lifrarensim og pvi geta peir ekki losnad vid kdfnunarefnistirgang.
Kofnunarefni er frumeining préteina og pess vegna safnast kofnunarefni upp i likamanum eftir neyslu
proteina. Kofnunarefnisurgangur er 4 formi ammoniaks, sem er sérstaklega eitrad fyrir heilann og
veldur 1 alvarlegum tilvikum minnkadri medvitund og dai.

AMMONAPS hjalpar likamanum a0 losa sig vid kofnunarefnisurgang med pvi ad minnka magn
ammoniaks i likamanum.

2. Adur en byrjad er a0 nota AMMONAPS

EKkki ma nota AMMONAPS:

- ef pu att von 4 barni

- ef pt ert med barn 4 brjosti

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir natriumfenylbutyrati eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins
(talin upp 1 kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja lekninum adur en Ammonaps er notad.

- ef pt ert med hjartabilun, skerta nyrnastarfsemi eda annan sjuikdom par sem uppséfnun
natriumsaltsins i lyfinu getur valdid pvi ad astand pitt versnar.

- ef pt ert med skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi pvi AMMONAPS skilst it ur likamanum um
nyru og lifur.

Samhlida AMMONAPS medferd verdur f&did ad vera proteinskert en pad er einstaklingsbundid og 4
ad vera samkvemt radi leeknis eda neringarfredings. Fylgja verour mataredinu nakvaemlega.

AMMONAPS kemur ekki algjorlega i veg fyrir ofgnott ammoniaks i bl6di og hentar ekki til
medferdar 4 sliku tilviki, par er um bradatilvik ad reda.
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Ef naudsynlegt reynist ad taka blodsyni Gr pér er mikilvaegt ad minna laeekninn a ad pu takir
AMMONAPS, pvi natriumfenylbutyrat getur haft ahrif 4 akveOnar rannsoknarnidurstodur.

Notkun annarra lyfja samhlioa AMMONAPS

Latio lekninn eda lyfjafreeding vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

M;jog mikilvaegt ad upplysa leekninn ef pt tekur lyf sem innihalda:

- valproinsyru (flogaveikilyf),

- haldperidol (notad vid akvednum gedraeenum kvillum),

- barkstera (lyf sem likjast kortison og notud eru til ad lina stadbundna bolgu i likamanum),

- probenesid (lyf vid ofsdfnun pvagsyru i blodi sem tengist oft pvagsyrugigt).

bessi lyf geta breytt ahrifum AMMONAPS og pvi parf ad taka blodsyni orar. Ef pu ert ekki viss um
hvort lyf pin innihaldi pessi efni skaltu leita til leeknisins eda lyfjafredings.

Meodganga og brjostagjof
AMMONAPS 4 ekki ad nota & medgongu, pvi pad getur skadad fostrid. Ef pu ert 4 barneignaraldri
verdur pu ad nota druggar getnadarvarnir & medan pu notar AMMONAPS.

Ef bt ert med barn 4 brjosti attu ekki ad nota AMMONAPS, pvi pad getur borist 1 brjostamjolkina og
skadad barnid.

Akstur og notkun véla
Engar rannsoknir hafa verid gerdar a ahrifum lyfsins & haefhni til aksturs og notkunar véla.

AMMONAPS inniheldur natrium

Hyvit litil skeid af AMMONAPS kyrni inniheldur 149 mg af natrium.
Gul midlungsstor skeid af AMMONAPS inniheldur 408 mg af natrium.
Bla stor skeid af AMMONAPS inniheldur 1200 mg af natrium.

beir sem purfa 2 eda fleiri litlar hvitar skeidar eda 1 eda fleiri midlungsstorar gular eda storar blaar
skeidar a solarhring til lengri tima eiga a0 radfeara sig vid lekninn eda lyfjafraeding, sérstaklega ef
peim hefur verid radlagt ad fylgja saltskertu (natiumskertu) matareedi.

3. Hvernig nota 4 AMMONAPS

Notadu lyfid alltaf eins og laeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1j6st hvernig 4 ad nota lyfid leitadu
ba upplysinga hja leekninum eda lyfjafreedingi.

Skammtar

Daglegur skammtur AMMONAPS er reiknadur ut fra préteinpoli pinu, mataredi, likamspyngd eda
likamsyfirbordi. Naudsynlegt ad taka blodsyni reglulega til pess ad akveda réttan skammt. Leeknirinn
gefur fyrirmeeli um hve mikid af kyrni pu att ad taka.

Lyfjagjof
AMMONAPS er tekid inn i jofnum skdmmtum med inntéku eda gegnum magaraufun (slanga gegnum
kvid i maga) eda magaslongu (slanga gegnum nef i maga).

Munid ad AMMONAPS verdur ad taka me0 préteinskertu faeoi.

AMMONAPS 4 ad taka med hverri maltio eda fedugjof. Hja smabomum getur pad verid 4 til 6
sinnum & dag.

Til pess ad maela skammt:
o Hristid glasid lauslega adur en pad er opnad
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o Takio rétta skeio til ad skammta eftirfarandi magni af AMMONAPS: 1,2 g = hvit litil skei0;
3,3 g = gul skeid af millisteerd og 9,7 g = stor bla skeid.

Takid kafada skeid af kyrni 0r glasinu

Takid kafinn af med einhverju sléttu, t.d. hnifsbladi.

Kyrnid sem eftir er 1 skeidinni er ein full mealiskeid

Takid fyrirskrifadan fjolda skeida Ur glasinu.

begar yfio er tekid i inntoku

. Blandid maldum skammti Gt i fasta faedu (t.d. stappadar kartdflur eda eplamauk) eda fljotandi
(t.d. eplasafa, appelsinusafa eda sérstakan proteinfrian barnamat) og takid inn strax eftir
blondun.

Sjuklingar med magaraufun eda magaslongu
. Blandid me0 vatni, par til allt kyrnid hefur blotnad (gott er ad hreera 1 blondunni).
begar kyrnid hefur leyst upp i vatninu verdur lausnin mjolkurhvit. Notid strax eftir blondun.

bu parft 4 meodferd og sérstoku mataradi ad halda avilangt nema pu gangist undir vel heppnada
lifrarigraedslu.

Fylgio leiobeiningum leeknisins nakvemlega.

Roskun a pvagefnishring er avilangt astand, pvi er porf & sérstoku mataredi og medferd avilong.
Ef pu eda barnid hefur gengist undir vel heppnada lifrarigraedslu er ekki lengur porf 8 AMMONAPS
eda sérstoku mataradi. Hins vegar er takmorkud reynsla af lifrarigraedslu i sambandi vid pennan
sjukdoém og lyfjamedferd er naudsynleg til pess ad koma i veg fyrir ad likaminn hafni lifrinni.

Ef steerri skammtur en meelt er fyrir um er notadur
Sjuklingar sem hafa tekid mjog stora skammta hafa fundio fyrir
- svefnleysi, preytu, ringlun og i sjaldgaefari tilvikum, rugli,
- hofudverk,

- breyttu bragdskyni,

- heyrnarskerdingu,

- vistarfirringu, minnisskerdingu,

- versnandi taugakvillum sem fyrir eru.

Ef pu finnur fyrir einhverju ofangreindra einkenna skaltu hafa samband vid leekninn eda neestu
bradamottoku strax til pess ad fa studningsmedferd.

Ef gleymist ad nota AMMONAPS
Taktu skammtinn eins fljott og hegt er med nastu maltid. Vertu viss um ad a.m.k. 3 klst. séu 4 milli

skammta. Ekki a a0 tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur a0 taka.

Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid a4 um 6ll lyf getur AMMONAPS valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hja 6llum.

Tidni hugsanlegra aukaverkana er eftirfarandi:

Mjog algengar: Koma fram hja fleirum en 1 notanda af 10

Algengar: Koma fram hja 1 til 10 notendum af 100

Sjaldgeaefar: Koma fram hja 1 til 10 notendum af 1.000

Mjog sjaldgeefar: Koma fram hja 1 til 10 notendum af 10.000

Koma orsjaldan fyrir:  Koma fram hja fzerri en 1 notanda af 10.000

Tioni ekki pekkt: Ekki haegt ad aeetla tioni Ut fra fyrirliggjandi gognum

31



Mijég algengar aukaverkanir: Oreglulegar bleedingar eda bleedingar heetta alveg.

Ef pu stundar kynlif og bledingar heetta alveg skaltu ekki ganga ut fra pvi ad pad sé vegna
AMMONAPS pvi pad getur verid vegna pungunar og pu att pess vegna ad reda pad vid lekninn (sja
kaflann Medganga og brjostagjof hér ad ofan).

Algengar aukaverkanir: Breytingar 4 fjolda blodkorna (raudra, hvitra og blodflagna), minnkud
matarlyst, punglyndi, pirringur, héfudverkur, yfirlid, vokvasdfnun, bragdtruflanir, kvidverkir, uppkdst,
ogledi, haegdatregoa, Opaegileg hudlykt, Gtbrot, 6edlileg nyrnastarfsemi, pyngdaraukning, breytt gildi
rannsoknanidurstadna.

Sjaldgeefar aukaverkanir: Faekkun blodkorna vegna beinmergsbaelingar, marblettir, hjartslattartruflanir,
bleeding fra endaparmi, magaerting, magasar, brisbolga.

Vi0 pralat uppkdst skaltu samstundis hafa samband vid leekninn eda lyfjafraeding.

Tilkynning aukaverkana

Latio lekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er heegt ad tilkynna aukaverkanir samkvamt fyrirkomulagi
sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi a0 tilkynna aukaverkanir er hagt ad hjalpa
til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 48 AMMONAPS
Geymid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 umbudum og glasamida & eftir EXP.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur pess manadar.

Geymid ekki vi0 haerra hitastig en 25°C.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Hvao inniheldur AMMONAPS
- Virka innihaldsefnid er fenylbutyrat.

Eitt gramm af AMMONAPS kyrni inniheldur 940 mg af natriumfenylbutyrati.
- Onnur innihaldefni eru kalsiumsterat og vatnsfii kisilkvoda.

Utlit AMMONAPS og pakkningastzerd

AMMONAPS kyrni er beinhvitt.

Kyrnid er 1 plastglasi med oryggisloki. Hvert glas inniheldur 266 g eda 532 g af kyrni.

brjar skeidar (ein litil hvit, ein gul af millisteerd og ein stor bla) fylgja med til ad maela dagskammtinn.

Markadsleyfishafi
Immedica Pharma AB
SE-113 63 Stokkholmur
Svipjod

Framleioandi

PATHEON France — BOURGOIN JALLIEU
40 boulevard de Champaret
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BOURGOIN JALLIEU
38300
Frakklandi

Pessi fylgisedill var sioast uppferour

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 heimasidu Lyfjastofnunar Evropu
http://www.ema.europa.cu

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