VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um o6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu. I kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

1. HEITI LYFS

BEYONTTRA 356 mg filmuhudadar toflur

2.  INNIHALDSLYSING
Hver filmuhudud tafla inniheldur acoramidishydroklorio sem jafngildir 356 mg af acoramidis.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Filmuhtdud tafla (tafla).

Hyvitar, sporoskjulaga, filmuhudadar toflur, um pad bil 15 mm x 7,5 mm, med kennimerki fyrirtaekisins
BridgeBio dsamt ,,ACOR* med svortu bleki 4 annarri hlio.

4. KLINiSKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

BEYONTTRA er @tlad til medferdar hja fullordnum sjuklingum med villigerd eda afbrigdi
transtyretin mylildis hjartavodvakvilla (ATTR-CM).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Upphaf medferdar skal vera i hondum leknis med pekkingu 4 medhondlun sjuklinga med transtyretin
mylildis hjartavodvakvilla (ATTR-CM).

Skammtar

Radlagdur skammtur acoramidis er 712 mg (tveer 356 mg toflur) til inntéku tvisvar 4 solarhring, sem
jafngildir heildarskammti & solarhring sem nemur 1.424 mg.

Engin gogn liggja fyrir um verkun hja sjuklingum i NYHA-flokki IV (New York Heart Association)
(sja kafla 5.1).

Ef skammtur fellur ur

Ekki 4 ad taka tvofaldan skammt til ad baeta upp fyrir einstaka gleymda skammta. Taka skal skammt &
nasta tima samkvemt aatlun.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

Ekki er porf & skammtaadlogun hja 6ldrudum (> 65 ara, sja kafla 5.2).



Skert nyrnastarfsemi

Sokum litillar uthreinsunar acoramidis um nyru er ekki porf a skammtaadlogun (sja kafla 5.2). Gogn
um sjuklinga med alvarlega skerta nyrnastarfsemi (threinsun kreatinins < 30 ml/min) eru takmorkud
(sjé kafla 4.4 og 5.2) og engin gdgn liggja fyrir um sjuklinga i skilun. Pess vegna skal geta varudar vid
notkun acoramidis handa pessum sjuklingahopi.

Skert lifrarstarfsemi

Notkun acoramidis hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi hefur ekki verid rannsdkud og pvi er ekki
melt med notkun pess handa pessum sjiklingahopi (sja kafla 4.4 og 5.2).

Born

Notkun acoramidis 4 ekki vid hja bérnum vid abendingunni ,,medferd vio villigerd eda afbrigdi
transtyretin mylildis med hjartavodvakvilla®.

Lyfjagjof

Til inntoku.

Gleypa skal filmuhududu toflurnar heilar. BEYONTTRA mé taka med vatni, med eda an matar.
4.3 Frabendingar

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

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Skert lifrarstarfsemi

Notkun acoramidis hja sjiklingum med skerta lifrarstarfsemi hefur ekki verid rannsékud og pvi er ekki
melt med notkun pess handa pessum sjtiklingahopi (sja kafla 4.2 og 5.2).

Skert nyrnastarfsemi

Gogn um sjuklinga med alvarlega skerta nyrnastarfsemi (ithreinsun kreatinins < 30 ml/min) eru
takmorkud (sja kafla 4.2 og 5.2) og engin gogn liggja fyrir um sjuklinga i skilun. Pess vegna skal gata
varudar vio notkun acoramidis handa pessum sjuklingahopi.

Bléoaflfraedilegar breytur fyrir nyru

Hja sjuklingum sem fengu acoramidis kom fram leekkun 4 aztludum gaukulsiunarhrada (eGFR) &
fyrsta manudi medferdar og samsvarandi aukning 4 maldu kreatinini i sermi (sja kafla 5.1).

bessi breyting 4 eGFR og kreatinini 1 sermi var ekki stigvaxandi, afturkreef hja sjuklingum sem gerou
hlé & medferdinni og tengdist ekki nyrnaskada, sem er i samraemi vid blodaflfredileg ahrif 4 nyru.

Upplysingar um hjalparefni

Natrium

Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium 1 hverri téflu, p.e.a.s. er sem neest natriumlaust.



4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Abhrif acoramidis 4 onnur lyf

Flutningskerfi

Samkvamt kliniskri rannsokn hja heilbrigdum fullordnum sjalfbodalidum er ekki buist vid ad homlun
4 lifreenum anjonaflutningsproteinum (OAT)-1 og -3 leidi til kliniskt mikilveegra milliverkana lyfsins
vid hvarfefni OAT -1 og OAT -3 (t.d. bélgueydandi gigtarlyf (NSAID), bumetanid, furdésemio,
lamivudin, metétrexat, oseltamivir, tenofovir, ganciklovir, adefovir, cidofovir, zidovudin, zalcitabin).

Samkvamt in vitro rannsokn er ekki gert rdd fyrir milliverkunum lyfsins vid hvarfetni fyrir
vidnamsprotein brjostakrabbameins (BCRP) sem gefin eru samhlida, vid péttni sem skiptir mali
kliniskt.

Samkvamt in vitro rannsoknum er 6liklegt ad acoramidis valdi einhverjum milliverkunum sem skipta
mali kliniskt og eru hadar uridin 5'-difosfo (UDP)-gluktronosyltransferasa eda cytokrom P450. Hins
vegar hefur verid synt fram 4 ad acoramidis hamli virkni CYP2C8 og CYP2C9 in vitro. Engin in vivo
rannsokn hefur verid gerd. Pess vegna ber ad gaeta varadar vid samhlida notkun hvarfefna fyrir
CYP2C8 og CYP2C9 med prongt laekningalegt hlutfall (narrow therapeutic index).

Abhrif annarra lyfja & acoramidis

bvagreesilyf

Samkvamt pydisgreiningu 4 lyfjahvorfum hefur samhlida notkun pvagreesilyfja hja sjuklingum ekki
ahrif & péttni acoramidis i plasma vid jafnvegi.

Hemlar a vionamsprotein brjostakrabbameins

Acoramidis er hvarfefni fyrir BCRP. Samkveaemt in vitro rannsokn er ekki buist vid milliverkun vid
BCRP-hemla sem skiptir mali kliniskt.

Magasyruminnkandi lyf

Engin sértaek in vivo rannsokn hefur verid gerd a4 milliverkunum vid magasyruminnkandi lyf. Ahrif
magasyruminnkandi lyfja & lyfjahvorf acoramidis eru pvi ekki pekkt. bratt fyrir verulega
syrustigshadan leysanleika acoramidis a lifedlisfraedilegu syrustigsbili sast hvorki munur & alteekri
utsetningu fyrir acoramidis né 4 merkiefni fyrir lythrif (aukinn stédugleiki TTR) milli sjuklinga sem
toku magasyruminnkandi lyf og sjuklinga sem ekki toku magasyruminnkandi lyf i 3. stigs
rannsokninni.

Abhrif 4 rannséknastofuprof

Acoramidis getur dregid ur péttni 6bundins tyroxins i sermi 4&n medfylgjandi breytinga &
skjaldvakakveikju (TSH). Engin samsvarandi klinisk einkenni sem samraemast truflun a starfsemi
skjaldkirtils hafa komid fram.

4.6 Frjésemi, medganga og brjéstagjof

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun acoramidis 4 medgongu.

Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir a proska vid skammt sem einnig olli eiturverkunum hja méour

(sja kafla 5.3). Acoramidis er hvorki tlad til notkunar 4 medgdngu né handa konum sem geta ordid
pungadar og nota ekki getnadarvarnir.



Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort acoramidis eda umbrotsefni pess skiljast ut i brjostamjolk. Ekki er haegt ad ttiloka
haettu fyrir nybura/ungbdrn (sja kafla 5.3). Konur med barn 4 brjosti mega ekki nota acoramidis.

Frjosemi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif 4 frjésemi hja ménnum. Minnkud frjésemi hefur ekki komid
fram 1 forkliniskum rannséknum vid utsetningu umfram medferdarskammta.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla
BEYONTTRA hefur engin eda 6veruleg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 oryggi

ber aukaverkanir sem oftast var tilkynnt um i klinisku rannsékninni voru nidurgangur (11,6%) og
pvagsyrugigt (11,2%).

Tafla yfir aukaverkanir

Oryggisupplysingarnar endurspegla utsetningu 421 patttakanda med ATTR-CM fyrir 712 mg af
acoramidis (sem tvaer 356 mg toflur) til inntdku tvisvar a sélarhring i1 slembiradadri, tviblindri 3. stigs
lykilranns6kn med samanburdi vid lyfleysu hja sjuklingum sem voru greindir med ATTR-CM, par sem
medferdarlengd var 30 manudir hja 6llum sjuklingum.

Aukaverkanir eru taldar upp hér ad nedan samkvaemt MedDRA flokkun eftir lifferum (SOC) og tioni
samkvaemt eftirfarandi venju: Mjog algengar (> 1/10), algengar (> 1/100 til < 1/10) og sjaldgaefar

(> 1/1.000 til < 1/100). Aukaverkanir sem taldar eru upp i toflunni hér ad nedan eru Ur uppséfnudum
kliniskum gégnum um pétttakendur i rannsokninni & ATTR-CM.

Tafla 1: Listi yfir aukaverkanir

Flokkun eftir liffeerum Mjog algengar
Meltingarfzeri Nidurgangur
Efnaskipti og naring bvagsyrugigt

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Flest tilvik nidurgangs og pvagsyrugigtar voru ekki alvarleg og gengu til baka.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 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 ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun
Engin klinisk reynsla er af ofskommtun.

Ef grunur er um ofskdmmtun skal veita studningsmedferd samkvemt einkennum.
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https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Hjartasjukdomalyf, 6nnur hjartasjikdomalyf, ATC-flokkur: CO1EB2S5.
Verkunarhéttur

Myndun transtyretin mylildis hjartavodvakvilla hefst med pvi ad transtyretin (TTR) fjorlidan klofnar i
einingar sinar. Par taka a sig ranga prividdarmynd og safnast saman sem forefni mylildiseininga sem
hladast upp 1 hjartanu, par sem peer safnast saman i mylildispreedi.

Acoramidis eykur stodugleika TTR sértekt. Acoramidis var hannad til ad likja eftir genaafbrigdinu
(T119M) sem ver gegn myndun sjukdémsins med pvi ad mynda vetnistengi milli samliggjandi serin-
amindsyra i badum tyroxinbindisetum fjorlidunnar. Pessi tenging eykur stodugleika fjorlidunnar og
hindrar klofnun hennar i einingar og hagir pannig 4 myndun mylildis sem veldur ATTR-CM.

Lythrif

Acoramidis kom a nar algerum stoougleika transtyretins af villigerd og 6llum arfgerdum mylildis sem
rannsakadar voru, par 4 medal algengustu arfgerdunum V30M (p.V50M), T60A (p.T80A) og V1221
(p.V142I). [ ATTRibute-CM rannsokninni sast nanast alger stodugleiki TTR (> 90%) vid fyrsta mat
eftir gjof lyfsins (4 degi 28) hja sjuklingum (med villigerd og afbrigdi af ATTR) sem fengu medferd
med acoramidis (712 mg tvisvar 4 solarhring) og var sa stodugleiki vidvarandi ut 30. manud
medferdarinnar. I 6llum maelingum eftir upphafsgildi (fra 28. degi til og med 30. manudi) var TTR-
gildi haerra hja hopnum sem fékk acoramidis en hja hopnum sem fékk lyfleysu (i 30. manudi var
medalbreyting fra upphafsgildi 9,1 mg/dl med acoramidis samanborid vid 1,3 mg/dl med lyfleysu).

[ ATTRibute-CM rannsékninni var haekkunin 4 NT-proBNP (N-terminal prohormone of brain
natriuretic peptide) i 30. manudi acoramidis i hag og var um pad bil helmingi meiri en hakkunin sem
kom fram med lyfleysu. Minni haeekkun & troponin I kom einnig fram med acoramidis samanborid vid
lyfleysu.

[ ATTRibute-CM rannsokninni var medalgildi kreatinins i sermi (og aztladur gaukulsiunarhradi) i
upphafi 110,0 umol/l (eGFR: 60,9 ml/min./1,73 m?) i hépnum sem fékk acoramidis og 109,0 umol/1
(eGFR: 61,0 ml/min./1,73 m?) i hopnum sem fékk lyfleysu. A 28. degi vard breyting fra upphafsgildi &
medalgildi kreatinins 1 sermi (daetladur gaukulsiunarhradi) sem var meiri hja hopnum sem fékk
acoramidis (meld gildi kreatinins i sermi & 28. degi: 129,3 umol/l, detladur gaukulsiunarhradi:

52,4 ml/min./1,73 m?) samanborid vid lyfleysuhopinn (meald gildi kreatinins 1 sermi 4 28. degi:

110,6 umol/l, aaxtladur gaukulsiunarhradi: 60,0 ml/min./1,73 m?). Eftir 28. dag hélst kreatinin i sermi
(a=etladur gaukulsiunarhradi) stodugt 1 acoramidis hopnum pad sem eftir var af rannsoékninni. Fram
kom stigvaxandi hackkun & kreatinini i sermi og samsvarandi stigvaxandi leekkun 4 aaetludum
gaukulsiunarhrada (eGFR) fra upphafsgildum hja lyfleysuhopnum it 30. manudinn. { 30. manudi var
kreatinin i sermi 123,4 umol/l (eGFR: 55,1 ml/min./1,73 m?) hja hopnum sem fékk acoramidis og
117,2 umol/1 (eGFR: 57,2 ml/min./1,73 m?) hja hopnum sem fékk lyfleysu. St heekkun & gildum
kreatinins i sermi og samsvarandi leekkun 4 aatludum gaukulsiunarhrada, sem kom fram hja
sjuklingum sem fengu medferd med acoramidis, gekk til baka ef gert var hlé & medferd.

Raflifedlisfreedi hjartans

Héamarksskammtur acoramidis sem rannsakadur var sem stakur skammtur hja heilbrigdum fullordnum
sjalfbodalidum, 1.780 mg, hafdi ekki ahrif sem skiptu mali kliniskt 4 hjartaleioni eda endurskautun
(engin tengsl péttni og QTc-bils komu fram). bessar athuganir benda til litillar hattu & forstigi
hjartslattartruflana (pro-arrhythmia).



Verkun

ATTRibute-CM var fjolsetra, alpjodleg, slembir6dud, tviblind, klinisk rannsokn med samanburdi vid
lyfleysu, sem gerd var hja 632 patttakendum med villigerd eda afbrigdi (arfgengt eda de novo) af
ATTR-CM og hjartabilun af NYHA-flokki I-III, sem voru med eda h6fou adur verid med einkenni
hjartabilunar. Patttakendum var slembiradad i hlutfallinu 2:1 til ad fa annadhvort acoramidis 712 mg
(n = 421) eda lyfleysu vid hafi (n = 211) tvisvar 4 solarhring i 30 manudi. Uthlutun medferdar var
lagskipt eftir pvi hvort patttakendur voru med ATTR-CM og afbrigdi af ATTR (ATTRv-CM) eda
ATTR-CM og villigerd af ATTR (ATTRwt-CM) og alvarleika sjuikdoms i upphafi, p.e. magni
NT-proBNP og nyrnastarfsemi samkvaemt aztludum gaukulsiunarhrada. Sjiklingar med aztladan
gaukulsiunarhrada < 15 ml/min./1,73 m? voru ttilokadir fra rannsokninni.

Tafla 2: Lyofraedilegir eiginleikar og einkenni vid upphaf rannséknarinnar (mITT pydi')

Acoramidis Lyfleysa

Eiginleiki N =409 N =202
Aldur — ar

Medaltal (stadalfravik) | 77,3 (6,5) | 77,0 (6,7)
Kyn — fj6ldi (%)

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

Kvenkyns 35 (8,6) 21 (10,4)
TTR arfgerd* — fj6ldi (%)

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

ATTRwt 370 (90,5) 182 (90,1)
NYHA flokkur — fjoldi (%)

NYHA flokkur I 51(12,5) 17 (8,4)

NYHA flokkur II 288 (70,4) 156 (77,2)

NYHA flokkur IIT 70 (17,1) 29 (14,4
eGFR? (ml/min./1,73 m?) — fjoldi (%)

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

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

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

>3.000 141 (34,5) 69 (34,2)
ATTR NAC stig® — fjoldi (%)

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

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

111 38(9,3) 16 (7,9)
Saga um varanlegan gangrad — fjoldi (%) 77 (18,8) 38 (18,8)
Saga um géttatif — fjoldi (%) 236 (57,7) 117 (57,9)

Skammstafanir: ATTRv = afbrigdi transtyretin mylildis, ATTRwt = villigerd transtyretin mylildis,

NAC = National Amyloidosis Centre (London, Bretlandi), NYHA = New York Heart Association,

eGFR = a®tladur gaukulsiunarhradi, NT-proBNP =, N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide®,

TTR = transtyretin

' mITT = adlagad pydi samkvemt rannsoknaraztlun (dztladur gaukulsiunarhradi i upphafi

> 30 ml/min./1,73 m?).

Lagskiptingarpaettir.

3 NAC stig I (NT-proBNP < 3.000 pg/ml og deetladur gaukulsiunarhradi > 45 ml/min./1,73 m?), stig I
(NT-proBNP < 3.000 pg/ml og detladur gaukulsiunarhradi < 45 ml/min./1,73 m? eda NT-proBNP
> 3.000 pg/ml og axtladur gaukulsiunarhradi > 45 ml/min./1,73 m?), stig 11l (NT-proBNP > 3.000 pg/ml og
aztladur gaukulsiunarhradi < 45 ml/min./1,73 m?).
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batttakendum var heimilt ad hefja opna medferd med tafamidis ef peim var avisad pvi til samhlida
notkunar eftir 12 manudi i1 rannsokninni. Alls fengu 107 patttakendur tafamidis, 61 (14,9%) 1 hopnum
sem fékk acoramidis og 46 (22,8%) i hopnum sem fékk lyfleysu.



Meginmarkmid rannséknarinnar var ad syna fram 4 yfirburdi acoramidis samanborid vi0 lyfleysu a
stigveldisendapunkti sem ol 1 sér daudsfall af hvada asteedu sem er (ACM) og uppsafthada tioni
sjukrahusinnlagna sem tengdust hjarta- og &dasjukdomum (CVH). Aukamarkmid voru medal annars
mat 48 ACM, CVH, 6 minttna gonguvegalengd, heildarstig ur KCCQ-spurningakdnnuninni (Kansas
City Cardiomyopathy Questionnaire) (maling 4 lifsgeedum), magn TTR i sermi og NT-proBNP. Helstu
greiningar 4 verkun voru gerdar hja 611 patttakendum i adlagada pydinu samkvaemt
rannsOknaraetluninni (mITT) an nokkurrar adlogunar 4dur en opin notkun tafamidis var hafin.

Greining a verkun

[ greiningu 4 verkun var lagskiptu Finkelstein-Schoenfeld (F-S) profi beitt med stigveldisadferd eftir
ACM og CVH medan 4 30 manada rannsokninni st60. Med adferdinni var hver patttakandi borinn
saman vid sérhvern annan patttakanda innan hvers lags med pérudum samanburdi. Med
stigveldisadferdinni voru patttakendur i hverju pari fyrst bornir saman fyrir ACM og sidan fyrir CVH,
en adeins ef samanburdurinn 4 ACM reyndist jafn. Nidurstada pessarar greiningar var tolfredilega
marktaek (tafla 3).

Greint var fra daudsfollum af hvada astedu sem var hja 19,3% péatttakenda 1 hdpnum sem fékk
acoramidis og hja 25,7% patttakenda 1 hopnum sem fékk lyfleysu. Meirihluti (79%) daudsfalla
tengdist hjarta- og @&dasjukdomum par sem acoramidis syndi 30% hlutfallslega minnkun heettu &
daudsfalli vegna hjarta- og &dasjukdoma, samanborid vid lyfleysu. Greint var fra daudsfollum sem
tengdust hjarta- og ®dasjukdomum hja 14,9% patttakenda i hdpnum sem fékk acoramidis og hja
21,3% patttakenda i hopnum sem fékk lyfleysu; ahaettuhlutfall: 0,709 (95% oryggisbil: 0,476; 1,054;
p = 0,0889; hlutfallslegt aheettulikan Cox).

Cox-adhvarfsgreining benti til 35,5% minnkunar haettu 4 samsetningunni daudsfalli af hvada astedu
sem er (ACM) eda fyrstu sjukrahtsinnldogn vegna hjarta- og &dasjukdoéma (CV) (ahattuhlutfall: 0,645
[95% oryggisbil: 0,500; 0,832; p = 0,0008]). Adskilnadur milli Kaplan-Meier ferlanna kom fram i

3. manudi og dro jafnt og pétt i sundur med peim Gt 30. manudinn (mynd 1).

Nidurstodur vardandi verkun 8 ACM og CVH, sem synt var fram 4 hja mITT-pydinu, komu einnig
fram hja ITT-pydinu (6llum slembir6dudum patttakendum an tillits til aeetlads gaukulsiunarhrada
(eGFR) i upphafi).

Tafla 3: Nidurstodur verkunar 4 Finkelstein-Schoenfeld-greiningar, daudsfoll af hvada astaedu
sem er og sjukrahusinnlagnir tengdar hjarta- og adasjikdémum i 30. manudi i
ATTRibute-CM (mITT-pyoi)

Acoramidis Lyfleysa

Breyta N =409 N =202
Samsetningin ACM og uppsofnud tioni CVH

Arangurshlutfall (95% CI) 1,464 (1,067; 2,009)

F-S! p-gildi p=0,0182
Fjoldi (%) patttakenda 4 lifi i 30. manudi’ 330 (80,7%) 150 (74,3%)
Fjoldi (%) patttakenda med CVH 109 (26,7%) 86 (42,6%)
Heildarfjoldi tilvika CVH 182 170
Tidni CVH 4 4ri 4 patttakanda (medaltal)? 0,29 0,55
Hlutfallsleg dheetta* 0,496
p-gildi p <0,0001

Skammstafanir: F-S = Finkelstein-Schoenfeld; ACM = déanartioni af 61lum orsékum; CVH = sjukrahtisinnlégn
vegna hjarta- og &dasjikdoma; mITT = adlagad pydi samkvemt rannsdknaraatlun; CI = 6ryggisbil

' Med F-S-adferdinni eru 611 patttakendapdr innan hvers lags borin saman 4 stigveldisskiptan hatt og byrjad 4
ACM. Séu pér jofn fyrir ACM eru pau metin fyrir CVH.

Hjartaigradsla og igraedsla hjartaadstodartakja teljast merki um yfirvofandi lokastig. { greiningunni teljast
slik tilvik pvi jafngilda daudsfalli. Pess vegna eru slikir patttakendur ekki taldir meo i ,,fjolda patttakenda &
lifi 1 30. manudi* jafnvel pott peir séu 4 lifi vid mat a lifsstoou (vital status) 1 30. manudi. Lifsstada i

30. manudi var pekkt hja 6llum patttakendum.
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3 CVH (sjukrahtsinnlagnir vegna hjarta- og &0asjikdoma) 4 ari fyrir hvern patttakanda er reiknad sem
(heildarfjoldi CVH hja patttakanda) / (lengd eftirfylgni i &rum) og felur i sér tilvik sem skipta mali kliniskt
(events of clinical interest, EOCI). EOCI er skilgreint sem le&knisheimsoknir (t.d. & bradadeild,
bradamottoku, gongudeild) i < 24 klst. fyrir medferd med pvagraesilyfjum i blaad til ad medhondla
hjartabilun med einkennum.

4 Ur neikvadu tveggja kosta (binomial) adhvarfsgreiningarlikani.

Mynd 1: Timi fram ad daudsfalli af hvada astzedu sem er eda fyrstu sjukrahusinnlogn vegna
hjarta- og zdasjukdéma

0,8

0,6 -

0.4

Likur a engu tilviki

0.2 -

0.0 4 | BEYONTTRA ———"Lyfleysa |
’ T T T T T \ T T T T

I
0 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30

Timi fra slembir6dun (manudir)
patttakendur enn i ahaettuhdpi (uppsoéfnud tilvik)
BEYONTTRA 409 (0) 389(20) 370(39) 355(54) 337(72) 319(90) 308 (101) 298 (111) 284 (125) 270 (139) 0 (147)
Lyfleysa 202 (0) 191 (11) 172(30) 159 (43) 152(50) 143 (59) 135(67) 129(73) 121(81) 108(94) 0(102)

6 minutna gonguvegalengd (6MWD) og KCCQ

Ahrif medferdar med acoramidis 4 starfsgetu og heilsufar voru metin at fri 6MWD og heildarstigum
samkvamt KCCQ-spurningalistanum (KCCQ-OS); sem samanstendur af pattunum likamlegar
takmarkanir, einkenni, félagslegar takmarkanir og lifsgeedi (tafla 4). Medferdarahrif acoramidis i hag
komu fyrst fram fyrir 6 MWD 1 18. manudi og fyrir KCCQ-OS 1 3. manudi og héldust Gt 30. manudinn.

Tafla 4: 6MWD- og KCCQ-OS-stig

Breyting fra upphafi
rannséknarinnar a0
Meadaltal vio upphaf 30. manudi, medaltal | Meoferoarmunur

rannséknarinnar minnstu fervika midad vio
(staoalfravik) (staoalskekkja) lyfleysu, medaltal
Acoramidis | Lyfleysa | Acoramidis | Lyfleysa | minnstu fervika

Meelibreytur* N =409 N =202 N =409 N=202 | (96% oryggisbil) | p-gildi
6MWD 362,78 351,51 -64,65 -104,29 39,64 <0.0001
(metrar) (103,50) (93,83) (5,51) (7,77) (20,18; 59,10) ’
KCCQ-0S 71,73 70,48 -11,48 -21,42 9,94 <0.0001

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

Skammstafanir: 6 MWD = 6 minutna gongufjarlegd; KCCQ -OS = Heildarstig ur KCCQ-spurningakdnnuninni
(Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire)
*  Heerri gildi eru merki um betra heilsufar.



Greining a undirhopi

Nidurstodur ur F-S-profinu sem beitt var 8 ACM og CVH (auk arangurshlutfalls) voru alltaf betri fyrir
acoramidis en lyfleysu i 61lum undirhopum samkvaemt lagskiptingarbreytum (villigerd eda afbrigoi),
NYHA flokkum og ATTR National Amyloidosis Centre (NAC) stigum (mynd 2).

Mynd 2: Stigveldissamsetning ur danartioni af 6llum orsokum og sjukrahusinnlogn sem tengist
CYV, nidurstodur ar Finkelstein-Schoenfeld proéfi og arangurshlutfall i heild og eftir
undirhépi (mITT-pyoi)’

o Fjoldi(%) Arangurshlutfall
Undirhépur Vo .
P sjtiklinga Arangurshlutfall [95% CI] F-S p-gildi
« Lyfleysa betri BEYONTTRA betra —

Samanlagt 611 (100,0) —. 1,464 [ 1,067, 2’009 ] 0,0182
ATTR-CM arfgerd

ATTRv-CM 59 (9,7) _— 2,402 [ 1,145; 5,038 ] 0,0204

ATTRwt-CM 552(90,3) —— 1,436 [ 1,035; 1,994 ] 0,0304
NYHA flokkur

I 68 (1L1) ‘ = ‘ 5377[1,858;15,562]  0,0019

1 444 (72.7) H—— 1,371[0,951; 1,978 ] 0,0911

1 99 (16,2) e 0,733 [0,333; 1,615 ] 0,4409
ATTR NAC stig

I 361 (59,1 T 1,380 [ 0,917; 2,076 ] 0,1226

1 196 (32,1) — 1,778 [ 1,125; 2,810 ] 0,0138

1 54(8,8) - " 1,061 [ 0,453; 2,482 ] 0,8921

r T T T T T 1

0,125 0,25 0,5 1 2 4 8 16

Skammstafanir: ACM = daudsfall af hvada astedu sem er; ATTRwt-CM = villigerd ATTR-CM;

ATTRv-CM = afbrigdi ATTR-CM; CVH = sjukrahutsinnlagnir tengdar hjarta- og a&dasjikdéomum;

F-S = Finkelstein-Schoenfeld; NAC = National Amyloidosis Centre (London, Bretlandi); NYHA = New York

Heart Association; NAC stig I (NT-proBNP < 3.000 pg/ml og aatladur gaukulsiunarhradi > 45 ml/min./1,73 m?),

stig II (NT-proBNP < 3.000 pg/ml og datladur gaukulsiunarhradi < 45 ml/min./1,73 m? eda NT-proBNP

>3.000 pg/ml og dectladur gaukulsiunarhradi > 45 ml/min./1,73 m?), stig III (NT-proBNP > 3.000 pg/ml og

deetladur gaukulsiunarhradi < 45 ml/min./1,73 m?)

' Arangurshlutfallid er fjoldi para par sem patttakandi sem fékk medferd med acoramidis kom betur ut, deilt
med fjolda para par sem patttakandi sem fékk lyfleysu kom betur ut.

Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallio fra kr6fu um ad lagdar verdi fram nidurstddur ur rannséknum &
BEYONTTRA hja 6llum undirhopum barna med hjartavodvakvilla (ATTR-CM) (sja upplysingar i
kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Fréasog

Heekkun utsetningargilda (flatarmal undir péttni-timaferli [AUC] og hamarkspéttni [Cmax]) var minni
en i réttu hlutfalli vid skammtastaerd vid toku stakra skammta (allt ad 1.780 mg) eda endurtekinna
skammta (allt ad 712 mg) tvisvar sinnum a solarhring.

Acoramidis frasogast hratt eftir inntoku og naest hamarkspéttni obreytts acoramidis 1 plasma venjulega
4 innan vid 1 klukkutima. Aukning 4 plasmapéttni kom fram vid skammta af acoramidis fra 44,5 mg
einu sinni 4 solarhring til 712 mg einu sinni & sélarhring. Utsetning i plasma virtist mettast vid
skammta af acoramidis 4 bilinu 712 mg til 1.068 mg. Jafnvegi nest eftir 10 daga skommtun med

712 mg tvisvar sinnum 4 sdlarhring og endurtekin skdmmtun leidir til minnihattar uppsoéfnunar a
acoramidis (um pad bil 1,3- til 1,6-faldrar).
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Heildaradgengi er ekki pekkt, en ad minnsta kosti 75-80% af stokum 712 mg skammti sem tekinn er
inn frasogast samkvemt ADME-rannsokn hja monnum (frasog, dreifing, umbrot, brotthvarf).

Neysla fedu hefur ekki dhrif 4 heildarfrasog acoramidis.

Dreifing

Synilegt dreifingarrammal vid jafnvegi vio toku 712 mg af acoramidis 1 tveimur daglegum
skdmmtum er 654 litrar. In vitro er acoramidis 96,4% bundid plasmaproteinum i ménnum. Acoramidis
binst fyrst og fremst vid TTR.

Umbrot

Umbrotum acoramidis var lyst eftir ad heilbrigdum fullordnum sjalfbodalioum var gefinn stakur
skammtur af ['*C]-acoramidis til inntoku. Acoramidis er adallega umbrotid med glikaronidtengingu,
par sem acoramidis-B-D-glukuréonid (acoramidis-AG) er adalumbrotsefnid (7,6% af heildargeislavirkni
i blooras). Acoramidis-AG er um pad bil prefalt minna lyfjafraedilega virkt en acoramidis, hefur litla

getu til a0 mynda samgild tengi og a litinn patt i lyfjafraedilegri heildarvirkni.

Brotthvarf og Utskilnadur

Endanlegur helmingunartimi acoramidis eftir stakan skammt er um pad bil 27 klukkustundir. Vid
jafnveegi er Gthreinsun acoramidis eftir inntoku 15,6 1/klst.

Eftir inntoku eins skammts af ['*C]-acoramidis hja heilbrigdum fullordnum sjalfbodalidum
endurheimtist u.p.b. 34% af geislavirkninni Gr skammtinum i hagdum (par sem obreytt acoramidis var

adalefnid) og u.p.b. 68% i pvagi. Hlutfall 6breytts acoramidis i pvagi var < 10%.

Sérstakir sjuklingahdpar

Enginn munur sem skipti mali kliniskt kom fram a lyfjahvérfum acoramidis m.t.t. aldurs
(18,0-89,3 ar), kynpattar/pjodernis (p.m.t. Japana og annarra), kyns eda skertrar nyrnastarfsemi
(4atladur gaukulsiunarhradi 25,4-157 ml/min./1,73 m?).

Samkvamt pydislikani fyrir lyfjahvorf var flatarmal undir péttni-timaferli (AUC) fyrir acoramidis vid
jafnveegi 37% haerra hja heilbrigdum einstaklingum en hja sjuklingahopnum. Einnig, samanborid vid
patttakendur af hvitum kynstofni var AUC vid jafnveagi 23% herra hja patttakendum af svortum
kynstofni og 38% heerra hja peim sem voru hvorki af hvitum né svértum kynstofni. Pessi ahrif eru
innan marka breytileika milli einstaklinga (CV = 38%). Likanid spadi einnig fyrir um ad enginn munur
sem skipti mali kliniskt veeri & lyfjahvorfum acoramidis eftir likamspyngd 4 likamspyngdarbilinu

50,9 til 133 kg.

Sérstok rannsokn & skertri nyrnastarfsemi var ekki gerd par sem nyrun eru ekki helsta brotthvarfsleio
acoramidis. Hins vegar, pratt fyrir ad adalumbrotsefnid (acoramidis-AG) eigi engan patt sem skiptir
mali kliniskt 1 lyfjafraedilegri virkni hja pydinu sem var til rannsdknar, eru gégn um sjiuklinga med
alvarlega skerta nyrnastarfsemi (ithreinsun kreatinins < 30 ml/min) takmorkud og engin gogn liggja
fyrir um sjiklinga i skilun. Uthreinsun acoramidis-AG, sem er umbrotsefni acoramidis, gaeti ordid
fyrir ahrifum af alvarlegri skerdingu 4 nyrnastarfsemi, sem hugsanlega geeti leitt til aukinnar alteekrar
utsetningar fyrir acoramidis-AG. b6 ekki sé buist vid ad pessi hugsanlega aukning 4 ttsetningu fyrir
acoramidis-AG eigi neinn patt sem skiptir mali kliniskt i lyfjafraedilegri virkni, 4 ad geeta vartidar vid
notkun acoramidis hja sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi.

Notkun acoramidis hja sjuklingum me0 skerta lifrarstarfsemi hefur ekki verid rannsékud.
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5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, &4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna a lyfjafraedilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfdaefni, krabbameinsvaldandi dhrifum og eiturverkunum a a&xlun og proska (frjosemi og proskun
fosturvisa og fostra).

f rannsokn & ahrifum acoramidis 4 proska fyrir og eftir fdingu hja rottum kom fram minnkud lifun
unga, minnkud pyngd unga og skerding 4 namshetni i kjolfar gjafar skammta sem ndmu

1.000 mg/kg/solarhring hja modur 4 medgongu og mjolkurgjafartimabili. Alvarlegar eiturverkanir a
modur, par & medal daudsfoll og pyngdartap 4 timabili liffeeramyndunar, komu einnig fram vid pennan
skammt. [ rannsokn 4 eiturverkunum 4 proska fyrir og eftir got hja rottum var synt fram 4 ad vid
NOAEL-mork (no-observed-adverse-effect-level) vid pann skammt sem var rannsakadur, sem var

350 mg/kg/solarhring af acoramidis (AUC var u.p.b. 21-fold utsetning hja moénnum viod kliniskan
skammt af acoramidis).

Ekki hafa verid gerdar rannsoknir 4 flutningi yfir fylgju og ttskilnadi i mjolk hja dyrum.

6. LYFJAGERDARFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Toflukjarni

Orkristalladur sellulési (E 460)
Natriumkroskarmellési (E 468)

Votnud kisilkvooda (E 551)

Magnesiumsterat (E 470b)

Filmuhud

Makrogol poly(vinylalkohol), agraeedd samfjollioa (E 1209)
Talkam (E 553b)

Titandioxio (E 171)
Glyserylmonokaprylokaprat af gerd 1 (E 471)
Poly(vinyl alkohol) (E 1203)

Prentblek

Svart jarnoxio (E 172)

Propylenglykol (E 1520)

Hypromellosi 2910 (E 464)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

30 manudir

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.
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6.5 Gerd ilats og innihald

bynnupakkningar — Hitamotadar tviholfa (dual-cavity) pynnur ir PVC/PCTFE, lokadar med alpynnu
Pakkningasterdir: 120 toflur 1 6 pynnustrimlum, hver med 10 hélfum (2 toflur 1 hverju holfi)

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI
BridgeBio Europe B.V.
Weerdestein 97

Amsterdam, 1083 GG
Holland

8. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/24/1906/001

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKAPDSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis:

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu: https://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI II
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru dbyrgir fyrir lokasampykkt

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

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

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

kafla 4.2).

C. ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABDSLEYFIS

o Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir

vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) 1

tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan 6 manada fra utgafu

markadsleyfis.

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

o Azetlun um ahzttustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og

fram kemur i deetlun um dhattustjérnun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a astlun

um ahattustjornun sem akvednar veroda.

Leggja skal fram uppfaerda aztlun um ahettustjornun:

o A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

o begar ahettustjérnunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar

upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli avinnings/ahattu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun adhaettu) naest.
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VIDAUKI 11T

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

YTRI ASKJA
Pynnupakkning - filmuhuodadar toflur

1. HEITI LYFS

BEYONTTRA 356 mg filmuhudadar toflur
acoramidis

2. VIRK(T) EFNI

Hver filmuhudud tafla inniheldur acoramidishydroklorid sem jafngildir 356 mg af acoramidis.

| 3. HJALPAREFNI

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Filmuhuouo tafla

120 filmuhudadar toflur

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntdku
Gleypa skal filmuhtdudu téfluna heila.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNAPARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI
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10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BridgeBio Europe B.V.
Weerdestein 97
Amsterdam, 1083 GG
Holland

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/24/1906/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

BEYONTTRA 356 mg

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI - TViVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM

PYNNA

1. HEITI LYFS

BEYONTTRA 356 mg filmuhtdadar t6flur
acoramidis

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

BridgeBio (sem merki)

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjuakling

BEYONTTRA 356 mg filmuhudaoar toflur
acoramidis

vI)etta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vid petta med pvi ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast i kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna 4 aukaverkanir.

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. i honum eru mikilvaegar
upplysingar.

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

- Leitio til leeknisins, lyfjafredings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verio avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 66rum. bad getur valdio
peim skada, jafnvel pott um sdmu sjukdémseinkenni s¢ ad raeda.

- Latio leekninn, lyfjafreding eda hjukrunarfraedinginn 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 BEYONTTRA og vid hverju pad er notad
2. Adur en byrjad er ad nota BEYONTTRA

3. Hvernig nota a BEYONTTRA

4, Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma 8 BEYONTTRA

6.

Pakkningar og adrar upplysingar

1. Upplysingar um BEYONTTRA og vid hverju pad er notad
BEYONTTRA inniheldur virka efnid acoramidis (sem hydroklorid).

Pag er notad til a0 medhondla fullordna einstaklinga med hjartavodvakvilla (sjukdomur sem hefur
ahrif 4 hjartavodvann) sem stafar af transtyretin mylildi (ATTR-CM).

Hja folki med transtyretin mylildi starfar prétein sem nefnist transtyretin (TTR) ekki edlilega, sem
veldur pvi ad pad brotnar upp og myndar trefjaklasa sem nefnast mylildi. Pegar mylildi myndast i
hjartanu stifnar hjartavodvinn og hjartad getur ekki lengur starfad edlilega. BEYONTTRA eykur
stodugleika TTR sem getur komid i veg fyrir ad pad brotni upp og myndi mylildi. Petta hjalpar folki
par sem transtyretin mylildis hjartavdovakvilli hefur haft ahrif & hjartad.

2. Adur en byrjad er ad nota BEYONTTRA

Ekki ma nota BEYONTTRA

Ef um er a0 reeda ofneemi fyrir acoramidis eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i kafla 6).

Varnadaroro og varidarreglur

Leitid rada hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfraeedingnum adur en BEYONTTRA er notad,
einkum ef pu ert med lifrarsjukdém eda alvarlegan nyrnasjukdom.

Hugsanlegt er ad breytingar a blodprufum fyrir nyrnastarfsemi komi fram eftir a0 medferdin er hafin,
en pessar breytingar attu ekki ad vera skadlegar fyrir nyrun.
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Born og unglingar

BEYONTTRA er ekki notad fyrir bérn og unglinga. Notkun pess hefur ekki verid rannsékud hja
pessum sjuklingahopi.

Notkun annarra lyfja samhlioa BEYONTTRA

Latio leekninn eda lyfjafraeeding vita um 61l dnnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

BEYONTTRA gzti valdid breytingum 4 blédprufum fyrir skjaldkirtil, en pessar breytingar attu ekki
a0 vera skadlegar fyrir starfsemi skjaldkirtilsins.

Medganga, brjostagjof og frjosemi

Vid medgongu, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum eda
lyfjafreedingi a0ur en lyfio er notad vegna pess ad ekki er pekkt hvort BEYONTTRA geti skadad
ofedda barnid.

Ekki er pekkt hvort lyfid skilst ut i brjostamjolk. Vid brjostagjof eda ef brjostagjof er fyrirhugud skal
leita rada hja leekninum eda lyfjafraedingi 4dur en lyfid er notad. Engar upplysingar liggja fyrir um
notkun BEYONTTRA hja pungudum konum.

Akstur og notkun véla

BEYONTTRA hefur engin eda 6veruleg ahrif a haefni pina til aksturs og notkunar véla.

Natrium

Lyfio inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri t6flu, p.e.a.s. er sem neest natriumlaust.

3. Hvernig nota 48 BEYONTTRA

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn eda lyfjafraedingur hefur sagt til um. Ef ekki er 1j6st hvernig nota &
lyfio skal leita upplysinga hja leekninum eda lyfjafraedingi.

Radlagdur skammtur er tvaer filmuhtdadar téflur (712 mg) til inntdku tvisvar 4 sélarhring.
Heildarskammtur & sélarhring er 1.424 mg af acoramidis.

BEYONTTRA toflur 4 ad gleypa heilar. Lyfid ma taka med vatni, med eda 4n matar.
Ef tekinn er stzerri skammtur af BEYONTTRA en meelt er fyrir um

Ekki 4 ad taka fleiri toflur en leeknirinn hefur radlagt. Leitid til leeknis ef talid er ad of stor skammtur
af lyfinu hafi verid tekinn.

Ef gleymist a0 taka BEYONTTRA

Ef gleymst hefur a0 taka toflurnar skal taka neesta skammt & venjulegum tima. Ekki 4 a0 tvofalda
skammt til a0 baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef haett er ad nota BEYONTTRA

Ekki heetta ad nota BEYONTTRA 4an pess ad reda fyrst vio lekninn. Sjukdémurinn geeti versnad ef
hett er ad taka BEYONTTRA.
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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 6llum.
Hugsanlegar aukaverkanir eru:

M;jog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum)
- nidurgangur
- sarsaukafull bolga 1 lidum (pvagsyrugigt)

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn, lyfjafraeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir { hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er hagt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um o6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4a BEYONTTRA
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 dskjunni 4 eftir EXP.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Engin sérstok fyrirmeeli eru um geymsluadsteedur lyfsins.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

BEYONTTRA inniheldur

- Virka innihaldsefni0 er acoramidis (sem hydroklorio). Hver tafla inniheldur
acoramidishydroklorio sem jafngildir 356 mg af acoramidis.

- Onnur innihaldsefni eru: drkristalladur selluldsi (E 460), natriumkroskarmellési (E 468), votnud
kisilkvooa (E 551), magnesiumsterat (E 470b), makrogol poly(vinylalkohol), agraedd
samfjollida (E 1209), talkiim (E 553b), titantvioxio (E 171), glyserylmonokaprylokaprat af
gerd 1 (E 471), poly(vinylalk6hol) (E 1203), svart jarnoxid (E 172), propylenglykol (E 1520),
hypromellosi 2910 (E 464).

Sja upplysingar um natrium i kafla 2.

Lysing 4 utliti BEYONTTRA og pakkningastzeroir
BEYONTTRA 356 mg filmuhudadar toflur (t6flur) eru hvitar, sporéskjulaga, filmuhtdadar toflur,
u.p.b. 15 mm X 7,5 mm, med kennimerki fyrirteekisins BridgeBio 4samt ,,ACOR* prentad med svortu

bleki 4 annarri hlid.

BEYONTTRA fast i tviholfa pynnum Gr PVC/PCTFE med alpynnuloki i pakkningum
med 120 toflum.
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Markaosleyfishafi Framleioandi

BridgeBio Europe B.V. Rottendorf Pharma GmbH
Weerdestein 97 Ostenfelder Strasse 51-61
Amsterdam, 1083 GG Ennigerloh, 59320
Holland byskaland

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

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

Bbbuarapus
Baiiep bearapus EOO/]
Ten.: +359 (0)2 4247280

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

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

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

Eesti
Bayer OU
Tel: +372 655 8565

E)\AGOa
Bayer EAAGg ABEE
TnA: +30-210-61 87 500

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

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

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

Ireland
Bayer Limited
Tel: +353 1 216 3300

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
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Lietuva
UAB Bayer
Tel. +37 05 23 36 868

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

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

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

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

Norge
Bayer AS
TIf: +47 23 13 05 00

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

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

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

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

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

Slovenska republika
Bayer spol. s r.0.

Tel. +421 2592131 11

Suomi/Finland



Bayer S.p.A. Bayer Oy

Tel: +39 02397 8 1 Puh/Tel: +358- 20 785 21
Kvnpog Sverige

NOVAGEM Limited Bayer AB

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

SIA Bayer

Tel: +371 67 84 55 63

bessi fylgiseoill var sidast uppfaerour
Upplysingar sem hzegt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu: https://www.ema.europa.eu.
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