VIPAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljétt og
orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu. | kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

1. HEITI LYFS

Daybu 200 mg/ml mixtura, lausn

2. INNIHALDSLYSING
Hver ml af mixtdru, lausn inniheldur 200 mg af trofinetioi.

Hjalparefni meo pekkta verkun

Hver ml af mixtdru, lausn inniheldur 30 mg af maltitéli, 1,12 mg af
natriummetylparahydroxybenséati, 0,25 mg af natriumprépylparahydroxybenséati, 4,9 mg af
prépylenglykdli og 0,02 mg af Allura Red AC.

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Mixtara, lausn.

Bleik til raud mixtara, lausn, pH 4.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Daybu er tlad til medferdar vid taugaatferlislegum einkennum Rett-heilkennis hja fullorénum og
bérnum 5 éra og eldri.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Trofinetio & ad taka tvisvar sinnum & dag, kvélds og morgna, samkveemt pyngd sjuklings eins og synt
er i toflu 1.

Taflal R&dlagour skammtur af trofinetioi fyrir sjuklinga 5 &ra og eldri

pPyngd sjuklings

Trofinetio skammtur

Trofinetio rimmal

9 kg upp i minna en 12 kg

5 g tvisvar sinnum & dag

25 ml tvisvar sinnum & dag

12 kg upp i minna en 20 kg

6 g tvisvar sinnum & dag

30 ml tvisvar sinnum & dag

20 kg upp i minna en 35 kg

8 g tvisvar sinnum & dag

40 ml tvisvar sinnum & dag

35 kg upp i minna en 50 kg

10 g tvisvar sinnum & dag

50 ml tvisvar sinnum & dag

50 kg eda pyngri

12 g tvisvar sinnum & dag

60 ml tvisvar sinnum & dag

Aframhaldandi avinningur af medferd skal metinn reglulega.




Skammtaadlogun vegna valdra aukaverkana

Ovist er hvada ahrif skammtalaekkun hefur & verkun trofinetids. Eftir ad skammtur hefur verid
minnkadur til ad medhdndla aukaverkanir skal ihuga ad fara aftur upp i radlagdan skammt, byggt &
Klinisku mati.

Nidurgangur

Rédleggja skal sjiklingum ad hatta ad taka haegdalyf adur en medferd med trofinetidi er hafin. Thuga
skal ad gera hlé & medferd, minnka skammt eda heetta endanlega medferd med trofinetidi ef alvarlegur
nidurgangur kemur fram eda grunur leikur & ofpornun (sjé kafla 4.4).

Uppkdst

Ef uppkost verda eftir gjof trofinetids skal ekki taka vidbotarskammt. | stadinn skal taka neesta aatlada
skammt. Thuga skal ad gera hlé & medferd, minnka skammt eda hatta medferd med trofinetidi ef
uppkost eru veruleg eda koma fram pratt fyrir videigandi medferd (sja kafla 4.4).

Pyngdartap
Ihuga skal ad gera hlé & medferd, minnka skammt eda haetta endanlega medferd med tréfinetioi ef
verulegt pyngdartap a sér stad (sja kafla 4.4).

Gleymdir skammtar

Ef gleymist ad taka skammt af trofinetidi, skal taka hann eins fljott og audid er. Ef timi er kominn til
ad taka naesta skammt, & ekki ad taka skammtinn sem gleymdist. | stadinn skal taka neesta datlada
skammt. Skammta & aldrei ad tvofalda til ad baeta upp fyrir skammt sem hefur gleymst.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

Kliniskar rannsoknir & trofinetidi nddu ekKi til sjuklinga 65 ara og eldri til ad akvarda hvort peir
bregdist 6druvisi vid en yngri sjuklingar. Vitad er ad lyfid skilst ad mestu leyti Gt um nyru. bar sem
aldradir sjuklingar eru liklegri til ad hafa skerta nyrnastarfsemi, getur verid gagnlegt ad fylgjast med
nyrnastarfsemi.

Skert lifrarstarfsemi
Ekki parf ad adlaga skammta hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).

Skert nyrnastarfsemi

Ekki parf ad adlaga skammta hja sjuklingum med veegt skerta nyrnastarfsemi (&4aetladur
gaukulsiunarhradi (eGFR) 60 til 89 ml/min/1,73 m?). Radlagdur skammtur af tréfinetidi hja
sjuklingum med medalskerta nyrnastarfsemi (gaukulsiunarhradi (eGFR) 30 til 59 ml/min/1,73 m?) er
lyst i toflu 2:

Tafla 2 R&dlagour skammtur af trofinetidi hja sjuklingum med medalskerta nyrnastarfsemi

pyngd sjuklings Trofinetid skammtur Trofinetid rammal
9 kg upp i minna en 12 kg 2,5 g tvisvar sinnum a dag 12,5 ml tvisvar sinnum & dag
12 kg upp i minna en 20 kg 3 g tvisvar sinnum & dag 15 ml tvisvar sinnum & dag
20 kg upp i minna en 35 kg 4 g tvisvar sinnum & dag 20 ml tvisvar sinnum & dag
35 kg upp i minna en 50 kg 5 g tvisvar sinnum & dag 25 ml tvisvar sinnum & dag
50 kg eda pyngri 6 g tvisvar sinnum & dag 30 ml tvisvar sinnum & dag

Ekki er meelt med gjof trofinetids hja sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi
(gaukulsiunarhradi (eGFR) 15 til 29 ml/min/1,73 m?) (sja kafla 5.2).




Born
EkKi hefur verid synt fram a 6ryggi og verkun hja bérnum yngri en 5 ara (sja kafla 5.1).

Fullordnir

EkKi hefur verid synt fram a verkun og 6ryggi pess ad hefja medferd med trofinetidi & hja sjuklingum
eldri en 20 ara. Hja sjuklingum sem syna skyran medferdararangur ma halda medferd afram hja
sjuklingum sem eru eldri en 20 &ra.

Lyfjagjof

Daybu er &tlad til inntdku eda til gjafar i gegnum magaslongu (G-sléngu). bad ma taka pad med eda
an matar.

pegar skammtamal (30 ml eda 110 ml) sem fylgir lyfinu er notad, skal mala videigandi rammal (ml)
af mixtaru, lausn sem samsvarar avisudum skammti af Daybu.

Gefa skal allt innihald skammtamalsins til inntoku. Eftir gjof lyfsins skal skola skammtamalid undir
kdldu rennandi vatni og lata pad porna. Geymid hreinsada skammtamalid med glasinu par til pad er
notad naest.

Gjof & Daybu mixtaru, lausn um magasléngu

Daybu ma gefa um magasléngu (G-sléngu); skammtar sem gefnir eru um meltingarfaerasléngur (GJ-
sléngur) verda ad vera gefnir um G-tengid (sja kafla 6.6).

Gefid ekki um nefslongu (NG-slongu).
4.3  Frabendingar
Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Nidurgangur

Radleggja skal sjuklingum ad hatta ad taka haegdalyf 4dur en medferd med trofinetidi er hafin.
Sjuklinga sem fa niourgang medan & medferd med trofinetidi stendur skal medhondla med stemmandi
lyfi vid nidurgangi, fylgjast skal med vokvajafnvaegi og auka vokvainntoku ef porf er &. Thuga skal ad
gera hlé & medferd, minnka skammt eda haetta medferd med trofinetidi ef verulegur nidurgangur
kemur fram eda grunur leikur & ofpornun (sja kafla 4.2).

Uppkdst

Sjuklingar med Rett heilkenni eru i heettu & asvelgingu og lungnabdlgu af voldum &svelgingar. Greint
hefur verid fra asvelgingu og lungnabdlga af véldum asvelgingar hja sjaklingum sem fa tréfinetia.
ihuga skal ad gera hlé & medferd, minnka skammt eda hatta endanlega medferd med trofinetidi ef
uppkdst eru veruleg eda koma fram prétt fyrir videigandi medferd (sja kafla 4.2).

pyngdartap

Fylgjast skal med pyngd sjiklingsins. ihuga skal ad ad gera hlé & medferd, minnka skammt eda hatta
endanlega medferd med trofinetidi ef verulegt pyngdartap a sér stad (sja kafla 4.2).



Milliverkanir vid nem CYP3A4 og/eda P-gp hvarfefni

Radlagt er ad hafa ndid eftirlit med sjuklingi pegar tréfinetid er notad i samsetningu med
CYP3A4-og/eda P-gp-nemum hvarfefnum til inntoku (t.d. ciklésporin, digdxin) pegar litil breyting &
plasmapéttni hvarfefnisins getur leitt til alvarlegra aukaverkana (sja kafla 4.5).

Hjélparefni med pekkta verkun

petta lyf inniheldur 30 mg af maltitoli i hverjum ml. Sjuklingar med arfgengt fraktésadpol, sem er
mjog sjaldgeeft, skulu ekki nota lyfid.

petta lyf inniheldur 4,9 mg af propylenglykdli i hverjum ml.

petta lyf inniheldur 1,12 mg af natriummetylparahydroxybensoati og 0,25 mg af
natriumprépylparahydroxybenséati i hverjum ml. pessi hjalparefni geta valdid ofneemisvidbrogdum
(hugsanlega sidkomnum).

petta lyf inniheldur Allura Red AC. betta hjalparefni getur valdid ofneemisvidbrogdum.

petta lyf inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

4.5  Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Ahrif tréfinetids & lyfjahvorf annarra lyfja

Trofinetio er veikur CYP3A4- og P-gp-hemill; pvi getur plasmapéttni CYP3A4- og/eda
P-gp-hvarfefna aukist ef pau eru gefin samhlida tréfinetidi. Klinisk rannsékn & milliverkunum lyfja hja
heilbrigdum einstaklingum par sem metin voru ahrif tréfinetios & lyfjahvorf 16peramids, sem er
hvarfefni beedi CYP3A4 og P-gp, syndi ad samhlida gjof leiddi til 1,95-faldrar aukningar & Cmax
I6peramids og 1,73-faldrar aukningar & AUC.

Radlagt er ad hafa naid eftirlit med sjuklingi pegar tréfinetid er notad i samsetningu vid
CYP3A4-og/eda P-gp-neem hvarfefni til inntoku (t.d. ciklésporin, digoxin) pegar litil breyting &
plasmapéttni hvarfefnisins getur leitt til alvarlegra aukaverkana.

Samkveemt in vitro gégnum er ekki haegt ad dtiloka moguleikann & ad tréfinetid hamli MATEL og
MATE2-K en pad pad geti aukid plasmapéttni MATEL- og MATE2-K-hvarfefna (t.d. metformins).

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur sem geta ordid pungadar

Konum sem geta ordid pungadar verda ad nota 6rugga getnadarvorn medan & medferd stendur.

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun tr6finetids hja pungudum konum. Fyrirliggjandi upplysingar
Ur dyrarannsoknum neegja ekki til ad segja fyrir um eiturverkanir a &xlun (sja kafla 5.3). Trofinetid er
hvorki &tlad til notkunar & medgongu né handa konum sem geta ordid pungadar og nota ekki
getnadarvarnir.

Brjdstagjof

Ekki er pekkt hvort tréfinetid skilst Gt i brjostamjélk. Ekki liggja neaegilegar upplysingar um atskilnad
trofinetios i méourmjélk dyra (sja kafla 5.3). EKki er haegt ad dtiloka haettu fyrir ungbérn.



Fri6semi

Engar upplysingar eru til um ahrif trofinetids a frjosemi hja monnum. Fyrirliggjandi upplysingar ur
dyrarannséknum naegja ekki til ad segja fyrir um ahettu vardandi frjosemi (sja kafla 5.3).

4.7  Anhrif & haefni til aksturs og notkunar véla
Trofinetio hefur engin eda Gveruleg ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

Samantekt & 6ryqgi

Algengustu aukaverkanirnar sem komu fram i ACP-2566-003 (rannsdékn 1), 12 vikna, slembiradadri,
tviblindri,rannsékn med samanburdi vid lyfleysu voru nidurgangur (80,6 %) og uppkdst (26,9 %) (sja
kafla 4.4).

I ranns6kn 1 og opnum framhaldsrannsoknum { allt ad 144 vikur heettu 43,3 % sjuklinga medferd
vegna aukaverkana. Algengustu aukaverkanirnar sem leiddu til pess ad medferd var hett voru
nidurgangur (25,8 %), uppkdst (6,7 %), flog (2,8 %), pyngdartap (2,2 %) og minnkud matarlyst
(2,2 %).

Tafla yfir aukaverkanir

Tafla 3 hér ad nedan synir aukaverkanir hja sjuklingum sem fengu trofinetid og komu fram i
rannsokn 1 innan MedDRA lifferaflokkunar og flokkunar & tioni. Tidni er skilgreind sem hér segir:
mjog algengar (> 1/10); algengar (> 1/100 til < 1/10).

Tafla 3 Aukaverkanir sem greint hefur verid fra hja sjuklingum med Rett heilkenni

MedDRA flokkun eftir Mjog algengar Algengar
liffeerum

Efnaskipti og naering Minnkud matarlyst
Gedraen vandamal Stygglyndi
Taugakerfi Flog?
Meltingarfeeri Ngsgi?jggbur

Rannsoknaniourstéour pyngdartap

& A3 medtdldum hlutaflogum
®b.m.t. ad kugast an pess ad kasta upp

Lysing & vldum aukaverkunum

Nidurgangur

Nidurgangur kom fyrir hja 80,6 % sjuklinga sem fengu tréfinetid i rannsékn 1. Nidurgangur héfst ad
medaltali eftir 7 daga og st6d yfir i, ad medaltali 51 dag. Nidurgangur var vaegur i 52 % tilfella,
midlungi alvarlegur i 45,3 % tilfella og alvarlegur i 2,7 % tilfella. | rannsokn 1 og opnum
framhaldsrannséknum fengu 53,3 % sjuklinga annadhvort vidvarandi nidurgang eda endurkomu &
nidurgangi eftir ad hann hafdi gengid til baka, pratt fyrir skammtahlé, skammtaminnkun eda samhlida
stemmandi lyfjamedferd gegn nidurgangi.

Uppkdst

Uppkdést komu fyrir hja 26,9 % sjuklinga sem fengu trofinetid i rannsékn 1. Uppkdst héfust ad
medaltali eftir 20 daga og medaltimalengd peirra var 26 dagar. Uppkdst voru vaeg i 72 % tilfella,
midlungi alvarleg i 24 % tilfella og alvarleg i 4 % tilfella. | rannsokn 1 og opnum
framhaldsrannséknum fengu 36,4 % sjuklinga uppkdst aftur eftir ad pau hoféu gengio til baka.
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Pyngdartap
I rannsokn 1 léttust 12,9 % sjuklinga sem fengu trofinetid um meira en 7 % fra upphafsgildi,
samanborid vid 4,7 % sjuklinga sem fengu lyfleysu.

Flog

I rannsokn 1 var greint fra flogum eda hlutaflogum hja 8,6 % sjdklinga sem fengu trofinetid og hja
6,4 % sjuklinga sem fengu lyfleysu. Alvarleiki flogs var veegur hja 37,5 % sjuklinga sem fengu
trofinetid og midlungi alvarlegur hja 62,5 % sjuklinga sem fengu tréfinetio.

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

4.9 Ofskdmmtun

Einkenni

I kliniskum rannséknum var hasta ofskommtunin sem tilkynnt var um tvéfaldur radlagdur skammtur.
Einn sjuklingur i rannsokn 1 sem v a bilinu 35 kg til 50 kg fékk tvofaldan kvoldskammt og greindi

fré uppkdstum i tengslum vid pessa ofskdmmtun.

Meodferd ofskdmmtunar

Ef ofskdommtun & sér stad eda grunur leikur & ad um ofskdmmtun sé ad raeda, skal fylgjast naid med
sjuklingnum med tilliti til einkenna aukaverkana og veita studningsmedferd eftir pérfum.

Ekki er malt med neinu sérstoku moétefni vid ofskdmmtun a tréfinetioi.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

51 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onnur Iyf sem verka & taugakerfid, ATC flokkur: NO7XX24
Verkunarhattur

Troéfinetid er samtengd hlidsteeda N-enda tripeptids insulinliks vaxtarpattar 1 (IGF-1). Nakvaemur
sameindafraedilegur verkunarhattur trofinetids vido medhdndlun & taugaatferlislegum einkennum

Rett-heilkennis er ekki pekktur.

Verkun og 6ryqgqgi

Verkun trofinetids vio medferd & taugaatferlislegum einkennum Rett-heilkennis var metin i rannsokn
ACP-2566-003 (rannsokn 1), 12 vikna slembiradadri, tviblindri, ranns6kn med samanburdi vid
lyfleysu hja kvenkyns sjaklingum (N = 187) med Rett-heilkenni & aldrinum 5 til 20 &ra. Medalaldurinn
var 10,9 ar (& bilinu 5 til 20 &r). Um pad bil helmingur patttakenda (58,2 %) voru i aldursflokknum 5
til <12 &ra, 24,5 % i aldursflokknum 12 til < 17 &ra og 17,4 % i aldursflokknum > 17 ara.
Medallikamspyngd var 29,7 kg (& bilinu 13 til 78 kg).

Sjuklingum var slembiradad til ad f4 trofinetid (N = 93) eda samsvarandi lyfleysu (N = 94) i 12 vikur.
Trofinetiosskammturinn var byggdur & pyngd sjuklings til ad na svipadri Utsetningu hja éllum
sjuklingum (kafli 4.2).


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

Samhlida mealingar & verkun voru breyting fra upphafsgildi eftir 12 vikna medferd & heildarskori Rett
Syndrome Behaviour Questionnaire (RSBQ) spurningarlistanum og Clinical Global Impression-
Improvement (CGlI-I) stig. RSBQ er matskvardi med 45 atridum sem umdonnunaradili fyllir Gt og
metur fjolbreytt einkenni Rett-heilkennis (6ndun, handahreyfingar eda staglkennd atferli, siendurtekid
hegdunarmynstur, neeturhegoun, raddble, svipbrigdi, augnarad og skap). Hvert atridi er gefid skor sem
er 0 (ekki satt), 1 (dalitio eda stundum satt) eda 2 (mjdg satt eda oft satt), med hdmarks mogulegri
einkunn upp & 90 stig. Laegra skor endurspeglar minni alvarleika einkenna Rett-heilkennis. Atridi
heildarskora RSBQ eru flokkud i 8 undirkvarda fyrir almennt skap, 6ndunarerfidleika,
handahreyfingahegdun, endurteknar andlitshreyfingar, likamsvagg/svipbrigdalaust andlit,
neeturhegdun, 6tta/kvida, ganga/standa og sjo 6flokkada paetti. Leeknar meta CGl-1 (med pvi ad nota
viomid sem eru sérstok fyrir Rett-heilkenni) til ad meta hvort sjuklingi hefur batnad eda versnad &

7 punkta kvarda (1 = miklu betri til 7 = miklu verri) par sem laekkun & skori gefur til kynna bata.

Lykilaukaendapunkturinn var breyting fra upphafsgildi til 12. viku i ,,Communication and Symbolic
Behaviour Scales Development Profile Infant-Toddler Checklist — Social Composite Score* (CSBS-
DP-IT Social)). CSBS-DP-IT gatlistinn metur samskiptafearni- og faerni sem er undanfari malproska
hja ungum bérnum og eldri bérnum med seinkun i proska. CSBS-DP-IT Social er med 13 atridi med
mogulegu skori & bilinu 0 til 26. ,,Social Composite Score* metur fjolbreytt urval af oyrtum
tjaskiptaadferoum sem sjuklingar med Rett-heilkenni nota almennt og haekkun a skori gefur til kynna
bata.

Medferd med trofinetidi syndi tolfraedilega marktaekan bata samanborid vio lyfleysu hvad vardar
samhlida adalendapunkta verkunar, breytingu fra upphafsgildi & heildarskori RSBQ og CGI-I skori i
12. viku (tafla 4 og mynd 1). Marktaekur munur sast i 12. viku i samanburdi vid lyfleysu 8 CSBS-DP-
IT-Social.

Tafla 4 Yfirlit yfir nidurstédur verkunar hja sjaklingum sem luku rannsékn 1

Breyting a
%ﬁiﬂsﬂl Mismunur & medferd
Medalgildi Meaalg”difervika (LS) med trofinetidi og
upphafsgildis| i viku 12 fra lyfleysu, medaltal

(SE) (SE) minnstu fervika LS

upphafsgildi , S
til viku 12 (95 % Oryggisbil)
(SE)

Troéfinetio 43,7 (1,21) (39,9 (1,38)| -4,9 (0,94) .

RSBQ Lyfleysa 445 (1,26) 42,8 (1,42)| -1,7 (0,90) 31(5.7:-06)
Troéfinetio -- 3,5 (0,08) _

CGl- Lyfleysa - 3,8 (0,06) - 0.3(-05-0.1)
CSBS-DP- Troéfinetio 8,7 (0,35) |8,9(0,44)| -0,1(0,26) 10
IT-Social Lyfleysa 8,8(0,34) |7,5(0,33)| -1,1(0,25) ’

CI = &ryggishil; LS mean = medaltal minnstu fervika; SE = stadalvilla

Af 187 sjuklingum voru 82 % (N = 154) skradir i opna framhaldsrannsokn og fengu tréfinetid i allt ad
40 vikur. 54 % sjuklinga (N = 84) luku opnu framhaldsrannsdkninni.

Bdrn
Lyfjastofnun Evrdopu hefur fallid fra kréfu um ad lagdar séu fram nidurstddur Ur rannsdéknum &

tréfinetidi hja sjuklingum yngri en 2 ara med Rett-heilkenni (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun
handa bérnum). Takmdrkud gogn liggja fyrir hja sjuklingum fra 2 til 4 ara.



5.2 Lyfjahvorf

Linulegt/élinulegt samband

Tréfinetid synir linuleg lyfjahvorf an tima- eda skammtahadra ahrifa & lyfjahvarfabreytur. Altek
Utsetning fyrir tréfinetioi var i réttu hlutfalli vid skammta & 6llu kliniska skammtabilinu (allt ad 12 g &
dag). Litil sem engin uppstfnun sést eftir gjof endurtekinna skammta.

Tafla b Samantekt yfir lyfjahvarfabreytur tréfinetids vid jafnvaegi eins og peer eru azetladar
at fra lyfjahvarfalikbnum i heildarhopum med Rett-heilkenni

Ré&dlagour Crnax tmax AUC,
skammtur? (ug/ml) (klst.) (HUgeklist/ml)
5 g tvisvar sinnum &
dag 203,1 1,71 1.108,3
(N=3)
6 g tvisvar sinnum &
dag 161,1 1,97 966,5
(N =23)
8 g tvisvar sinnum &
dag 156,8 1,98 926,5
(N =41)
10 g tvisvar sinnum &
dag 146,3 2,17 933,3
(N =21)
12 g tvisvar sinnum &
dag 143,9 2,03 853,0
(N=7)

@ Ré&dlagdur skammtur: tvisvar sinnum & dag, & morgnana og a kvoldin, eftir pyngd sjuklings.

Frasog

Hamarkspéttni lyfsins (tmax) kemur fram um 2 til 3 klukkustundir eftir gjof. Samkvaemt
massajafnveaegisrannsékn (ADME-rannsokn) frasogadist ad minnsta kosti 84 % af gefnum skammti
eftir gjof & 12 g af tréfinetioi.

Dreifing

Eftir gjof var dreifingarrdmmal trofinetids um pad bil 60 1. Préteinbinding tréfinetids i plasma manna
er minni en 6 %.

Umbrot

Trofinetio umbrotnar ekki ad radi fyrir tilstilli CYP450 eda UGT ensima. Umbrot i lifur er ekKki
mikilvaeg Utskilnadarleid tréfinetios.

Brotthvarf

Brotthvarf tréfinetids sem gefid var til inntdku hja ménnum einkenndist af hrédum brotthvarfsfasa i
upphafi (helmingunartimi upphafsfasa 1,5 klukkustundir) og sidan tiltdlulega haegum brotthvarfsfasa
(helmingunartimi lokafasa 30 klukkustundir). Meira en 80 % af gefnum skammti fannst breyttur i
pvagi, en litilshattar utskilnadur i heegdum.



Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi

Samkveemt greiningargdgnum & lyfjahvorfum ar kliniskum rannséknum syndu sjuklingar med veegt
skerta nyrnastarfsemi (gaukulsiunarhradi (eGFR) 60 til 89 ml/min/1,73 m?) engin markteek ahrif &
Utsetningu fyrir trofinetidi samanborid vid sjuklinga med edlilega nyrnastarfsemi. Samkvamt
rannsokn & skertri nyrnastarfsemi hja fullordnum einstaklingum auka &hrif midlungs skertrar
nyrnastarfsemi (gaukulsiunarhradi (eGFR) 30 til 59 ml/min/1,73 m?) Utsetningu (AUCo.ins) fyrir
trofinetioi um pad bil 80 % samanborid vid sjuklinga med edlilega nyrnastarfsemi sem fa sama
skammt (sja kafla 4.2). Ahrif verulega skertrar nyrnastarfsemi (gaukulsiunarhradi (eGFR) 15 til

29 ml/min/1,73 m?) & Gtsetningu fyrir trofinetidi hafa ekki verid rannsokud.

Skert lifrarstarfsemi

Lyfjahvorf hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi hafa ekki verid rannsékud. Hins vegar er ekki
buist vio ad skert lifrarstarfsemi hafi ahrif & Utsetningu fyrir tréfinetidi, par sem umbrot i lifur eru ekki
mikilvaeg brotthvarfsleid trofinetids (sja kafla 4.2).

Anrif aldurs, pyngdar, kyns og pj6dernis

Aldur haféi engin Kliniskt mikilveeg ahrif & alteeka Utsetningu fyrir tréfinetidi vid radlagdan skammt af
trofinetioi. Lyfjahvarfagreining a pydi nadi til einstaklinga med Rett-heilkenni (aldur: 2 til 4 ara (N =
13), > 4 til 12 &ra (N = 46), > 12 til 17 ara (N = 98) og > 18 &ra (N = 41)).

Midgildi utsetninga (AUCo.12,ss) var innan markbils (800 til 1200 pg h/mL) hja 6llum pyngdarh6pum
nema hja patttakendum > 100 kg, par sem 71% voru med Gtsetningum fyrir nedan markbil.

Engin kliniskt marktaek ahrif kyns & alteka Gtsetningu fyrir trofinetidi komu fram i
lyfjahvarfagreiningu & pydi, sem nadi til 196 karla og 259 kvenkyns einstaklinga.

Engir kliniskt markteekir munur & alteekri Gtsetningu fyrir trofinetidi kom fram & milli einstaklinga af
romonskum uppruna (N = 58) og einstaklinga af 6drum uppruna en romoénskum uppruna (N = 397) i
pydisgreiningu & lyfjahvorfum.

Rannséknir & milliverkunum Iyfja

In vitro
Tréfinetio hamlar UGT ensimi, UGT1A9, 2B7 og 2B15. EkKi er buist vid neinni Kliniskt mikilvaegri
hémlun & UGT-enzimum.

EKkKi er buist vio hémlun a CYP450-ensimunum, CYP1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19 og 2D6, vid
medferdarpéttni i likamanum.

Trofinetio er veikur OATP1B1- og OATP1B3-hemill. Ekki er baist vid kliniskt mikilvaegri hdmlun &
OATP1B-1 og OATP1B3-flutningspréteinum.

Engin hémlun sast vid medferdarpéttni & P-gp, BCRP, BSEP, OAT1, OAT3 og OCT2.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar byggjast & hefébundnum rannsoknum a lyfjafradilegu 6ryggi, eiturahrifum
eftir endurtekna skammta, krabbameinsvaldandi ahrifum eda eituradhrifum 4 &xlun og proska. |
forkliniskum upplysingum var plasmadtsetning (AUC) vid hastu profudu skammta minni en klinisk

tsetning hja ménnum vid radlagda hamarksskommtun fyrir menn (MRHD) sem er 12 g tvisvar
sinnum & dag (24 g/dag).
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Krabbameinsvaldandi ahrif

Rannsokn & krabbameinsvaldandi &hrifum i erfdabreyttum muasum par sem trofinetio var gefid til
inntdku i 26 vikur syndi ekki aukningu & tioni exla samanborid vid lyfleysuhdpinn.

2 ara rannsokn & krabbameinsvaldandi ahrifum i rottum til inntoku er enn i gangi.
Krabbameinsvaldandi ahrif trofinetids eru ekki pekkt sem stendur.

Eiturahrif & erfdaefni

Engar rannsoknir sem fylgdu gédum rannsoknarhattum (GLP) voru gerdar & eiturdhrifum & erfdaefni.
Hins vegar, byggt & lagmarksbreytingum & metylerudu prolini sem innhélt ekki formgerdarlega
vidvorun um eiturahrif & erfdaefni og vegna pess ad engar nidurstodur sem bentu til
krabbameinsvaldandi &hrifa komu fram i rannsokn & erfédabreyttum muasum, méa draga péa alyktun ad
trofinetid hafi ekki eiturahrif a erfdaefni.

Frj6semi
Inntaka tréfinetios hja karlkyns og kvenkyns rottum fyrir og medan a pérun st6d og aframhaldandi
gjof hja kvenkyns rottum fram ad 7. degi medgongu hafdi engar aukaverkanir & frjésemi eda axlun.

Rannsoknir & frjésemi dyra geetu verid 6fullnggjandi til ad meta frjosemi og &haettu & eexlun &
fullnaegjandi hatt.

proski fosturvisis og fésturs fyrir og eftir fedingu

Engar aukaverkanir komu fram pegar tréfinetid var gefid ungafullum kaninum & timabili
lifferamyndunar og hja ungafullum rottum & timabili liffeeramyndunar, & medgongu og vid
mjolkurgjof. Proskarannsoknir & dyrum geetu verid 6fullnaegjandi til ad meta proskaéhattu &
fullnaegjandi hatt.

Eiturahrif hji ungafullum og mjélkandi dyrum

Rannsdknir & mjolkandi og ungafullum rottum stadfestu Utsetningu fyrir tréfinetidi hja modur eftir
gjof, par sem utsetning jokst i > réttu hlutfalli vio skammta og enginn moguleiki & uppsdfnun. Hja
ungafullum kaninum jokst alteek utsetning eftir gjof einnig i > réttu hlutfalli vido skammta, en
uppsofnun (u.p.b. 4-fold til 9-f6ld) sast & medgdngutimanum; Gtsetning hja kaninum var i heildina
mun leaegri en Utsetning sem kom fram i ranns6knum 4 eiturverkunum eftir endurtekna skammta hja
6drum dyrategundum. Pessi uppsofnun virdist vera sértek fyrir ungafullar kaninur. Dyrarannsoknir
geetu verid 6fullnaegjandi til ad meta naegilega heettu & eituradhrifum & medgdngu og vid mjolkurgjof.

6. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Maltitol (E965)

Natriummetylparahydroxybenséat (E219)
Natriumprépylparahydroxybensodat

Sukralési (E955)

Allura Red AC (E129)

Jardarberjabragdefni: gervibragdefni, propylenglykél (E1520)
Hreinsad vatn

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf, pvi rannséknir & samrymanleika hafa ekki verid
geroar.
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Samrymanleiki trofinetids vid magaslongur (G-slongur) eda G-tengi fyrir GJ-slongur Gr 6drum efnum
en peim sem nefnd eru i kafla 6.6 hefur ekki verid stadfest.

6.3 Geymslupol

Orofnar umbUdir

3ar.

Eftir a0 umbudir hafa verid rofnar

Farga skal Daybu eftir 30 daga.
6.4  Serstakar varudarreglur vid geymslu

Geyma skal Daybu i keeli (2 °C — 8 °C). Ma ekki frjosa.
Barnaoryggislokid skal vera vel lokad.

Eftir a0 umbudir hafa verid rofnar

Geyma skal Daybu i uppréttri stodu.
Lyfid polir ad geymast timabundid vid stofuhita.
6,5 Gerd ilats og innihald

Gagnsa fjolskammta glas ar hapéttni polyetyleni (HDPE) sem inniheldur 450 ml af mixtdru, lausn
med hvitum pdlyprépylen barnadryggisloki.

Hver pakkning inniheldur 1 glas af 450 ml af Daybu mixtiru, lausn og 2 skammtamal (30 ml og
ééomrrls)kammtamélié er kvardad fra 5 ml upp i 30 ml i 2,5 ml prepum.

110 ml skammtamalid er kvardad fra 10 ml upp i 110 ml i 10 ml prepum.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og medshéndlun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samreemi vid gildandi reglur.

Farga skal skammtamalum sem fylgja Daybu eftir 30 daga.

Lyfjagjof um magaslonqu

- Pegar avisadur skammtur hefur verid meldur med medfylgjandi skammtamali skal draga alla
Daybu mixtdruna r skammtamalinu med sprautu sem er samhafd magaslongu (G-sléngu) eda
G-tengi meltingarfeeraslongunnar (GJ-slongu).

- Gefid mixtaruna um G-slénguna (12-24 fr) eda G-tengid & GJ-sléngunum, sem eru Ur
leeknisfraedilegu silikoni og polydretan gerviefni, samkvamt leidbeiningum framleidanda. Gefid
ekki i gegnum nefsléngu (NG-sléngu).

- Skolid G-slonguna eda G-tengid fyrir GJ-slénguna med 25 ml af vatni eftir gjof Daybu.
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7. MARKADBSLEYFISHAFI

Acadia Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.

Strawinskylaan 3051

1077 ZX Amsterdam

Hollandi

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/26/2045/001

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADBDSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis:

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu https://www.ema.europa.eu.
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VIPAUKI 11

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A,
AFGREIDBSLU OG NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru &byrqir fyrir lokasampykkt

PharmaKorell GmbH
Georges-Koehler-Strasse 2
Loerrach 79539
pyskalandi

PharmaKorell GmbH
SchleiRheimer Str. 373
80935 Munich
pyskalandi

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt vidkomandi lotu skal koma
fram i prentudum fylgisedli
B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Lyfid er lyfsedilsskylt.

C. ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRDBI MARKABSLEYFIS
o Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfeerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6éryggi lyfsins innan 6 méanada fra Gtgafu
markadsleyfis.

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

. Aatlun um ahettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum
eins og fram kemur i dztlun um ahattustjérnun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum
uppfaerslum & aztlun um ahettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda asetlun um ahettustjérnun:

o Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu.

o Pegar ahettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga & hlutfalli avinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) neest.
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VIPAUKI 111

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

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

Daybu 200 mg/ml mixtdra, lausn
trofinetio

2. VIRKT EFNI

Hver ml af mixtaru, lausn inniheldur 200 mg af trofinetidi.

| 3. HJALPAREFNI

Inniheldur maltitol (E965), natriummetylparahydroxybensdat (E219),
natriumprépylparahydroxybensoéat, Allura Red AC (E129) og propylenglykdl (E1520). Sjé& nanari
upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Mixtara, lausn
1 glas med 450 ml af mixtdru, lausn.
2 skammtamal (30 ml og 110 ml).

5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Eingdngu til inntdku eda gjafar um magasléngu.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem bérn hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Eftir opnun, geymid i uppréttri stodu og fargid eftir 30 daga.
Dagsetning eftir fyrstu opnun:
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli (2 °C — 8 °C). Ma ekki frjésa.
Haldid barnadryggislokinu vel lokudu.

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

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

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Acadia Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Strawinskylaan 3051

1077 ZX Amsterdam

Hollandi

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/26/2045/001

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Daybu 200 mg/ml

17. EINKVZEMT AUBDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

‘ 18. EINKVZEMT AUBDKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM

ALETRUN A GLASI

1. HEITI LYFS

Daybu 200 mg/ml mixtdra, lausn
trofinetio

2. VIRKT EFNI

Hver ml af mixtaru, lausn inniheldur 200 mg af trofinetidi.

| 3. HJALPAREFNI

Inniheldur maltitol (E965), natriummetylparahydroxybensdat (E219),
natriumprépylparahydroxybensdat, alldrarautt AC (E129) og propylenglykol (E1520). Sja néanari
upplysingar i fylgisedli.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Mixtura, lausn
450 ml af mixtaru, lausn

‘ 5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Eingdngu til inntdku eda gjafar um magasléngu.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Eftir opnun: geymid i uppréttri stéou og fargid pvi eftir 30 daga.
Dagsetning eftir opnun:
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli (2 °C — 8 °C). Ma ekki frjésa.
Barnao6ryggislokid skal vera vel lokad.

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

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

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADBSLEYFISHAFA

Acadia Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Strawinskylaan 3051

1077 ZX Amsterdam

Hollandi

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/26/2045/001

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Daybu 200 mg/ml

‘ 17. EINKVZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

‘ 18. EINKVZEMT AUBDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Daybu 200 mg/ml mixtara, lausn
trofinetio

vbetta Iyf 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 & aukaverkanir.

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

upplysingar.

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

- Leitid til leknisins eda lyfjafraedings ef porf er a frekari upplysingum.

- Pessu lyfi hefur verid avisad til pin eda barnsins pins. Ekki mé gefa pad 6drum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjukdémseinkenni sé ad raeda.

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

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota & Daybu

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Daybu

Pakkningar og adrar upplysingar

BRI

1. Upplysingar um Daybu og vid hverju pad er notad

Daybu inniheldur virka efnid trofinetid. bad er notad til medferdar a taugaatferlislegum einkennum
Rett-heilkennis hja fullordnum og bérnum 5 ara og eldri.

Rett-heilkenni er sjaldgefur sjukdomur sem hefur ahrif & proska heilans af voldum stokkbreytinga i

genum, sem leidir til alvarlegrar andlegrar og likamlegrar fétlunar. Olj6st er hvernig virka efnio i

Daybu, tréfinetio, virkar hja folki med Rett-heilkenni. bad getur hjalpad til vid ad beeta taugaatferlisleg

einkenni Rett-heilkennis, par & medal éndun, éedlilegar handahreyfingar, siendurtekid

hegdunarmynstur, svefnvandamal, raddbeitingu eins og dskur, hlatur, grat, stunur eda siendurtekin

hlj6d, svipbrigdi, augnarad, skap og tjaskipti.

2. Adur en byrjad er ad nota Daybu

Ekki mé& nota Daybu

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir trofinetidi eda einhverju 6oru innihaldsefni lyfsins hja pér eda
barninu pinu (talin upp i kafla 6).

Varnadarord og varudarreglur

Leitio rada hja leekninum eda lyfjafreedingi adur en Daybu er notad.

Adur en medferd med Daybu hefst eiga pi eda barnid pitt ad haetta ad taka haegdalyf.
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Medan pu tekur petta lyf skaltu radfeera pig vio leekninn ef:

- pu eda barnid pitt erud med nidurgang. Nidurgangur er mjog algengur hja félki sem tekur
Daybu (sja kafla 4) og pad er mikilvaegt ad medhondla nidurgang snemma. Nidurgangur getur
stundum verid mjog mikill og valdid ofpornun (&stand sem kemur upp pegar likaminn tapar of
miklum vokva). Laeknirinn geeti rddlagt ad drekka meiri vokva eda taka lyf vid nidurgangi eins
og porf er &. Ef pd eda barnid pitt erud med verulegan nidurgang eda ofpornun, geeti laeknirinn
leekkad skammtinn af Daybu eda haett medferd timabundid eda varanlega.

- pu eda barnid pitt erud med mikil uppkost eda ef uppkost gerast oft. Uppkdst eru mjog
algeng aukaverkun hja folki sem tekur Daybu (sja kafla 4). bad er mikilvaegt ad medhdndla
uppkdst snemma. Stundum geta uppkdst komist ofan i lungun (asvelging) sem getur valdid
sykingu (lungnabdlga af voldum asvelgingar). Ef pi eda barn pitt erud med mikil uppkdst eda ef
uppkdst koma fram pratt fyrir ad lyf séu tekin vid peim, geeti leeknirinn leekkad skammtinn af
Daybu eda stddvad medferdina timabundid eda varanlega.

- pu eda barnid pitt erud ad léttast. Laeknirinn pinn geeti bedid pig um ad fylgjast med pyngd
pinni eda barnsins pins. Laeknirinn geeti leekkad skammtinn eda hatt medferd timabundid eda
varanlega ef pu eda barnid pitt hafid Iést of mikid.

Born
Gefid ekki bornum yngri en 5 ara lyfid par sem ekki er malt med notkun pess hja pessum aldurshopi.

Notkun annarra lyfja samhlida Daybu
Adur en medferd hefst Iatio lekninn eda lyfjafreeding vita ef pu eda barnid pitt erud ad nota, hafid
nylega notad eda kynnud ad nota onnur Iyf.

Medganga, brjéstagjof og frjosemi
Ef pu eda barnid pitt erud pungud eda med barn a brjésti, eda ef grunur er um pungun eda ef pungun er
fyrirhugud, skal leita rada hja laekninum adur en lyfid er notad.

Ef pu eda barnid pitt erud konur og geetud ordid pungadar, skal nota areidanlega getnadarvérn & medan
lyfid er notad.

Ef pu eda barnid pitt verdio pungadar & medan Daybu er notad, skal tafarlaust leita rada hja lekni. ba
eda barnid pitt eigid ekki ad taka petta lyf & medgongu eda ef moguleiki er & pungun og ekki er notud
Orugg getnadarvorn.

EkKi er vitad hvort petta lyf berst i brjostamjolk. pad getur verid ahetta fyrir ungbarnid ef pi eda
barnid pitt erud med barn & brjésti & medan lyfid er notad.

Akstur og notkun véla
EKKi er buist vio ad Daybu hafi ahrif & hafni pina til aksturs eda notkunar véla.

Daybu inniheldur maltitol
Ef laeknirinn pinn hefur sagt pér ad pu eda barnid pitt polid ekki dkvednar sykurtegundir, skaltu hafa
samband vid lekninn &dur en lyfid er notad.

Daybu inniheldur propylenglykol
petta lyf inniheldur 4,9 mg af propylenglykdli i hverjum ml sem jafngildir 27,2 mg/kg/dag.

Daybu inniheldur natriummetylparahydroxybensoat og natriumprépylparahydroxybensoat
Getur valdid ofneemisvidbrogdum (hugsanlega siokomnum).

Daybu inniheldur Allura Red AC
Getur valdid ofneemisvidbrégéum.
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Daybu inniheldur natrium
petta lyf inniheldur minna en 1 mmal (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.

3. Hvernig nota & Daybu

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn eda lyfjafreedingur hefur sagt til um. Ef ekki er ljost hvernig nota &
Iyfid skal leita upplysinga hja lyfjafreedingi.

Notkun & Daybu:

Radlagour skammtur af Daybu fer eftir likamspyngd pinni.

pyngd sjuklings Skammtur af Daybu (ml)
9 kg upp i minna en 12 kg 25 ml tvisvar sinnum & dag
12 kg upp i minna en 20 kg 30 ml tvisvar sinnum & dag
20 kg upp i minna en 35 kg 40 ml tvisvar sinnum & dag
35 kg upp i minna en 50 kg 50 ml tvisvar sinnum & dag
50 kg eda pyngri 60 ml tvisvar sinnum & dag

Takid skammtinn sem laeknirinn hefur &visad tvisvar sinnum & dag & morgnana og a kvoldin, annad
hvort med eda an matar.

Takid lyfid um munn eda gefid um magasléngu (G-slongu). Ef pa eda barnid pitt erud med
meltingarfaraslongu (GJ-slongu) skal nota G-tengid til ad gefa lyfid. Sja leidbeiningar um notkun hér
ad nedan.

Ef pu eda barnid pitt finnid fyrir &kvednum aukaverkunum eftir ad byrjad er ad nota Daybu (sja
kafla 2), geeti leeknirinn leekkad skammtinn eda stédvad medferdina timabundid eda varanlega ef porf
er a.

Folk med nyrnasjukddém
Ef pu eda barnid pitt erud med nyrnasjukdom, skaltu radfeera pig vid leekninn. Pad geeti purft ad adlaga
skammtinn af Daybu.

Leidbeiningar um skammta
Mzaldu avisadan skammt med pvi ad nota 30 ml eda 110 ml skammtamalid sem fylgir. Ekki nota
meliglas heimilisins.

Vinsamlegast lesid leidbeiningarnar hér ad nedan til ad fa frekari upplysingar um hvernig & ad utbla
og gefa skammtinn rétt. Radfeerdu pig vid leekninn pinn eda lyfjafreeding ef pu ert ekki viss um
hvernig a ad nota skammtamalid.

Eftir ad pa hefur tekid avisadan skammt skal skola skammtamalid undir kéldu rennandi vatni og

lofthurrka pad. Geymid hreinsada skammtamalio med glasinu par til pad er notad nast.
Skammtamalum skal farga med lyfinu 30 dogum eftir ad glasio hefur verid opnad.
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HVERNIG UTBUA SKAL SKAMMTINN AF DAYBU MIXTURU, LAUSN

Adur en Daybu er gefid

Skref 1

Fjarlaegid barnadryggislokid med pvi ad yta
nidur & pad og snua pvi rangsalis.

Undirbuaningur & Daybu skammti

Skref 2

Ef avisadur skammtur er allt ad 30 ml:

Notid 30 ml skammtamalio til ad mala rétt
magn (ml) af mixtaru.

Ef avisadur skammtur er meiri en 30 ml:

Notid 110 ml skammtamalid til ad mela rétt
magn (ml) af mixtaru.

Fyrir 60 ml skammt

AJ gefa Day

bu

Skref 3

Gangid ar skugga um ad pd eda barnid pitt
drekkio alla mixtaruna Ur skammtamalinu.

Pu eda barnid pitt verdid ad sitja upprétt pegar
lyfid er tekid.

Skref 4

Lokid glasinu med barnadryggislokinu eftir
hverja notkun.

Skref 5

Skolid skammtamalio undir koldu rennandi
vatni og loftpurrkid pad fyrir naestu notkun.

Forgun & Daybu

Skref 6

Fargid skal énotadri Daybu mixtdru og
skammtamalum 30 dégum eftir ad glasid var

fyrst opnad.
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Ad gefa Daybu um magaslongu (G-sléngu) og G-tengi fyrir meltingarfeeraslongu (GJ-sléngu)
Hagt er ad gefa Daybu i um G-sléngu eda G-tengi fyrir GJ-slongu. Notid skammtamalid sem fylgir
lyfinu til ad mala &visadan skammt. Sjé leidbeiningar hér ad ofan. Notid sprautuna sem fylgir G-
sléngu- og GJ-slongusettinu til ad gefa skammtinn, samkvamt leidbeiningum fra framleidanda. Skola
parf slonguna med 25 ml af vatni eftir ad lyfid hefur verid gefid.

Ef tekinn er steerri skammtur af Daybu en meelt er fyrir um

Ef pu eda barn pitt tokud steerri skammt af Daybu en laeknirinn avisadi eda tokud skammtinn fyrir
aeetladan tima, skaltu raeda vid lekninn eda lyfjafreeding. Ef tekinn er sterri skammtur af Daybu en
meelt er fyrir um geeti pad valdid uppkdstum.

Ef pu kastar upp a medan pu tekur skammt af Daybu
EkKi taka annan skammt til ad beeta upp skammtinn. Bidid og takid neesta skammt & venjulegum tima.
Hafa skal samband vid laekninn ef uppkostin heetta ekki.

Ef gleymist ad taka Daybu
Ef b0 eda barnid pitt gleymio ad taka skammti af Daybu, skal sleppa peim skammti og taka nasta
skammt & venjulegum tima. Ekki taka 2 skammta til ad beeta upp fyrir skammt sem gleymist.

Ef hatt er ad nota Daybu
EkKi heetta ad nota Daybu an pess ad radfaera pig fyrst vid leekninn eda lyfjafreeding. bad er mikilvagt
ad taka petta lyf & hverjum degi, svo lengi sem laeknirinn avisar pvi fyrir pig eda barnid pitt.

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

4, Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja ollum.

Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum)
- Nidurgangur

- Uppkost

- pyngdartap

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

- Stygglyndi
- Minnkud matarlyst

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn eda lyfjafraeding vita um allar aukaverkanir sem koma fram hja pér eda barninu pinu.
petta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad
tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix
V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.
5. Hvernig geyma & Daybu

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota Iyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er a éskjunni & eftir ,,EXP*.
Fyrningardagsetningin er sidasta dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keli (2 °C — 8 °C). Ma ekki frjésa.
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Eftir ad umbudir hafa verid rofnar skal geyma glasid i uppréttri stodu og farga pvi eftir 30 daga. Lyfid
polir ad geymast timabundid vid stofuhita.

Barnadryggislokid skal vera vel lokad.

EkKi nota lyfio ef pu tekur eftir ad umbudirnar eru skemmdar eda bera merki um ad att hafi verio vid
peer.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Hvad inniheldur Daybu
Virka innihaldsefnio er tréfinetio. Hver ml af mixtdru, lausn inniheldur 200 mg af trofinetidi.

Onnur innihaldsefni eru maltitol (E965), natriummetylparahydroxybenséat (E219),
natriumprépylparahydroxybensoat, Allura Red AC (E129), stkral6si (E955), jardarberjabragdefni
(gervibragdefni, propylenglykél (E1520)), hreinsad vatn.

Lysing a atliti Daybu og pakkningastaerdir
Daybu er bleik til raud mixtdra, lausn.

Pakkningin inniheldur 1 flésku af 450 ml af Daybu mixtaru, lausn og 2 skammtamal (30 ml og
110 ml). 30 ml skammtamalid er kvardad fra 5 ml upp i 30 ml i 2,5 ml prepum.
110 ml skammtamalid er kvardad fra 10 ml upp i 210 ml i 10 ml prepum.

Markadsleyfishafi

Markadsleyfishafi:

Acadia Pharmaceuticals (Netherlands) B.V.
Strawinskylaan 3051

1077 ZX Amsterdam

Hollandi

Framleidandi
PharmaKorell GmbH
Georges-Koehler-Strasse 2
Ldrrach 79539

pyskalandi

PharmaKorell GmbH
SchleiRheimer Str. 373
80935 Munich
pyskalandi

Pessi fylgisedill var sidast uppfaerdour

Upplysingar sem heegt er ad nalgast annars stadar

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu https://www.ema.europa.eu.
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