VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vI)etta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi 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

Nexviadyme 100 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

2. INNIHALDSLYSING
Hvert hettuglas inniheldur 100 mg avalglucosidasa alfa.

Eftir blondun inniheldur hvert hettuglas 10,0 ml heildarmagn sem heegt er ad draga upp, i
styrkleikanum 10 mg avalglucosidasa alfa* 1 hverjum ml.

* Avalglucosidasi alfa er syru a-glucosidasi manna framleiddur i eggjastokkafrumum tr kinahdmstrum
med radbrigda DNA erfoataekni, sem sidan er tengdur med u.p.b. 7 hexamannésa byggingum (hver
med tvo endasteeda mannosa-6-fosfat (M6OP) hluta) vid oxadar sialsyruleifar 4 sameindinni og vid pad
aukast gildi bis-M6P.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM
Stofn fyrir innrennslispykkni, lausn.

Hyvitt eda folgult frostpurrkad duft.

4. KLINiSKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Nexviadyme (avalglucosidasi alfa) er @tlad til langtima ensimuppbotarmedferdar hja sjiklingum med
Pompe sjukdom (syru a-glucosidasaskortur).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Medferd med Nexviadyme a ad vera undir eftirliti l&eknis med reynslu af medferd sjuklinga med
Pompe sjukdoém eda adra arfgenga efnaskipta- eda tauga- og vodvasjukdoma.

Skammtar

Sjuklingar geta fengid formedferd med andhistaminum, hitaleekkandi lyfjum og/eda barksterum til
pess ad koma i veg fyrir eda draga Gr ofneemisviobrogoum.

Radlagdur skammtur af avalglucosidasa alfa er 20 mg/kg likamspyngdar a 2 vikna fresti.

Breytingar a skommtum hja sjuklingum sem hafa verio med Pompe sjukdom fra frumbernsku
(infantile-onset Pompe disease, IOPD)

Hja sjuklingum sem hafa verid me0 sjukdoéminn fra frumbernsku og framfarir eru engar eda svorun er
ofullnaegjandi vid toku 20 mg/kg skammts me0 tilliti til hjarta, ondunarfaera og/eda hreyfiferni tti ad
thuga ad auka skammtinn 1 40 mg/kg adra hverja viku ef ekki er sérstok heetta 4 aukaverkunum (t.d.
veruleg ofnaemisvidbrogd, bradaofnaemiskast eda hatta a ofvokvun).
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Hja sjuklingum sem bpola ekki avalglucosidasa alfa 40 mg/kg adra hverja viku (t.d. vegna verulegra
ofnemividbragda, bradaofnaemiskasts eda vegna haettu 4 ofvokvun) a ad thuga ad minnka skammtinn 1
20 mg/kg adra hverja viku. (sja kafla 4.4).

Sérstakir hopar

Aldradir sjuklingar
Ekki parf ad adlaga skammta hja sjuklingum >65 ara.

Skert lifrarstarfsemi
Oryggi og verkun avalglucosidasa alfa hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi hefur ekki verid
metin og ekki er haegt ad radleggja akveona skammta hja pessum sjuklingum.

Skert nyrnastarfsemi

Ekki parf ad adlaga skammta hja sjuklingum med vagt skerta nyrnastarfsemi. Oryggi og verkun
avalglucosidasa alfa hja sjuklingum med medalskerta eda verulega skerta nyrnastarfsemi hefur ekki
verid metin og ekki er haegt ad radleggja akvedna skammta hja pessum sjuklingum (sja kafla 5.2).

Bérn (sjuklingar 6 manada og yngri)

Ekki hefur enn verid synt fram 4 6ryggi og verkun avalglucosidasa alfa hja bornum 6 méanada og
yngri. Engar upplysingar liggja fyrir hja bérnum 6 méanada og yngri.

Lyfjagjof

Nexviadyme hettuglos eru adeins einnota og lyfid 4 a0 gefa med innrennsli i blaaed.

Innrennslio a4 ad gefa i prepum i samraemi vid svorun sjuklings og hugsanleg 6paegindi.

Radlagdur innrennslishradi i upphafi er 1 mg/kg/klst. sem er aukinn smam saman 4 30 minttna fresti
ef ekkert bendir til innrennslistengdra vidbragda samkvamt toflu 1. Mzla skal lifsmdork 1 hverju prepi

adur en innrennslishradinn er aukinn.

Tafla 1 — Aztlun fyrir innrennslishrada

Radlagdur skammtur Innrennslishradi (mg/kg/klst.) | Aztlud
prep1 | prep2 | prep3 | prep4 prep5 | lengd (Klst.)
20 mg/kg 1 3 5 7 A ekki vid 41l 5
4-prepa ferli 1 3 5 7 A ekki vid 7
O meke 75 brepa ferli® | 1 3 6 8 10° 5

2 Hja sjuklingum sem fa radlagdan 20 mg/kg skammt og sem vega 1,25-5 kg er hamarksinnrennslis-
hradi 4,8 mg/kg/klst.

b Hja sjuklingum sem hafa verid med sjikdéminn fra frumbernsku (IOPD) og engar framfarir eiga sér stad er
radlagt ad auka skammtinn i 40 mg/kg adra hverja viku. Hja sjiklingum sem vega 1,25-5 kg er hamarks-
innrennslishradi 9,6 mg/kg/klst.

Vi0 bradaofnamiskast eda ef til verulegra ofnaemisvidbragda eda innrennslistengdra vidbragda kemur,
a tafarlaust a0 heaetta gjof Nexviadyme og hefja videigandi medferd. Vio vaeg eda medalmikil
ofnamisvidbrogd eda innrennslistengd vidbrogd ma hegja 4 innrennsli eda stédva pad timabundid
og/e0a hefja videigandi medferd (sja kafla 4.4).

Einkenni geta haldid afram pratt fyrir ad innrennsli sé stodvad timabundid, pess vegna a leknirinn sem
sér um medferdina ad bida 1 a.m.k. 30 minutur eftir ad einkennin gangi til baka adur en akvoroun um
a0 heetta innrennsli pad sem eftir er dags er tekin. Ef einkennin hjadna 4 ad hefja innrennsli 4 ny i

30 minutur med helmingi minni eda enn minni innrennslishrada en pegar viobrogdin komu fram og
eftir pad er innrennslishradi aukinn um 50% 1 15 til 30 minatur. Ef einkennin koma ekki aftur fram a
a0 auka innrennslishradann i pann hrada sem var pegar vidbrogdin komu fram og thuga ad halda afram
a0 auka innrennslishrada i prepum pangad til hamarksinnrennslishrada er nad.
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Innrennsli { heimahusi

fhuga ma innrennsli med Nexviadyme i heimahusi hj4 sjuklingum sem pola innrennslid vel og hafa
verid an medalmikilla eda verulegra innrennslistengdra vidbragda i nokkra manudi. Akvérdun um
innrennsli i heimahusi 4 a0 vera ad undangengnu mati 4 sjuklingi og samkvamt radleggingum
medferdarlacknis. Taka parf adra undirliggjandi sjukddma til greina og haefni sjuklings til ad fylgja
krofum sem gerdar eru vegna innrennslis vid mat 4 pvi hvort sjuklingur sé¢ gjaldgengur fyrir
heimainnrennsli. Eftirfarandi vidmid parf a0 hafa i huga

e Sjuklingurinn ma ekki vera med samhlida sjikdom sem getur haft ahrif a getu sjiklings til ad
pola innrennslid samkveamt mati leeknisins.

e Astand sjuklingsins er talid laeknisfreedilega stodugt. ftarlegu mati 4 ad vera lokid adur en
innrennsli 1 heimahusi er hafid.

e Sjuklingurinn verdur ad hafa fengio Nexviadyme innrennsli i nokkra manudi undir eftirliti
leeknis sem er sérfraedingur i medferd sjuklinga med Pompe sjukdom, t.d. & sjukrahusi eda
00rum videigandi stad fyrir gongudeildasjuklinga. Gogn sem stadfesta endurtekid innrennsli
sem polist vel an innrennslistengdra vidbragda eda med vag innrennslistengd vidbrogo sem
stjorn hefur nadst 4 med forgjafarlyfjum er forsenda pess ad hefja innrennsli heima.

e Sjuklingurinn verdur ad vilja og vera faer um ad fylgja verklagi vid innrennsli heima.

e Uppbygging innrennslis heima, birgdir og verklag p.m.t. pjalfun verdur ad vera fost i sessi og
tilteek fyrir heilbrigdisstarfsmanninn. Heilbrigdisstarfsmadurinn & ad vera a stadnum allan
pann tima sem & innrennsli heima stendur og i akvedinn tima ad pvi loknu en pad fer eftir poli
sjuklings 40ur en heimainnrennsli var hafio.

Ef aukaverkanir koma fram medan 4 innrennsli heima stendur 4 ad stéova innrennslid tafarlaust og
hefja videigandi adgerdir (sja kafla 4.4). Hugsanlega purfa neestu innrennsli ad fara fram & sjukrahusi
eda 4 videigandi stad fyrir gongudeildarsjuklinga pangad til engar slikar aukaverkanir eru til stadar.
Ekki ma breyta skammti og innrennslishrada an samrads vid medferdarlekninn.

Sja leiobeiningar i kafla 6.6 um blondun og pynningu lyfsins fyrir gjof.

4.3 Frabendingar

Lifshaettuleg ofneemisviobrogd fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1
kafla 6.1 ef gjof ad nyju med heegara innrennsli og minni skammti (re-challenge) hefur ekki borid
arangur (sja kafla 4.4 og 4.8).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Rekjanleiki

Til pess a0 beta rekjanleika liffraedilegra lyfja skal heiti og lotunimer lyfsins sem gefid er vera skrad
med skyrum hetti.

Ofhamisvidobrogd (b.m.t. brddaofnemiskast)

Greint hefur verid fra ofnemisviobrogdum p.m.t. bradaofnaemiskast, hja sjuklingum sem fa medferd
med Nexviadyme (sja kafla 4.8).

Videigandi studningsadgerdir p.m.t. hjarta- og lungnaendurlifgunarbunadur einkum hja sjuklingum
med hjartaofstaekkun og sjuklingum me0 verulega skerta 6ndunarstarfsemi 4 ad vera til taks pegar
Nexviadyme er gefio.

Ef verulegt ofnaemi eda bradaofnaemiskast kemur fram a ad hatta notkun Nexviadyme tafarlaust og
hefja videigandi medferd. fhuga 4 dhzattu og avinning af pvi ad hefja notkun Nexviadyme 4 ny eftir ad
bradaofnamiskast eda veruleg ofnaemisvidbrogd hafa komid fram. Hja einhverjum sjuklingum hefur
notkun verid hafin 4 ny med hagara innrennsli og minni skammti en radlégdum. Hja sjuklingum med
verulegt ofneemi ma ihuga afnemingu gagnvart Nexviadyme. Pegar akvordun um ad hefja medferd a
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ny parf ad geeta itrustu varudar og hafa videigandi buinad til endurlifgunar tiltackan. Pegar i 1j6s kemur
a0 sjuklingurinn polir innrennslid ma auka skammtinn i radlagdan skammt.

Ef vaeg eda medalmikil ofneemisvidbrogd koma fram ma heegja 4 innrennsli eda heetta pvi timabundid.

Innrennslistengd vidbrogd

{ kliniskum rannsoknum var greint fra pvi ad innrennslistengd vidbrogd keemu fram hvenzr sem er
medan 4 innrennsli stendur og/eda innan nokkurra klukkustunda eftir innrennsli Nexviadyme og voru
liklegri eftir pvi sem innrennslishradinn var meiri (sja kafla 4.8).

Sjuklingar sem eru med bradan undirliggjandi sjukdom pegar Nexviadyme innrennsli er gefio virdast
vera i aukinni heettu 4 innrennslistengdum vidbrogoum. Sjuklingar med langt genginn Pompe sjukdém
geta verid med verulega skerta hjarta- og dndunarstarfsemi pannig ad peir geta verid i aukinni heettu &
verulegum fylgikvillum innrennslistengdra vidbragda. Hegt er ad gefa andhistamin, hitaleekkandi lyf
og/eda barkstera til a0 koma i veg fyrir eda draga ar innrennslistengdum vidbrogdum. Samt sem adur
geta innrennslistengd viobrogd komid fram hjé sjiklingum sem f4 fyrir fram lyfjamedferd.

Ef veruleg innrennslistengd viobrogd koma fram a tafarlaust ad haetta gjof Nexviadyme og hefja
videigandi medferd. huga 4 ahaettu og dvinning af pvi ad hefja notkun Nexviadyme & ny eftir veruleg
innrennslistengd vidbrogd. Hja sumum sjuklingum hefur notkun verid hafin 4 ny med hegara
innrennsli og minni skammti en radlégdum. begar i 1j6s kemur ad sjuklingurinn polir innrennslid ma
auka skammtinn i rddlagdan skammt. Ef vaeg eda medalmikil innrennslistengd vidbrogd koma fram
pratt fyrir fyrir fram lyfjameodferd geta einkennin lagast ef hagt er 4 innrennsli eda pvi heett
timabundio (sja kafla 4.8).

Motefhamyndun

Greint var fra motefnum gegn lyfinu (ADA) sem komu fram a medferdartima badi hja peim sem
ho6fou ekki fengid medferd adur (95%) og medferdarreyndum sjuklingum (62%) (sja kafla 4.8).

Innrennslistengd viobrogd og ofneemisviobrogd geta komid fram 6had myndun métefna gegn lyfinu.
Yfirleitt voru innrennslistengd vidbrogd og ofnaeemisvidbrogd veeg eda medalmikil og hagt var ad rada
bot 4 peim med hefdbundnu klinisku verklagi. I kliniskum rannséknum hafdi myndun métefna gegn
lyfinu engin ahrif & kliniska verkun (sja kafla 4.8).

fhuga maetti prof fyrir motefnum gegn lyfinu ef sjiklingar svara ekki medferd. fhuga maetti
onzemisprof vegna aukaverkana p.m.t. prof fyrir IgG og IgE moétefnum gegn lyfinu hja sjuklingum
sem eru i hattu 4 ofnemisvidbrogdum eda hafa adur fengid bradaofnaemiskast vegna alglucosidasa
alfa.

Hafid samband vid umbodsmann Sanofi 4 {slandi eda Sanofi EU Medical Services til pess ad f4
upplysingar um Sanofi Speciality Care profanapjonustu.

Haetta 4 bradri hjarta- og 6ndunarbilun

Geeta 4 vartdar vid gjof Nexviadyme hja sjuklingum sem eru i heettu 4 ofvokvun og sjuklingum med
bradan undirliggjandi dndunarferasjikdom eda verulega skerta hjarta- og/eda dndunarstarfsemi pegar
vokvaskerding er naudsynleg. Haetta getur verid a ad pessum sjuklingum versni alvarlega m.t.t. hjarta
eda ondunarfeera medan 4 innrennsli stendur. Videigandi studningsadgerdir og eftirlit 4 ad vera tilteekt
medan 4 innrennsli Nexviadyme stendur og naudsynlegt getur verid ad fylgjast lengur med sumum
sjuklingum en pad skal meta eftir einstaklingsbundinni porf sjiklingsins.

Hjartslattartruflanir og skyndidaudi vi0 svefingu begar midleegum a&dalegg er komid fyrir

Geeta 4 varadar vid svafingu pegar midlegum adalegg er komid fyrir eda vid adra skurdadgerd hja
sjuklingum sem hafa verid med Pompe sjikdom fra frumbernsku og eru med hjartaofsteekkun.



Hjartslattartruflanir, p.m.t. sleglatif, sleglahradslattur og haegslattur, sem valda hjartastoppi eda dauda,
eda krefjast hjartaendurlifgunar eda hjartastillingar hafa verio tengdar svaefingu hja sjuklingum sem
fengu sjukddminn i frumbernsku og eru med hjartaofstekkun.

4.5 Milliverkanir vio o6nnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir a4 milliverkunum. bar sem avalglucosidasi alfa er radbrigoi
mannaproteins eru milliverkanir fyrir tilstilli cytokrom P450 dliklegar.

4.6 Frjosemi, medganga og brjoéstagjof

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun Nexviadyme & medgongu. Dyrarannsoknir benda ekki til
beinna skadlegra ahrifa 4 @xlun. Obein ahrif 4 fostur hja musum voru talin tengjast
bradaofnaemissvorun vegna avalglucosidasa alfa (sja kafla 5.3). Hugsanleg heetta hja ménnum er
opekkt. Ekki er haegt ad draga alyktanir um pad hvort notkun Nexviadyme sé 6rugg 4 medgongu.
Nexviadyme 4 adeins ad nota 4 medgongu ef hugsanlegur avinningur vegur pyngra en hugsanleg
aheetta p.m.t. dhrif 4 fostur.

Brjostag)of

Engar upplysingar liggja fyrir um hvort Nexviadyme finnist 1 brjostamjolk eda ahrif Nexviadyme a
mjolkurframleidslu eda ahrif 4 barn 4 brjosti. Ekki er haegt ad draga alyktanir um 6ryggi notkunar
Nexviadyme me0dan a brjostagjof stendur. Nexviadyme 4 adeins ad nota medan a brjostagjof stendur ef
hugsanlegur avinningur vegur pyngra en hugsanleg dhetta p.m.t. ahrif 4 brjostmylking (sja kafla 5.3).
Frj6semi

Engar kliniskar upplysingar liggja fyrir um ahrif Nexviadyme & frjésemi hja ménnum. Dyrarannsoknir
hja musum syndu ekki fram a skerta frjosemi hja karl- eda kvenkynsmusum (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Nexviadyme getur haft smaveegileg ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla. bar sem greint hefur
verid fra sundli, lagum blo6dprystingi og syfju sem innrennslistengdum vidbrogdum getur pad haft
ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla daginn sem innrennslid er gefid (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 6ryggi lyfsins

Alvarlegar aukaverkanir sem greint var fra hja sjuklingum sem fengu Nexviadyme voru andnaud og
hrollur hja 1,4% sjiklinga og eftirtaldar aukaverkanir sem komu hver fram hja 0,7% sjiklinga;
hofudverkur, maedi, surefnisskortur, bjugur i tungu, 6gledi, kladi, ofsakladi, litabreytingar a htd,
opaegindi fyrir brjosti, hiti, blodprystingshaekkun eda -lekkun, heekkadur likamshiti, aukinn hjartslattur
og minnkud strefnismettun. Greint var fra ofnaemisviobrogdum hja 60,6% sjuklinga,
bradaofnamiskasti hja 2,8% og innrennslistengdum vidbrogdum hja 39,4% sjiaklinga. Alls haettu 4,9%
sjuklinga sem fengu Nexviadyme 1 kliniskum rannsoknum medferd fyrir fullt og allt; 2,8% sjuklinga
haettu medferd vegna einhvers eftirtalins tilviks sem talin voru tengjast Nexviadyme: dndunarbeling,
Opegindi fyrir brjosti, sundl, hosti, 6gledi, hitarodi i andliti og/eda halsi, blodsokn i auga, ofsakladi og
horundsrodi.

Algengustu aukaverkanirnar sem greint var fra (>5%) voru kladi (13,4%), 6gledi (12%), hofudverkur
(10,6%), utbrot (10,6%), ofsakladi (8,5%), hrollur (7,7%), preyta (7,7%) og hérundsrodi (5,6%).



Sameinud oryggisgreining r 4 kliniskum rannséknum (EFC14028/COMET, ACT14132/mini-
COMET, TDR12857/NEO og LTS13769/NEO-EXT) tok til alls 142 sjuklinga (118 fullordnir og
24 born (1 barn var skrad beint 1 opna framhaldsfasann i rannsokn 1)) sem fengu Nexviadyme.
Aukaverkanir sem greint var fra hja sjuklingum sem fengu Nexviadyme 1 sameinudu greiningunni i
kliniskum rannséknum eru taldar upp i t6flu 2.

Tafla med aukaverkunum

Aukaverkanir eftir liffeerakerfi, samkvamt tidniflokkun: mjég 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 tidni ekki pekkt (ekki heegt ad aetla tidni ut fra fyrirliggjandi gégnum).

Vegna farra sjiklinga er aukaverkun sem greint er fra hja 2 sjiklingum flokkud sem algeng. Innan hvers
tidniflokks eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Tafla 2 — Aukaverkanir sem komu fyrir hja sjuklingum sem fengu Nexviadyme i sameinadri

greiningu 4 kliniskum rannséknum (N=142)

Liffzerakerfi Tioni Kjorheiti
Sykingar af voldum sykla og snikjudyra|Sjaldgaefar Tarubolga
Onamiskerfi Mjog algengar |Ofnaemi
Algengar Bradaofnaemiskast
Taugakerfi Mjog algengar [Hofudverkur
Algengar Sundl
Algengar Skjalfti
Algengar Syfja
Algengar Svidatilfinning
Sjaldgaefar (Naladofi
Augu Algengar Blodsokn 1 auga
Algengar B16dsdkn 1 taru
Algengar K140i i augum
Algengar Bjugur i augnloki
Sjaldgaefar Aukid taraflaedi
Hjarta Algengar Hradslattur
Sjaldgeefar Aukaslog fra slegli
Adar Algengar Har blodprystingur
Algengar Hitarooi i andliti og/eda halsi
Algengar Lagur blodprystingur
Algengar Blami
Algengar Hitakof
Algengar Folvi
Ondunarfzeri, brjosthol og midmeeti Algengar Hosti
Algengar Maeoi
Algengar Andnaud
Algengar Erting 1 halsi
Algengar Verkur i munni og koki
Sjaldgeefar Hradondun
Sjaldgeefar Bjugur i barkakyli
Meltingarfzeri Mjog algengar |Ogledi
Algengar (Nidurgangur
Algengar Uppkost
Algengar broti & vorum
Algengar broti 1 tungu
Algengar Kvidverkur
Algengar Verkur ofarlega i kvid
Algengar Meltingartruflun
Snertiskynsminnkun i munni




Sjaldgeefar

Naladofi/dofi i munni

Sjaldgeefar Kyngingartregda
Sjaldgeefar
HU0 og undirhud Mjog algengar [Kl1adi
Mjog algengar [Utbrot
Algengar Ofsakladi
Algengar Horundsrodi
Algengar Rodi 1 16fum
Algengar Ofsvitnun
Algengar Rodautbrot
Algengar Kladautbrot
Algengar Hudskellur
Sjaldgeefar Ofnaemisbjigur
Sjaldgeefar Litabreytingar 4 hud
Stookerfi og bandvefur Algengar Sinadrattur
Algengar Vodvaverkur
Algengar Verkur i utlim
Algengar Verkur i sidu
Almennar aukaverkanir og Algengar breyta
aukaverkanir 4 ikomustad Algengar Hrollur
Algengar Opaegindi fyrir brjosti
Algengar Verkur
Algengar Flensulik veikindi
Algengar Verkur a stungustad
Algengar Hiti
Algengar brottleysi
Algengar Bjugur i andliti
Algengar Kuldatilfinning
Algengar Hitatilfinning
Algengar Slen
Sjaldgeefar Verkur i andliti
Sjaldgeefar Ofurhiti
Sjaldgaefar Lyfid lendir utan &dar 4 stungustad
Sjaldgaefar Lioverkur & stungustad
Sjaldgeefar Utbrot 4 stungustad
Sjaldgeefar Vidbrogo a stungustad
Sjaldgaefar Ofsakladi a stungustad
Sjaldgeefar Stadbundinn bjagur
Sjaldgeefar Utlaegur proti
Rannsoknanidurstodur Algengar Bl60prystingshakkun
Algengar Minnkud strefnismettun
Algengar Aukinn likamshiti
Sjaldgeefar Aukinn hjartslattur
Sjaldgeefar Oedlileg 6ndunarhlj6d
Sjaldgeefar Aukinn magnapéttur (complement
factor)
Sjaldgeefar Aukning motefnaflétta (immune

complex)

Tafla 2 ner yfir medferdartengdar aukaverkanir sem taldar eru liffreedilega mogulega tengjast avalglucosidasa

alfa samkvaemt SmPC fyrir alglucosidasa alfa.

f samanburdarannsokn, EFC14028/COMET, fengu 100 sjuklingar 16 til 78 ara med sidkominn Pompe

sjukdém sem hofou ekki fengid ensimuppbotarmedferd adur annadhvort 20 mg/kg Nexviadyme

(n=51) eda 20 mg/kg alglucosidasa alfa (n=49). Medan a 49 vikna tviblinda hlutanum med virkum
samanburdi stod var greint fra alvarlegum aukaverkunum hja 2% sjiklinga sem fengu Nexviadyme og

6,1% peirra sem fengu alglucosidasa alfa. Meodferdinni var heett fyrir fullt og allt hja alls 8,2%
sjuklinga sem fengu alglucosidasa alfa 1 rannsokninni vegna aukaverkana; enginn sjuklingur
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Nexviayme hopnum heetti medferdinni fyrir fullt og allt. Algengustu aukaverkanirnar sem greint var
fra (>5%) hja sjuklingum sem fengu Nexviadyme voru hofudverkur, 6gledi, kladi, ofsakladi og preyta.

Af sjuklingunum 95 sem toku patt i opnum framhaldsfasa EFC14028/COMET hélt 51 sjuklingur
afram me0dferd med Nexviadyme og 44 sjuklingar skiptu ur alglucosidasa alfa i Nexviadyme.

{ opna framhaldsfasanum var greint fra alvarlegum aukaverkunum hja 3 (5,8%) sjuklingum sem héldu
afram me0dferd med Nexviadyme alla rannsoknina og hja 3 (6,8%) sjuklingum sem skiptu i
Nexviadyme. Algengustu aukaverkanirnar sem greint var fra (>5%) hja sjuklingum sem héldu afram
medferd med Nexviadyme alla rannsoknina voru 6gledi, hrollur, hdrundsrodi, klaodi og ofsakladi.
Algengustu aukaverkanirnar sem greint var {rd (>5%) hja sjiklingum sem skiptu i Nexviadyme voru
klaoi, ttbrot, hofudverkur, 6gledi, hrollur, preyta og ofsakladi.

Ekki var greint fra aukaverkun eda innrennslistengdum vidbrogdum hja peim bérnum sem voru skrad
beint i opna framhaldsfasann.

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Ofnceemi (b.m.t. bradaofncemiskast)

[ sameinadri greiningu 4 6ryggi fengu 86/142 (60,6%) sjtiklingar ofnamisvidbrogd p. 4 m. var greint
fra verulegum ofnemisviobrogdum hja 7/142 (4,9%) sjuklingum og bradaofnaemiskasti hja 4/142
(2,8%) sjuklingum. Nokkur pessara ofnaemisviobragda voru IgE midlud. Teikn og einkenni
bradaofnaemiskasts voru m.a. bjigur i tungu, lagprystingur, sturefnisskortur, andnaud, pyngsli fyrir
brjosti, utbreiddur bjugur, Utbreiddur hitarodi, hitatilfinning, hosti, sundl, tormeeli, herpingur i halsi,
meltingartruflun, 6gledi, rodi i 16fum, proti & nedri vor, minnkud éndunarhljod, rodi a fotum, proti i
tungu, kladi i 16fum og fétum, og 6ndg surefnismettun. Einkenni verulegra ofnaemisviobragda voru
m.a. bjigur 1 tungu, 6ndunarbilun, andnaud, Gtbreiddur bjugur, hdrundsrodi, ofsakladi og utbrot.

Innrennslistengd viobrogo

{ sameinadri greiningu 4 6ryggi var greint fra innrennslistengdum vidbrogdum hja u.p.b. 56/142
(39,4%) sjuklingum sem fengu avalglucosidasa alfa i kliniskum rannsoknum. Greint var fra verulegum
innrennslistengdum viobrogdum hja 6/142 (4,2%) sjuklingum p.m.t. andnaud, surefnisskortur,
opegindi fyrir brjosti, Gtbreiddur bjigur, bjugur i tungu, kyngingartregda, 6gledi, hdrundsrodi,
ofsakladi og blooprystingshaekkun eda leekkun. Innrennslistengd vidbrogd sem greint var fra hja fleiri
en 1 sjuklingi voru m.a. andnaud, opeagindi fyrir brjosti, madi, hosti, minnkud surefnismettun, erting i
halsi, meltingartruflun, 6gledi, uppkost, nidurgangur, proti & vorum, proti a tungu, hérundsrodi, rodi i
lofum, utbrot, rodautbrot, kladi, ofsakladi, ofsvitnun, htidskellur, bl6dsokn 1 auga, bjiugur i augnloki,
bjugur i andliti, aukinn eda minnkadur blodprystingur, hradslattur, hofudverkur, sundl, skjalfti,
svidatilfinning, verkur (m.a. verkur Gtlimum, verkur ofarlega i kvid, verkur i munni og koki og verkur
i sidu), syfja, slen, preyta, hiti, flensulik veikindi, hrollur, rodakast, hita- eda kuldatilfinning. Meiri
hluti innrennslistengdra vidbragda voru talin vaeg eda i medallagi mikil.

{ samanburdarrannsokninni EFC14028/COMET greindu feerri sjiklingar med sidkominn Pompe
sjukdém 1 avalglucosidasa alfa hopnum fra a.m.k. einni innrennslistengdri aukaverkun (13/51
[25,5%]) en 1 hopnum sem fékk alglucosidasa alfa (16/49 [32,7%]). Ekki var greint fra verulegum
innrennslistengdum vidobrogdum hja sjuklingum i avalglucosidasa alfa hopnum en hja 2 sjuklingum i
alglucosidasa alfa hopnum (sundl, sjonskerding, lagur bl6dprystingur, medi, kaldur sviti og hrollur).
Algengustu innrennslistengdu vidbrogdin vegna medferdarinnar sem greint var fra (>2 sjuklingar) i
avalglucosidasa alfa hopnum voru klaoi (7,8%) og ofsakladi (5,9%) og i alglucosidasa alfa hopnum
ogledi (8,2%), kladi (8,2%) og hitarodi 4 andliti og/eda halsi (6,1%). Meirihluti innrennslistengdra
vidbragda sem greint var fra hja 7 (13,7%) sjuklingum voru veg i avalglucosidasa alfa hopnum og hja
10 [20,4%] sjuklingum i alglucosidasa alfa hopnum).

{ opna framhaldsfasanum var greint fr4 innrennslistengdum vidbrogdum hja 12 (23,5%) sjuklingum
sem héldu afram medferd med Nexviadyme alla rannsoknina. Innrennslistengd vidbrogd sem greint
var fra hja fleiri en 1 sjuklingi voru 6gledi, hrollur, hérundsrodi, kladi, hiti, ofsakladi, atbrot, og
blodsokn 1 auga. Greint var fra innrennslistengdum vidbrogdum hja 22 (50%) sjuklingum sem skiptu i



Nexviadyme. Innrennslistengd viobrogd sem greint var fra hja fleiri en 1 sjuklingi voru klaoi,
hofudverkur, utbrot, 6gledi, hrollur, preyta, ofsakladi, andnaud, kuldatilfinning, 6peegindi fyrir brjosti,
horundsrodi, rodautbrot, kladautbrot, hudskellur, svidatilfinning, proti & vorum og proti 4 tungu. Fjoldi
innrennslistengdra vidbragda i badum hépunum minnkadi med timanum.

Motefnamyndun

Ti0ni svorunar sem syndi motefni gegn lyfinu vid avalglucosidasa alfa hja sjuklingum med Pompe
sjukdém sem fengu Nexviadyme er synd i toflu 3. Midgildi tima fram ad métefnavendingu var 8,3
vikur.

Hja sjuklingum sem hofou ekki fengid medferd adur komu innrennslistengd vidbrogd fyrir baedi hja
sjuklingum sem voru jakvadir og sjuklingum sem voru neikvaedir fyrir métefnum gegn lyfinu. Aukin
tidni innrennslistengdra vidbragda og ofnzemi kom fram vid haerri titra I[gG-motefna gegn lyfinu. Hja
sjuklingum sem hofou ekki fengid medferd 4dur var tilhneiging til aukinnar tidni innrennslistengdra
vidbragda vid aukinn titra motefna gegn lyfinu, par sem greint var fra mestri tidni innrennslistengdra
vidbragoda (69,2%) hja peim sem voru med hamarks titra >12.800 samanborid vid 33,3% hja
sjuklingum med midlungshaan titra 1.600-6.400, 14,3% hja peim sem voru med lagan titra 100-800 og
tidnin var 33,3% hja peim sem voru neikvadir fyrir motefnum gegn lyfinu. Hja fullordnum
sjuklingum sem hofou adur fengid ensimuppbdtarmedferd var tioni innrennslistengdra vidbragda og
ofnamis herri hja sjuklingum sem h6fou moétefni gegn lyfinu sem komu fram i medferdinni
samanborid vid sjuklinga sem voru neikvaedir fyrir métefnum gegn lyfinu. Einn sjiklingur sem hafoi
ekki fengid medferd adur og tveir medferdarreyndir sjuklingar fengu bradaofnaemiskast. Tioni
innrennslistengdra vidbragda var svipud hja bornum sem voru jakvead eda neikved fyrir métefnum
gegn lyfinu. Eitt barn sem hafdi fengid medferd adur fékk bradaofnaemiskast (sja kafla 4.4).

{ klinisku rannsékninni EFC14028/COMET komu métefni gegn lyfinu fram vid medferd hja 81 af 96
(84,4%) sjuklingum. Flestir sjuklingar voru med litinn eda midlungshdan titra og var greint fra haum
og varanlegum motefnatitra vid Nexviadyme hja 7 sjuklingum. Mat a vixlviobrogdum métefna i

viku 49 syndi a0 moétefni sem syna vixlvidobrogd gagnvart alglucosidasa alfa og Nexviadyme greindust
hja 3 (5,9%) sjtklingum. Ymis &hrif komu fram 4 lyfjahvorf, lyfhrif og verkunarmelingar hja
sjuklingum med héan titra en hins vegar h6fou motefni gegn lyfinu engin kliniskt marktaek ahrif &
verkun hja flestum sjiklingum (sja kafla 5.2).

Tafla 3 — Tioni métefna gegn lyfinu sem koma fram 4 meoferdartima hja sjiuklingum med
sidkominn Pompe sjukdém og sjiklingum sem hafa verio med sjukdéminn fra frumbernsku

Nexviadyme
Sjuklingar sem Medferdarreyndir sjuklingar®
hofou ekki
fengio medfero Motefni gegn avalglucosidasa alfa
adur. Métefni
gegn
avalglucosidasa
alfa®
Fulloronir Fullordnir Born Born
20 mg/kg adra 20 mg/kg 20 mg/kg 40 mg/kg adra
hverja viku aora hverja aora hverja hverja viku
viku viku
(N=62) (N=58) (N=6) (N=16)
N (%) N (%) N (%) N (%)
Upphafsgildi métefna
gegn Iyfinu 2(3,3) 43 (74,1,) 1(16,7) 2(12,5)
Gildi motefna gegn
lyfinu sem komu fram i 59 (95,2) 36 (62,1) 1(16,6) 9 (56,3)
medferdinni
Hlutleysandi moétefni
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Bédar gerdir

hlutleysandi motefna 14.(22,6) 5 (8.6) 0 0
Hom}un a ensimvirkni, 5(8.1) 6(10.3) 0 .
eingdngu

Hoémlun a )
ensimupptoku, eingdngu 12.(19.4) 15(25,9) 0 2 (12,5%)

2 b.4 m. tveir sjuklingar 4 barnsaldri.

> Medferdareyndir sjuklingar fengu medferd med alglucosidasa alfa fyrir eda i klinisku rannsékninni, fullordnir
sjuklingar 1 0,9-9,9 4r og bérn 1 0,6-11,8 ar.

¢Ekki akvardad.

Born

Aukaverkanir sem greint var fra 1 kliniskum rannséknum hja bérmum (19 born sem hafa verid med
Pompe sjukdém fra barnaesku 4 aldrinum 1-12 ara (medalaldur 6,8 ar) og tvo born (9 og 16 ara) med
sidkominn Pompe sjikdom) voru svipadar og hja fulloronum.

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 samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Ohoflegur innrennslishradi Nexviadyme getur valdid hitakofi. f kliniskri rannsékn fengu sjuklingar &
barnsaldri skammta allt a0 40 mg/kg likamspyngdar einu sinni & 2 vikna fresti og engin sérstok teikn
eda einkenni kom fram eftir steerri skammta. Adgerdir vegna aukaverkana, sja kafla 4.4 og 4.8.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onnur meltingarfara- og efnaskiptalyf, ensim, ATC-flokkur: A16AB22
Verkunarhattur

Avalglucosidasi alfa er radbrigda syru a-glucosidasi (rhGAA) manna sem leggur til utanadkomandi
GAA. Avalglucosidasi alfa er umbreyttur alglucosidasi alfa par sem u.p.b. 7 hexamannésa byggingar
hver med tvo endastada manndsa-6-fosfat (bis-M6P) hluta tengjast oxudum sialsyruleifum a
alglucosidasa alfa. Avalglucosidasa alfa er med 15 falda aukningu 4 manndsa-6-fosfat (M6P) hluta
samanborid vid alglucosidasa alfa. Synt hefur verid fram 4 ad binding vid M6P vidtaka a
frumuyfirbordi verdi fyrir tilstilli kolvetnishopa & GAA sameindinni, sem er sidan innlimud og flutt
leysikorn, par sem hun klofnar med proteinsundrun sem veldur aukinni ensimvirkni fyrir nidurbrot
glykogens.

Verkun og 6ryggi

Kliniskar rannsoknir hja sjuklingum med sidkominn Pompe sjukdom

Rannsokn 1, EFC14028/COMET, var fjolpjoda, fjolsetra, slembud tviblind rannsokn par sem gerdur
var samanburdur a verkun og 6ryggi Nexviadyme og alglucosidasa alfa hja 100 sjuklingum med
siokominn Pompe sjuikdom sem voru & aldrinum 16 til 78 ara vid upphaf medferdarinnar og h6fou
ekki fengid medferd adur. Sjuklingum var slembiradad 1:1 samkvemt heildarframali lungna (forced
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vital capacity, FVC) i upphafi, kyni, aldri og landi til ad fa 20 mg/kg af Nexviadyme eda alglucosidasa
alfa adra hverja viku i 12 manudi (49 vikur).

{ rannsokn 1 var opinn framhaldsfasi par sem allir sjuklingar i alglucosidasa alfa hopnum skiptu i
Nexviadyme og héldu medferd afram a.m.k. fram ad viku 145. Alls toku 95 sjuklingar patt i opna
fasanum (51 ar Nexviadyme hopnum og 44 Ur alglucosidasa alfa hopnum). Eitt barn til vidbdtar var
skrad beint 1 framhaldsfasann med Nexviadyme.

Adalendapunkturinn i rannsokn 1 var breyting 4 FVC (% af spadu gildi (% predicted)) i uppréttri stodu
fr4 upphafsgildi til 12. manadar (vika 49). [ viku 49 var munur 4 medaltali minnstu fervika
(stadalskekkja) & FVC % af spadu gildi hja sjuklingum sem fengu Nexviadyme 2,89% (0,88) og hja
peim sem fengu alglucosidasa alfa 0,46% (0,93). Kliniskt markteekur munur 4 medaltali minnstu
fervika sem var 2,43% (95% CI: -0,13, 4,99) milli Nexviadyme og alglucosidasa alfa fyrir FVC (% af
spadu gildi) var herri en fyrir fram skilgreind mork fyrir verkun sem var ekki lakari (-1,1) og nadi
tolfreedilega séd ad vera ekki lakari verkun (p=0,0074). Rannsoknin var ekki tolfraeedilega marktack
med tilliti til yfirburda (p=0,0626) og prof fyrir aukaendapunktunum var gert &n margféldunar-
adlogunar.

Nidurstdour fyrir adalendapunkt eru syndar i toflu 4.

Hja sjuklingum sem skiptu ur alglucosidasa alfa i Nexviadyme eftir viku 49 var munur a4 medaltali
minnstu fervika 4 FVC % af spadu gildi 0,81 (1,08) (95% CI: -1,32; 2,95) fra viku 49 til viku 145.
Stoougleiki med tilliti til FVC % af spadu gildi var vidhaldid eftir skipti i Nexviadyme i alglucosidasa
alfa hopnum med svipudum gildum og i Nexviadyme hoépnum i viku 145. Framfarir med tilliti til FVC
% af spadu gildi midad vid upphafsgildi var vidhaldid hja sjuklingum sem héldu afram i Nexviadyme
hépnum.

Tafla 4 — Munur 4 medaltali minnstu fervika (LS mean) fra upphafsgildi til viku 49 fyrir FVC
(% af spadu gildi) i uppréttri stéou

Nexviadyme Alglucosidasi alfa
(n=51) (n=49)
Heildarframal lungna (% af spadu gildi) i uppréttri stéou
Upphafsgildi fyrir o L .
medferd Medalgildi (stadalfravik) 62,55 (14,39) 61,56 (12,40)
) Medaltal minnstu fervika
Vika 13 (stadalskekkja) breyting fra 3,05 (0,78) 0,65 (0,81)
upphafsgildi
. Medaltal minnstu fervika
Vika 25 (stadalskekkja) breyting fra 3,21 (0,80) 0,57 (0,84)
upphafsgildi
Medaltal minnstu fervika
Vika 37 (stadalskekkja) breyting fra 2,21 (1,00) 0,55 (1,05)
upphafsgildi
Vika 49 Medaltal (stadalfravik) 65,49 (17,42) 61,16 (13,49)
Aztlud breyting fra Medaltal minnstu fervika
upphafsgildi fram ad (stadalskekkja) breyting fra 2,892 (0,88) 0,46 (0,93)
viku 49 (MMRM) upphafsgildi
Aztladur mismunur 4 . . o
hépunum med tilliti il | Vicoaltal minnstu fervika (95% 2,434 (:0,13; 4,99)
. y lel))
breytingar fra —oildi® 0,0074
upphafsgildi fram ad N 0,0626
viku 49 (MMRM) P8

MMRM: mixed model repeated measure.

2 Samkvaemt MMRM likani felur likanid i sér upphafsgildi FVC (% af spadu gildi, samfellt), kyn, aldur (i arum
vid upphaf), medferdarhop, heimsokn, vixlhrif medferdarhopa-heimsokna sem bundin ahrif (fixed effects).
b-Ekki lakari“-mérk eru -1,1%

¢Yfirburdum ekki nad
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Lykilaukaendapunktur i rannsokn 1 var breyting a heildarvegalengd sem gengin var 4 6 miniitum
(6MWT, 6-Minute Walk Test) fra upphafi ad 12. manudi (vika 49). I viku 49 var munur 4 medaltali
minnstu fervika fra upphafsgildi (stadalskekkja) 8 6GMWT hja sjuklingum sem fengu Nexviadyme
32,21 m (9,93) og 2,19 m (10,40) hja peim sem fengu alglucosidasa alfa. Munur 4 medaltali minnstu
fervika upp 4 30,01 m (95% CI: 1,33;58,69) syndi framfarir télulega séd med Nexviadyme samanborid
vid alglucosidasa alfa. Nidurstéour me0 tilliti til GMWT eru syndar 1 toflu 5.

Hja sjuklingum sem skiptu ur alglucosidasa alfa i Nexviadyme eftir viku 49 var munur 4 medaltali
minnstu fervika 8 6BMWT (vegalengd gengin i metrum) -2.3 m (10,6), 95% CI: -23,2; 18,7 fra viku 49
til viku 145. I viku 145 kom stodugleiki i [jos vardandi 6MWT eftir skipti ur alglucosidasa alfa i
Nexviadyme. Framfarir midad vid upphafsgildi voru vidvarandi hja patttakendum i Nexviadyme
hépnum.

Viobotaraukaendapunktar rannséknarinnar voru hamarksinndndunarprystingur (MIP),
hamarksatondunarprystingur (MEP), samantekt stiga i styrktarmaelingum (HHD, hand-held
dynamometry), heildarstig 1 profi 4 hreyfiferni (QMFT, quick motor function test) ) og SF-12
(heilsutengdur spurningarlisti me0 tilliti til likamlegra og andlegra heilsutengdra lifsgaoda).
Nidurstoour fyrir pessa endapunkta eru syndar i toflu 5.

Hja sjuklingum med sidkominn Pompe sjukdom 4 aldrinum 16 til 78 ara, sem hofou ekki fengid
medferd adur og hofu medferd med Nexviadyme 20 mg/kg adra hverja viku var medal
hlutfallsbreyting (stadalfravik) 4 hexdsa tetrasakkarioum i pvagi fra upphafsgildi fram ad viku 49

- 53,90% (24,03) sem var vidhaldid -53,35% (72,73) i viku 145 hja sjuklingum sem héldu afram
medferd med Nexviadyme. Hja sjuklingum sem hofu medferd med alglucosidasa alfa 20 mg/kg adra
hverja viku var meoal hlutfallsbreyting (stadalfravik) a hexdsa tetrasakkarioum i pvagi fra
upphafsgildi fram ad viku 49 -10,8% (32,33), frekari leekkun 1 -48,04% (41,97) vard i viku 145 eftir ad
skipt hafoi verid tr alglucosidasa alfa i Nexviadyme.

Tafla 5 — Munur 4 medaltali minnstu fervika fra upphafsgildi fram ao viku 49 fyrir viobétar
aukaendapunkta

Endapunktur Nexviadyme Alglucosidasi alfa Mismunur &
Breyting 4 meoaltali | Breyting 4 medaltali medaltali minnstu
minnstu fervika minnstu fervika fervika
(stadalskekkja) (stadalskekkja) 95% CI)
6 minttna gonguprof
(6MWT) vegalengd 32,21 (9,93) 2,19 (10,40) 30,01 (1,33; 58,69)
(metrar)*®
Hamarks-
inndndunarprystingur 8,71 (2,09) 4,33 (2,19) 4,38 (-1,64; 10,39)
(MIP) (azetlad hlutfall)°
Hamarks-
utondunarprystingur 10,97 (2,84) 8,35 (2,97) 2,61 (-5,61; 10,83)
(azetlad hlutfall)
Styrktarmeaeling (HHD,
hand-held
dynamometry) 260,69 (46,07) 153,72 (48,54) 106,97 (-26,56; 240,5)
samantekt stiga
QMFT (Quick Motor
function Test) 3,98 (0,63) 1,89 (0,69) 2,08 (0,22; 3,95)
heildarstig
. Konnun 4 PCS" stig: 2,37 (0,99) 1,60 (1,07) 0,77 (-2,13; 3,67)
eilsutengdum MCSE stig: 2,88 0.76 (1.32) 2,12 (-1.46: 5.60)
lifsgaedum (SF-12) (1,22) ’ ’ ’ o

af MMRM likani fyrir 6SMWT vegalengd er FVC % af spadu gildi vid upphaf og 6MWT vid upphaf (vegalengd
gengin 1 metrum), aldur (i &rum vid upphaf), kyn, medferdarhopur, heimsdkn og vixlhrif medferdar-heimsdknar
sem bundin ahrif (fixed effects).
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> Medaltal minnstu fervika (stadalskekkja) breyting fra upphafsgildi 1 viku 13, 25 og 37 var 18,02 (8,79); 27,26
(9,98) og 28,43 (9,06) i avalglucosidasa alfa hopnum og 15,11 (9,16); 9,58 (10,41) og 15,49 (9,48) i
alglucosidasa alfa hopnum.

¢ [ nemnigreiningu eftir 4 voru 4 sjtklingar utilokadir (2 i hvorum medferdarhop) med upphafsgildi
hamarksinnoéndunarprystings og hamarkstatondunarprystings yfir edlilegum lifedlisfraedilegum gildum.
4Samantekt likamlegra patta.

¢ Samantekt andlegra patta.

{ opinni ranns6kn 4n samanburdar hja sjiklingum med sidkominn Pompe sjikdom héldust ahrif FVC
(% af spadu gildi) og 6GMWT vid langtimamedferd med avalglucosidasa alfa 20 mg/kg adra hverja
viku i allt ad 6 ar.

Klinisk rannsokn hja sjuklingum sem hafa verid med Pompe sjukdom fra frumbernsku

Rannsokn 2, ACT14132/mini-COMET, var margprepa 2. stigs, opin, fjolsetra, fjolpjoda med hépum
sem fengu endurtekna aukna skammta af Nexviadyme, hja brnum (1-12 ara) med Pompesjukdom
sem kom fram i frumbernsku sem annadhvort hrakadi kliniskt eda svorun var minni en askileg medan
4 medferd med alglucosidasa alfa stod. Rannsoknin nadi til alls 22 sjiklinga; 1 hop 1 voru 6 sjuklingar
sem hrakadi kliniskt og fengu 20 mg/kg adra hverja viku i 25 vikur, 1 hop 2 voru 5 sjiklingar sem
hrakadi kliniskt og fengu 40 mg/kg adra hverja viku i 25 vikur og i hop 3 voru 11 sjiklingar sem
syndu minni svorun en @skilega og fengu annadhvort Nexviadyme 40 mg/kg adra hverja viku i 25
vikur (5 sjuklingar) eda alglucosidasa alfa 1 skammti sem var stodugur fyrir rannsoknina (4 bilinu

20 mg/kg adra hverja viku og 40 mg/kg vikulega) i 25 vikur (6 sjuklingar).

Adalmarkmid i rannsokn 2 var ad meta 6ryggi og pol vid gjof Nexviadyme. Aukamarkmid var ad
akvarda verkun Nexviadyme. Upplysingar syndu fram & stoougleika eda framfarir med tilliti til
verkunarnidurstadna fyrir GMFM-88 (gross motor function classification measure-88), QMFT (quick
motor function test), Pompe-PEDI (Pompe pediatric evaluation of disability inventory), Z skor fyrir
massa vinstri slegils, melinga & stodu augnloks hja sjuklingum sem hafoi hrakad adur, eda 6nog stjorn
hafdi nadst meo alglucosidasa alfa. Meoferdarahrif voru greinilegri med 40 mg/kg adra hverja

viku samanborid vid 20 mg/kg adra hverja viku. Tveimur af sex sjuklingum sem fengu Nexviadyme
20 mg/kg adra hverja viku (hopur 1) hrakadi enn frekar og skammtur var aukinn ur 20 1 40 mg/kg adra
hverja viku 1 viku 55 og 61. Allir sjuklingar sem fengu 40 mg/kg adra hverja viku héldu afram & peim
skammti alla rannsoknina an pess ad hraka frekar.

Hja bérnum med Pompe sjukdom fra frumbernsku (<18 ara) sem fengu Nexviadyme 40 mg/kg adra
hverja viku og hafdi hrakad (hopur 2) eda synt minni en askilega svorun (hopur 3) medan 4 medferd
med alglucosidasa alfa st6d, var medalprosentubreyting (stadalfravik) eftir 6 manudi 4 hexosa
tetrasakkaridum 1 pvagi fra upphafsgildi -40,97% (16,72) hja hop 2 og -37,48% (17,16) hja hop 3. Hja
sjuklingum sem adur hafoi hrakad vid medferd med 20 mg/kg Nexviadyme adra hverja viku var
medalprosentubreyting (stadalfravik) 0,34% (42,09).

Langtimadhrif medferdar med Nexviadyme voru metin hja 10 sjiklingum i viku 49, 8 sjiklingum i
viku 73 og 3 sjuklingum i viku 97. Hja sjuklingum sem hafa verid med Pompe sjukdom fra
frumbernsku og hafoi 4dur hrakad med alglucosidasa alfa var verkun & sérteeka meelikvarda a versnun
p.m.t. hreyfifeerni, massi vinstri slegils og malingar a stodu augnloka, vidhaldid i allt ad 2 ar.

Born

Nitjan born a aldrinum 1 til 12 ara sem hafa verid med Pompe sjukdom fra frumbernsku og hofou adur
fengid medferd med alglucosidasa alfa hafa fengid medferd med Nexviadyme (sja kafla 4.2 og 4.8) og
tvd borm 9 og 16 ara med sidkominn Pompe sjukdoém fengu Nexviadyme.

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstoour Gr rannsoknum a
Nexviadyme hja einum eda fleiri undirhopum barna vid medferd & Pompe sjukdomi (sja upplysingar i

kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

P ompe gagnagrunnur
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Laknar og adrir heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad skra sjiklinga sem greinast med Pompe-
sjikdom & www.registrynxt.com. Opersénugreindar upplysingar eru skradar i gagnagrunninn,
Tilgangurinn med Pompe gagnagrunninum er ad auka skilning & Pompe sjukdémi og ad fylgjast
med sjuklingum og svorun peirra vid ensimuppbotarmedferd med timanum par sem
grundvallarmarkmidid er a0 baeta kliniskan avinning hja sjaklingunum.

5.2 Lyfjahvorf

Sjuklingar med sidkominn Pompe sjukdom

Lyfjahvorf avalglucosidasa alfa voru metin hja 75 sjuklingum med sidkominn Pompe sjukdom a
aldrinum 16 til 78 ara sem fengu avalglucosidasa alfa 5 til 20 mg/kg adra hverja viku.

Sjuklingar sem hafa verid med Pompe sjukdém fra frumbernsku

Lyfjahvorfum avalglucosidasa alfa var lyst hja 16 sjuklingum a aldrinum 1 til 12 ara sem fengu
avalglucosidasa alfa, par af voru 6 sjuklingar sem fengu 20 mg/kg og 10 sjuklingar sem fengu
40 mg/kg adra hverja viku. Sjuklingarnir voru allir medferdareyndir.

Fréasog

Eftir 4 kist. innrennsli 20 mg/kg 1 blaed adra hverja viku hja sjuklingum med sidkominn Pompe
sjukdém var medalgildi Cnax 273 pg/ml (24%) og medalgildi AUC2W 1.220 pgeklst./ml (29%).

Eftir 4 klst. innrennsli 20 mg/kg i blazd adra hverja viku og 7 klst. innrennsli 40 mg/kg i blaed adra
hverja viku hja sjiklingum sem hafa verid med Pompe sjukdom fra frumbernsku var Cpax & bilinu 175
til 189 pg/ml fyrir 20 mg/kg skammtinn og 205 til 403 pg/ml fyrir 40 mg/kg skammtinn. Medalgildi
AUC2W var a bilinu 805 til 923 pgeklst./ml fyrir 20 mg/kg skammtinn og 1.720 til 2.630 pgeklst./ml
fyrir 40 mg/kg skammtinn.

Dreifing

Hja sjuklingum med sidkominn Pompe sjukdom var dxtlad dreifingarraimmal avalglucosidasa alfa i
midjuholfi 3,4 litrar samkvaemt demigerdu lyfjahvarfalikani.

Hja sjuklingum sem hafa verid med Pompe sjukdom fra frumbernsku sem fengu avalglucosidasa alfa
20 mg/kg og 40 mg/kg adra hverja viku var medalgildi dreifingarrammals vid jafnvaegi 4 bilinu 3,5 til
5,4 litrar.

Brotthvarf

Hja sjuklingum med sidkominn Pompe sjukdom var aztlud linuleg uthreinsun 0, 87 1/klst. samkvaemt
demigerdu lyfjahvarfalikani. Eftir gjof 20 mg/kg adra hverja viku var medalhelmingunartimi
brotthvarfs i plasma 1,55 klst.

Hja sjuklingum sem hafa verid med Pompe sjukdom fra frumbernsku sem fengu avalglucosidasa alfa
20 mg/kg og 40 mg/kg adra hverja viku var medalathreinsun 4 bilinu 0,53 til 0,70 1/klst. og
medalhelmingunartimi brotthvarfs i plasma a bilinu 0,60 til 1,19 klst.

Linulegt/6linulegt samband

Utsetning fyrir avalglucosidasa alfa jokst i réttu hlutfalli vid skammta 4 bilinu 5 til 20 mg/kg hja
sjuklingum med sidkominn Pompe sjukdom og 4 bilinu 20 og 40 mg/kg hja sjuklingum sem hafa verid
med sjukdominn fra frumbernsku. Engin uppsoéfnun vard vio lyfjagjof adra hverja viku.
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Motefnamyndun

f rannsokn 1, EFC14028/COMET, komu métefni gegn lyfinu fram vid medferd hja 95,2% (59 af
62 sjuklingum) sjuklinga sem fengu Nexviadyme. [ 1josi breytilegrar moétefnasvorunar gegn lyfinu var
engin tilhneiging til hamarkstitra og ahrifa a lyfjahvorf hja sjaklingum greinileg i viku 49.

Sérstakir hopar

Greining a lyfjahvorfum hja sjiklingum med sidkominn Pompe sjukdém syndi ad likamspyngd, aldur
og kyn hafoi ekki ahrif a lyfjahvorf avalglucosidasa alfa sem skipta mali.

Skert lifrarstarfsemi
Lyfjahvorf avalglucosidasa alfa hafa ekki verid rannsokud hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi.

Skert nyrnastarfsemi

Engin formleg rannsokn a ahrifum skertrar nyrnastarfsemi a lyfjahvorf avalglucosidasa alfa var gerd.
Samkvamt pydisgreiningu & lyfjahvérfum med upplysingum fra 75 sjuklingum meo sidkominn
Pompe sjukdom sem fengu 20 mg/kg p.m.t. 6 sjiklingar med vagt skerta nyrnastarfsemi
(gaukulsiunarhradi vid upphaf: 60 til 89 ml/min.) hafoi skert nyrnastarfsemi engin ahrif sem skipta
mali & utsetningu fyrir avalglucosidasa alfa.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna a eiturverkunum eftir endurtekna skammta sem folu i sér endapunkta fyrir lyfjafreedilegt

oryggi.

Avalglucosidasi alfa hafdi engin skadleg ahrif i sameinadri rannsokn a frjésemi hja karl- og
kvenmusum vid skammta allt a0 50 mg/kg i blaed annan hvern dag (9,4 falt AUC hja ménnum vid
jafnvaegi vio radlagdan skammt 20 mg/kg adra hverja viku hja sjuklingum med sidkominn Pompe
sjukdém) (sja kafla 4.6).

f rannsokn 4 eiturverkunum a fosturvisi-fostur hja musum leiddi gjof avalglucosidasa vid stersta
skammtinn sem er 50 mg/kg/dag (17 falt AUC hja ménnum vid jafnvegi vid radlagdan skammt

20 mg/kg adra hverja viku hja sjuklingum me0 sidkominn Pompe sjukdom) til aukins fanglats eftir
hreidrun og medalfjélda sidblinnar fosturvisnunar. Engin ahrif saust vid 20 mg/kg/dag (4,8 falt AUC
hja ménnum vid jafnvaegi vid radlagdan skammt 20 mg/kg adra hverja viku hja sjuklingum med
siokominn Pompe sjukdom). Avalglucosidasi alfa fer ekki yfir fylgju hjd misum sem bendir til ad
ahrif a fosturvisi-fostur vid 50 mg/kg/dag hafi tengst eiturverkunum a médurdyr vegna
onzemissvorunar. Vanskdpun eda fravik & proska kom ekki fram.

Engin skadleg ahrif komu fram i rannsokn 4 eiturverkunum a fosturvisi-fostur hja kaninum sem fengu
avalglucosidasa alfa allt ad 100 mg/kg/dag i blaaed (91 falt AUC hja monnum vid jafnveegi vid
radlagdan skammt 20 mg/kg adra hverja viku hjé sjuklingum med sidkominn Pompe sjukdom).

Engin skadleg ahrif komu fram a proska fyrir og eftir feedingu i rannsokn 4 eiturverkunum hja masum
eftir gjof avalglucosidasa alfa annan hvern dag. NOAEL (no observed adverse effect level) fyrir &2xlun
hja kvendyrum og fyrir lifvaenleika og voxt atkvema var 50 mg/kg i blazd annan hvern dag.

Hja stalpudum musum poldist avalglucosidasi alfa yfirleitt vel eftir gjof 1 9 vikur 1 skommtum allt ad
100 mg/kg i blded adra hverja viku (~2 til 5 falt AUC hja ménnum vid jafnveegi vid radlagdan
skammt 40 mg/kg adra hverja viku hja sjuklingum sem hafa verid med Pompe sjukdom fra
frumbernsku). Stersti skammturinn sem profadur var hja stalpudum dyrum dugar po ekki til pess ad
hafna hugsanlegri heettu vid 40 mg/kg hja sjuklingum sem hafa verid med Pompe sjukdom fra
frumbernsku samkvaemt vikmoérkum tutsetningar.
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6. LYFJAGERDARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Histidin

Histidin hydroklorio einhydrat

Glysin

Mannitol

Polysorbat 80

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf, pvi rannsOknir & samrymanleika hafa ekki verid
geroar.

6.3 Geymslupol
Orofin hettuglos: 4 ar

Lyfi0 eftir blondun

Eftir blondun hefur verio synt fram a efna- og edlisfraeedilegan stoougleika og stodugleika Ut fra
orverufredilegu sjonarmidi medan & notkun stendur 1 24 klst. vid 2°C — 8°C.

Ut fra orverufraedilegu sjonarmidi 4 ad nota blandada lyfid strax.

Ef lausnin er ekki pynnt strax er geymslutimi og geymsluadstaedur a0ur en til pynningar kemur a
abyrgd notanda og a venjulega ekki ad vera lengri en 24 klst. vid 2°C - 8°C.

Lyf10 eftir bynningu

Eftir pynningu hefur verid synt fram & efna- og edlisfredilegan stodugleika og stodugleika ut fra
orverufreedilegu sjonarmioi fyrir 0,5 mg/ml og 4 mg/ml i 24 klst. vid 2°C - 8°C, sidan 9 klst. vid
stofuhita (allt ad 25°C) til pess ad haegt sé ad gefa innrennslid. Vinna 4 med smitgat.

Ut fra 6rverufradilegu sjonarmidi 4 ad nota lyfid strax. Ef pad er ekki notad strax er geymslutimi og
geymsluadstedur 4 abyrgd notanda og & venjulega ekki ad vera lengri en 24 klst. vid 2°C - 8°C, sidan
9 klst. vid stofuhita (allt ad 25°C) til pess a0 hagt sé ad gefa innrennslid.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Geymid i kali (2°C - 8°C).

Geymsluskilyrdi eftir blondun og pynningu lyfsins, sja kafla 6.3.
6.5 Gerd ilats og innihald

100 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn i hettuglasi (tegund I gler) med tappa (teygjanleg
gummifjollida), innsigli (al) og smellulok.

{ hverri pakkningu eru 1, 5, 10, eda 25 hettuglés.
Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhéndlun

Hettugldsin eru eingéngu einnota.
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Blondun

Vid blondun 4 ad vinna med smitgat.
Fjoldi hettuglasa sem & ad blanda er akvardadur ut fra pyngd hvers sjiklings og radlogoum
skammti 20 mg/kg eda 40 mg/kg.
byngd sjuklings (kg) x skammtur (mg/kg) = skammtur sjuklings (i mg). Skammtur sjuklings
(1 mg) deilt med 100 mg/hettuglas = fjoldi hettuglasa sem 4 ad blanda. Ef fjoldi hettuglasa
felur i sér hluta af hettuglasi 4 a0 namunda upp ad nestu heilu t6lu.

Dami: byngd sjuklings (16 kg) x skammtur (20 mg/kg) = skammtur sjiklings (320 mg).
320 mg deilt med 100 mg/hettuglas = 3,2 hettuglos; pess vegna a ad blanda 4 hettuglds.
Dami: byngd sjuklings (16 kg) x skammtur (40 mg/kg) = skammtur sjiklings (640 mg).
640 mg deilt med 100 mg/hettuglas = 6,4 hettuglos; pess vegna & ad blanda 7 hettuglos.
Takid pann fjolda hettuglasa sem parf fyrir innrennslio ur keeli og setjid til hlidar i u.p.b.

30 minutur til pess ad pau nai stofuhita.
Blandid hvert hettuglas me0 pvi a0 dala rolega 10,0 ml af seefou vatni fyrir stungulyf i hvert
hettuglas. Hvert hettuglas gefur 100 mg/10 ml (10 mg/ml). Fordist ad saefda vatnid lendi med
krafti 4 duftinu og fordist frodumyndun. betta er gert med pvi ad beeta vatninu 0t 1 hlidar
hettuglassins i dropatali en ekki beint & frostpurrkudu kokuna. Hallid hettuglasinu og veltid
gaetilega. Ekki hvolfa pvi, sveifla eda hrista.
Skodid lausnina 1 hettuglasinu strax med tilliti til agna og 6edlilegs litar. Ef 6gegnsejar agnir
sjast vid skodunina eda ef litur er 6edlilegur 4 ekki ad nota lausnina. L4tid lausnina leysast

1.

upp.

bynning

5.

@

*

Blondudu lausnina 4 ad pynna i 5% glikdsalausn i endanlegan styrkleika sem er 0,5 mg/ml til
4 mg/ml. Sja toflu 6 fyrir radlagt heildarmagn til innrennslis samkvaemt pyngd sjuklings.
Dragid blondudu lausnina rélega upp ur hverju hettuglasi (reiknad ut fra pyngd sjuklings).
Betid blondudu lausninni rolega beint i 5% glukodsa lausnina. Fordist frodumyndun og ad
innrennslispokinn hristist. Komid i veg fyrir ad loft komist i innrennslispokann.

Hvolfid eda nuddid innrennslispokann getilega til ad innihaldid blandist. Ekki hrista.

Til ad fordast gjof agna sem i dgati hafa komist i lausnina pegar skammtur i blaed var Gtbtinn
er radlagt ad nota 0,2 um siu me0 litla préoteinbindingu i innrennslisbtinadinn, vid gjof
Nexviadyme. begar innrennslinu er lokid 4 ad skola blazdarlegginn med 5% glukosalausn.

10. Nexviadyme innrennsli 4 ekki ad gefa um sama blaadarlegg og 6nnur lyf.

Tafla 6 — Aztlad innrennslismagn vié gjof Nexviadyme samkvaemt pyngd sjuklings vio 20 og
40 mg/kg skammt

Pyngd sjuklings Heildarinnrennslismagn fyrir Heildarinnrennslismagn fyrir
(kg) 20 mg/kg (ml) 40 mg/kg (ml)
1,25l 5 50 50
5,1til 10 50 100
10,1 til 20 100 200
20,1 til 30 150 300
30,1 til 35 200 400
35,1t 50 250 500
50,1 til 60 300 600
60,1 til 100 500 1.000
100,1 til 120 600 1.200
120,1 til 140 700 1.400
140,1 til 160 800 1.600
160,1 til 180 900 1.800
180,1 til 200 1.000 2.000

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samraemi vid gildandi reglur.
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7. MARKADSLEYFISHAFI
Sanofi B.V.

Paasheuvelweg 25

1105 BP Amsterdam

Holland

8. MARKADSLEYFISNUMER
EU/1/21/1579/001

EU/1/21/1579/002

EU/1/21/1579/003
EU/1/21/1579/004

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKAPDSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 24. jani 2022

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu
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VIDAUKI II
FRAMLEIDENDUR LiFFREPILEGRA VIRKRA EFNA OG
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.  FRAMLEIDENDUR LIFFRAPILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffraedilegra virkra efna

Genzyme Flanders,
Cipalstraat 8,
2440 Geel, Belgia

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

Genzyme Ireland Limited,
IDA Industrial Park,

Old Kilmeaden Road,
Waterford, {rland

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

Avisun lyfsins er had sérstokum takmorkunum (sja vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs, sja kafla
4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS
. 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)
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppferslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan 6 manada fra utgafu
marka0sleyfis.

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

. Azetlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 6drum radstofunum eins og
fram kemur i asetlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfarslum a aztlun
um ahettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aztlun um ahattustjornun:
. A beidni Lyfjastofnunar Evropu.
. begar dhattustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahettu eda
vegna pess a0 mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhaettu) naest.

. Vidbétaradgerdir til ad lagmarka ahzettu

Adur en til markadssetningar Nexviadyme i hverju adildarriki kemur & markadsleyfishafi og
viokomandi yfirvold ad koma sér saman um innihald og framsetningu freedsluaatlunarinnar m.a.
samskiptamidla, dreifingarfyrirkomulag og adra peetti azetlunarinnar. Markmid med freedsludetluninni
er ad auka skilning 4 pjonustu fyrir eftirlit med onemi og til studnings réttri og 6ruggri lyfjagjof i
heimahusi.
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{ peim adildarrikjum par sem Nexadyme er markadssett 4 markadsleyfishafi ad tryggja ad peim
heilbrigdisstarfsmonnum sem gert er rad fyrir ad avisi, dreifi og gefi Nexviadyme verdi séo fyrir
eftirfarandi fredslupakka sem & ad dreifa til videigandi starfsmanna:

e Leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsmenn um pjonustu fyrir eftirlit med dnami og

e Leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsmenn um innrennsli i heimahusi

Leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsmenn um pjonustu fyrir eftirlit med énaemi eiga ad na yfir
eftirfarandi lykilatrioi:

e Radleggingar um profanir:
o Eindregid er hvatt til pess ad taka sermissyni fyrir fyrsta innrennslid sem
synir grunngildi.

o Fylgjast 4 reglulega med moétefnatitra immunoglobulins G (IgG) og ihuga ad
profa fyrir [gG-motefni gegn lyfinu (ADA) hja sjuklingum sem svara ekki
medferdinni.

o Heaegt er a0 profa sjuklinga sem hafa fengid medferd fyrir hamlandi
motefnum ef dregid hefur ur kliniskum avinningi pratt fyrir 4framhaldandi
medferd med Nexviadyme.

o [huga @tti 6nemisprof vegna aukaverkana, p.m.t. IgG- og immundglobulin E
(IgE)- motefni gegn lyfinu, hja sjuklingum sem eru 1 haettu ad fa
ofnamisvidbrogd eda hafa fengid bradaofnemiskast vegna Myozyme
(alglucosidasa alfa).

o Einnig @tti ad thuga onemisprof vegna aukaverkana hja sjuklingum sem fa
medalmikil/veruleg eda endurtekin innrennslistengd vidobrogd sem benda til
ofnamisvidbragda, bradaofnaemiskasts.

e Upplysingar um framkvamd profana hja profanapjonustu og samskiptaupplysingar:

o Upplysingar um préfanapjonustu: adgengileg prof, abending fyrir préfanir,
tegundir syna, tioni profana, séfnunartimi syna

o Adferdir vid profanir: skyringarmynd fyrir heilbrigdisstarfsmenn med yfirliti
yfir meginprep fyrir pjonustu um sérhaefdar profanir

Leidbeiningar um innrennsli i heimahusi fyrir heilbrigdisstarfsmenn gegna hlutverki pjalfunarskjals
fyrir heilbrigdisstarfsmenn sem sja um innrennsli i heimahusi og eiga ad na yfir eftirfarandi lykilatrioi:
o  Krofur til og tilhogun innrennslis 1 heimahtisi m.a. atbunadur, formedferd og
bradameoferod.
e Upplysingar um hvernig Nexviadyme er utbuid og gefid, m.a. 61l prep i undirbuningi,
bléndun, pynningu og gjof.
Laknisfraedilegt mat 4 sjuklingi 40ur en innrennsli i heimahusi er hafid
e Upplysingar um teikn og einkenni i tengslum vid innrennslistengd viobrogd og
radlagdar adgerdir til ad rada bot a aukaverkunum pegar einkenni koma fram.
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA

|1.  HEITILYFS

Nexviadyme 100 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
avalglucosidasi alfa

2.  VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas inniheldur 100 mg avalglucosidasa alfa.

3.  HJALPAREFNI

Histidin

Histidin hydroklorid einhydrat
Glysin

Mannitol

Polysorbat 80

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stofn fyrir innrennslispykkni, lausn

1 hettuglas
5 hettuglos
10 hettuglos
25 hettuglos

[5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar i blaao eftir blondun og pynningu.
Eingdngu einnota

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
Notid tafarlaust eftir pynningu.
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[9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli.

10. SERSTAKAR VARUPARRAPSTAFANIR VID F ORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKAPSLEYFISHAFA

Sanofi B.V.
Paasheuvelweg 25
1105 BP Amsterdam
Holland

[12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/21/1579/001 1 hettuglas
EU/1/21/1579/002 5 hettuglos
EU/1/21/1579/003 10 hettuglos
EU/1/21/1579/004 25 hettuglos

| 13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid a rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur.

[ 17.  EINKVAEMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MIPI A HETTUGLASI

[1. HEITI LYFS OG iIKOMULEID(IR)

Nexviadyme 100 mg pykknisstofn
avalglucosidasi alfa
1.v. notkun eftir blondun og pynningu

[2. ADFERD VIDP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4. LOTUNUMER

Lot

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

100 mg

6. ANNAD

Sanofi B.V.-NL
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjukling

Nexviadyme 100 mg stofn fyrir innrennslispykkni, lausn
avalglucosidasi alfa

vbetta 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 a0 tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast i kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ 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.

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

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig Nexviadyme er gefid

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Nexviadyme

Pakkningar og adrar upplysingar

SN AP

1. Upplysingar um Nexviadyme og vio hverju pad er notad

Upplysingar um Nexviadyme
Nexviadyme inniheldur ensim sem kallast avalglucosidasi alfa — pad er eftirmynd nattarulegs ensims
sem kallast syru alfa-glucosidasi (GAA) sem skortir hja peim sem eru med Pompe sjukdém.

Notkun Nexviadyme
Nexviadyme er notad til medferdar hja folki 4 6llum aldri med stadfesta greiningu & Pompe sjukdomi.

beir sem eru med Pompe sjukdom hafa of litid af ensiminu syru alfa-glucosidasa (GAA). Petta ensim
hjalpar til vio ad styra magni glykdgens (kolvetnistegund) i likamanum. Glykogen er orkugjafi fyrir
likamann en pegar um Pompe-sjukdom er ad raeda safnast mikid magn glykogens fyrir i ymsum
voovum og skemmir pa. Lyfid kemur i stad ensimsins sem vantar pannig ad pad dregur ur uppséfnun
glykdgens i likamanum.

2. Adur en byrjad er ad nota Nexviadyme

Ekki m4 nota Nexviadyme

Ef pu hefur fengid lifshaettuleg ofnemisvidbrogd vegna avalglucosidasa alfa eda einhvers annars
innihaldsefnis lyfsins (talin upp i kafla 6) og vidbrogdin komu aftur fram eftir ad medferdinni hafoi

verid hatt og hun sidan hafin 4 ny.

Varnaoaroro og varadarreglur
Leitid rada hja lekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfredingnum 4dur en Nexviadyme er notad.

Leitadu tafarlaust til laeknisins ef medferd med Nexviadyme veldur:

o ofnemisvidbrogdum m.a. bradaofnemiskasti (alvarleg ofnemisvidbrogd) — sja upplysingar um
einkenni i ,,Hugsanlegar aukaverkanir* hér 4 eftir
o innrennslistengdum vidbrogdum medan a gjof lyfsins stendur eda nokkrum klukkustundum eftir

— sja upplysingar um einkenni i ,,Hugsanlegar aukaverkanir hér a eftir
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Lattu lekninn einnig vita ef pu ert med prota 4 fotleggjum eda utbreiddan prota a likamanum.
Leeknirinn akvedur hvort hatta eigi Nexviadyme innrennsli og hefja videigandi medferd. Laeknirinn
akvedur einnig hvort pt eigir ad fa avalglucosidasa alfa afram.

Notkun annarra lyfja samhlida Nexviadyme
Latio lekninn eda lyfjafreeding vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 veroda notud.

Medganga, brjostagjof og frjosemi

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
eda lyfjafraedingi adur en lyfid er notad. Engar upplysingar eru um notkun Nexviadyme 4 medgongu.
bu matt ekki f4 Nexviadyme 4 medgongu nema leeknirinn hafi radlagt pad sérstaklega. bt og leeknirinn
eigid a0 dkveda hvort pu getir notad Nexviadyme ef pt ert med barn 4 brjosti.

Akstur og notkun véla

Nexviadyme getur haft smaveegileg ahrif a haefni til akstur og notkun véla. bar sem greint hefur verio
fra sundli, lagum blodprystingi og syfju sem innrennslistengdum vidbrogdum, getur pad haft dhrif &
haefni til akstur og notkunar véla daginn sem innrennslid er gefio.

3. Hvernig Nexviadyme er gefio

bér er gefio Nexviadyme undir eftirliti heilbrigdisstarfsmanns sem er med reynslu af medferd Pompe
sjukdoms.

Hugsanlega faerdu onnur lyf adur en pt faerd Nexviadyme, til ad draga ir sumum aukaverkunum. Til
deemis lyf eins og andhistamin, stera og hitaleekkandi lyf (t.d. parasetamol).

Skammtur Nexviadyme fer eftir pyngd og er gefinn 4 2 vikna fresti.

o Raodlagdur skammtur af Nexviadyme er 20 mg/kg likamspyngdar.

Innrennsli i heimahsi

Leknirinn gaeti ihugad ad pa fair innrennsli med Nexviadyme i heimahusi ef pad pykir 6ruggt og an
opaginda. Ef pu ferd einhverjar aukaverkanir medan a innrennsli Nexviadyme stendur getur
starfsfolkid sem sér um innrennslid heima stodvad pad og hafio videigandi medferd.

Leidbeiningar um rétta notkun

Nexviadyme er gefid med dreypi i &0 (innrennsli 1 blaged). Pad kemur sem duft sem heilbrigdisstarfs-
madur blandar med seefou vatni og pynnir frekar med gliikosalausn adur en pad er gefio sem
innrennsli.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um
Ohoflegur innrennslishradi Nexviadyme getur valdid hitakofi.

Ef gleymist ad nota Nexviadyme
Ef pt hefur misst af innrennsli skaltu hafa samband vio lekninn. Ef pt ert me0 frekari spurningar um
notkun lyfsins skaltu leita til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfreedingsins.

Ef heett er ad nota Nexviadyme

Leitadu til leeknisins ef pu vilt heetta medferd med Nexadyme. Einkenni sjukdomsins geta versnad ef
medferdinni er heett.
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4. Hugsanlegar aukaverkanir

Aukaverkanir koma adallega fram medan & innrennsli med Nexviadyme stendur eda skommu sidar. bt
verdur tafarlaust ad lata leekninn vita ef pt faerd innrennslistengd vidbrogd eda ofnemisviobrogd.
Leeknirinn gefur pér hugsanlega lyf fyrir innrennslio til pess ad koma i veg fyrir pessi vidbrogo.

Innrennslistengd vidbrogd

Meirihluti innrennslistengdra vidbragda eru vaeg eda i medallagi mikil. Einkenni innrennslistengdra
vidbragoda eru m.a. 6paegindi fyrir brjosti, haekkadur blodprystingur, aukinn hjartslattur, hrollur, hosti,
nidurgangur, preyta, hofudverkur, flensulik veikindi, 6gledi, uppkdst, raud augu, verkur i hand- og
fotleggjum, huodrodi, klaodi i hud, utbrot og ofsakladi.

Ofnaemisvidbrogd

Ofnaemisviobrogd geta m.a. verid einkenni eins og dndunarerfidleikar, pyngsli fyrir brjosti, hitarodi i
andliti og/eda halsi, hosti, sundl, 6gledi, rodi a 16fum og fotum, kladi i 16fum og fotum, proti a nedri
vOr og tungu, surefnissnautt bl6d og ttbrot.

Mjog algengar (geta komio fyrir hja fleiri enl af hverjum 10 einstaklingum)
Ofnemi

Hofudverkur

Ogledi

K140i i hud

Utbrot

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)
e Bradaofnaemiskast (alvarleg ofneemisviobrogd)

Sundl

Syfja

Skjalfti

Svidatilfinning

Raud augu

Kl140i i augum

Boélga i augnlokum

Hradur hjartslattur

Rodakast

Blooprystingshaekkun

Blooprystingslekkun

Blami 4 hud og vorum

Hitakof

Fo61 hao

Hosti

Ondunarerfidleikar

Erting 1 halsi

Verkur 1 munni og koki

Nidurgangur

Uppkost

broti & vorum

broti i tungu

Verkur 1 kvid

Verkur ofarlega i kvid

Meltingartruflun

Ofsakladi

Rodi 4 hondum

Hu0rodi

Raugd utbrot
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Mikil svitamyndun
Klaoautbrot

Huoskellur

Sinadrattur
Vodvaverkur

Verkur i hand- eda fotlegg
Verkur i sidu

breyta

Hrollur

Hiti

Obagindi fyrir brjosti
Verkur

Flensulik veikindi
Verkur 4 stungustad
Strefnissnautt bl6oi
Mattleysi

broti 1 andliti

Hita- eda kuldatilfinning

Sjaldgaefar (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)
e Bolgaiaugum

Dofi eda naladofi

Aukid taraflaedi

Aukaslog

Hr60 6ndun

broti 1 koki

Dofi i munni, tungu eda vérum

Fidringur i munni, tungu eda vérum

Kyngingarerfidleikar

broti 1 huid

Mislitun htidar

Verkur 1 andliti

Aukinn likamshiti

Leki fra stungustad ut i vef

Lioverkur 4 stungustad

Utbrot 4 stungustad

Vidbrogo & stungustad

Kl4i 4 stungustad

Stadbundinn bjugur

broti 1 hand- og fotleggjum

Oedlilegt Gndunarhlj6d (masandi Gndun)

Bl60oprof benda til bolgu

Minnkud tilfinning fyrir snertingu, verk og hita

Opagindi i munni (m.a. svidatilfinning i vorum)

Aukaverkanir hja bornum og unglingum voru svipadar peim sem komu fram hja fullordnum.

Tilkynning aukaverkana

Latio lekninn, lyfjafreeding eda hjikrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i 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 vio a0 auka upplysingar um oryggi lyfsins.

32


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

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

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

Orofin hettuglos:
Geymid i kali (2°C - 8°C).

Blondud lausn:
Eftir blondun er radlagt ad pynna lausnina tafarlaust. Blandada lausn ma geyma i allt a0 24 klst. i keeli
vid 2 til 8°C.

bynnt lausn:
Eftir pynningu er radlagt ad nota lausnina tafarlaust. Pynnta lausn ma geyma i 24 klst. vio 2°C til 8°C
og sidan i 9 klst. vid stofuhita (vid allt ad 25°C).

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Nexviadyme inniheldur

Virka efnid er avalglucosidasi alfa. Eitt hettuglas inniheldur 100 mg af avalglucosidasa alfa. Eftir
blondun inniheldur lausnin 10 mg avalglucosidasa alfa i hverjum ml og eftir pynningu er styrkurinn a

bilinu 0,5 mg/ml til 4 mg/ml.
Onnur innihaldsefni eru:

e Histidin

e Histidin hydroklorid einhydrat
e Glysin

e  Mannitél

e Polysorbat 80

Lysing 4 utliti Nexviadyme og pakkningastzerdoir

Avalglucosidasa alfa er stofn fyrir innrennslispykkni, lausn i hettuglasi (100 mg/hettuglas). Hver
pakkning inniheldur 1, 5, 10, eda 25 hettuglos. Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu
markadssettar.

Duftid er hvitt eda folgult. Eftir blondun er lausnin teer, litlaus eda félgul. Blondudu lausnina parf ad
pynna frekar.

Markadsleyfishafi
Sanofi B.V.
Paasheuvelweg 25
1105 BP Amsterdam
Holland

Framleioandi
Genzyme Ireland Limited, IDA Industrial Park, Old Kilmeaden Road, Waterford, frland

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:
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Belgié/Belgique/Belgien
Sanofi Belgium
Tél/Tel: +322 710 54 00

bbarapus
Swixx Biopharma EOOD
Ten.: +359 (0)2 4942 480

Ceska republika
Sanofi s.r.0.
Tel: +420 233086 111

Danmark
Sanofi A/S
TIf: +45 45 16 70 00

Deutschland

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Tel.: 0800 04 36 996

Tel. aus dem Ausland: +49 69 305 70 13

Eesti
Swixx Biopharma OU
Tel: +372 640 10 30

EALGoa
Sanofi-Aventis Movonpocwnn AEBE
TnA: +30 210 900 1600

Espaiia
sanofi-aventis, S.A.
Tel: +34 93 485 94 00

France

Sanofi Winthrop Industrie

Tél: 0 800 222 555

Appel depuis I’étranger: +33 1 57 63 23 23

Hrvatska
Swixx Biopharma d.o.o.
Tel: +385 1 2078 500

Ireland
Sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +353 (0) 1 403 56 00

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Sanofi S.r.1.
Tel: 800536389

Kvbmpog
C.A. Papaellinas Ltd.
TnA: +357 22 741741
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Lietuva
Swixx Biopharma UAB
Tel: +370 5236 91 40

Luxembourg/Luxemburg
Sanofi Belgium

Tél/Tel: + 32 2 710 54 00 (Belgique/Belgien)

Magyarorszag
SANOFI-AVENTIS Zrt.
Tel: +36 1 505 0050

Malta
Sanofi S.r.l.
Tel: +39 02 39394275

Nederland
Sanofi B.V.
Tel: +31 20 245 4000

Norge
sanofi-aventis Norge AS
TIf: +47 67 10 71 00

Osterreich
sanofi-aventis GmbH
Tel: +43 180 185-0

Polska
Sanofi Sp. z 0.0.

Tel.: +48 22 280 00 00

Portugal

Sanofi — Produtos Farmacéuticos, Lda. Tel: +351

213589400

Romaénia
Sanofi Romania SRL
Tel: +40 (0) 21 317 31 36

Slovenija
Swixx Biopharma d.o.o0.
Tel: +386 1 235 51 00

Slovenska republika
Swixx Biopharma s.r.o.
Tel: +421 2 208 33 600

Suomi/Finland
Sanofi Oy
Puh/Tel: + 358 201 200 300

Sverige
Sanofi AB
Tel: +46 (0)8 634 50 00



Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Swixx Biopharma SIA sanofi-aventis Ireland Ltd. T/A SANOFI
Tel: +371 6 616 47 50 Tel +44 (0) 800 035 2525

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerour i

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu. bar
eru lika tenglar 4 adra vefi um sjaldgaefa sjikdoma og lyf vid peim.

<
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Eftirfarandi upplysingar eru einungis atladar heilbrigdisstarfsménnum:

Blondun
Vid blondun 4 ad vinna med smitgat.
1. Fjo6ldi hettuglasa sem 4 ad blanda er akvardadur ut fra pyngd hvers sjiklings og radlogdum

skammti 20 mg/kg eda 40 mg/kg.
byngd sjuklings (kg) x skammtur (mg/kg) = skammtur sjuklings (i mg). Skammtur sjuklings
(i mg) deilt med 100 mg/hettuglas = fj6ldi hettuglasa sem & ad blanda. Ef fjoldi hettuglasa
felur i sér hluta af hettuglasi 4 a0 namunda upp ad nestu heilu t6lu.
Dami: byngd sjuklings (16 kg) x skammtur (20 mg/kg) = skammtur sjiklings (320 mg).
320 mg deilt med 100 mg/hettuglas = 3,2 hettuglos; pess vegna a ad blanda 4 hettuglds.
Dami: byngd sjuklings (16 kg) x skammtur (40 mg/kg) = skammtur sjiklings (640 mg).
640 mg deilt med 100 mg/hettuglas = 6,4 hettuglos; pess vegna a ad blanda 7 hettuglds.

2. Takid pann fjolda hettuglasa sem parf fyrir innrennslid r keeli og setjio til hlidar i u.p.b.
30 minttur til pess ad pau nai stofuhita.

3. Blandid hvert hettuglas med pvi ad daela rolega 10,0 ml af seefou vatni fyrir stungulyf i hvert
hettuglas. Hvert hettuglas gefur 100 mg/10 ml (10 mg/ml). Fordist ad saefda vatnid lendi med
krafti &4 duftinu og fordist frodumyndun. betta er gert med pvi ad bata vatninu ut i hlidar
hettuglassins i dropatali en ekki beint 4 frostpurrkudu kékuna. Hallid hettuglasinu og veltid
gaetilega. Ekki hvolfa pvi, sveifla eda hrista.

4. Skodi0 lausnina 1 hettuglasinu strax me9 tilliti til agna og 6e0lilegs litar. Ef 6gegnsaejar agnir
sjast vid skodunina eda ef litur er 6edlilegur & ekki ad nota lausnina. L4ti0 lausnina leysast

upp.
bynning
1. Blondudu lausnina 4 ad pynna i 5% glukosalausn i endanlegan styrkleika sem er 0,5 mg/ml til
4 mg/ml. Sja toflu 1 fyrir radlagt heildarmagn til innrennslis samkvaemt pyngd sjuklings.

2. Dragid blondudu lausnina rélega upp tr hverju hettuglasi (reiknad at fra pyngd sjuklings).

3. Betid blondudu lausninni rolega beint i 5% glukosa lausnina. Fordist frodumyndun og ad
innrennslispokinn hristist. Komid i veg fyrir a0 loft komist i innrennslispokann.

4. Hvolfio eda nuddid innrennslispokann gatilega til ad innihaldid blandist. Ekki hrista.
5. Til ad fordast gjof agna sem 1 6gati hafa komist i lausnina pegar skammtur i blaaed var
utbuinn, er radlagt ad nota 0,2 um siu me0 litla proteinbindingu 1 innrennslisbunadinn, vid gjof

Nexviadyme. begar innrennslinu er lokid 4 ad skola blazdarlegginn med 5% glukosalausn.

6. Nexviadyme innrennsli 4 ekki ad gefa um sama blazdarlegg og dnnur lyf.
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Tafla 1: Aztlad innrennslismagn vid gjof Nexviadyme samkvaemt pyngd sjiklings vid 20 mg/kg
og 40 mg/kg skammt

Pyngd sjuklings Heildarinnrennslismagn fyrir Heildarinnrennslismagn fyrir
(kg) 20 mg/kg (ml) 40 mg/kg (ml)

1,25l 5 50 50

5,1l 10 50 100

10,1 til 20 100 200

20,1 til 30 150 300

30,1 til 35 200 400

35,1 til 50 250 500

50,1 til 60 300 600

60,1 til 100 500 1.000
100,1 til 120 600 1.200
120,1 til 140 700 1.400
140,1 til 160 800 1.600
160,1 til 180 900 1.800
180,1 til 200 1.000 2.000

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

Innrennsli 1 heimahusi

fhuga ma innrennsli med Nexviadyme i heimahusi hj4 sjuklingum sem pola innrennslid vel og hafa
verid 4n medalmikilla eda verulegra innrennslistengdra vidbragda i nokkra manudi. Akvordun um
innrennsli i heimahusi 4 a0 vera ad undangengnu mati 4 sjuklingi og samkvamt radleggingum
medferdarleknis. Taka parf adra undirliggjandi sjikdoma til greina og heefni sjuklings til ad fylgja
krofum sem gerdar eru vegna heimainnrennslis vid mat & pvi hvort sjuklingur sé gjaldgengur fyrir
heimainnrennsli. Eftirfarandi vidmid parf a0 hafa i huga:

e Sjuklingurinn ma ekki vera med samhlida sjikdom sem getur haft ahrif a getu sjiklings til ad
pola innrennslid samkveemt mati leeknisins.

e Astand sjuklingsins er talid laeknisfreedilega stodugt. ftarlegu mati 4 ad verda lokid adur en
innrennsli 1 heimahusi er hafid.

e Sjuklingurinn verdur ad hafa fengid Nexviadyme innrennsli 1 nokkra ménudi undir eftirliti
leeknis sem er sérfredingur i medferd sjuklinga med Pompe sjukdom, t.d. a sjukrahusi eda
60rum videigandi stad fyrir gongudeildarsjuklinga. Gogn sem stadfesta endurtekio innrennsli
sem polist vel an innrennslistengdra vidbragda eda med vag innrennslistengd vidbrogd sem
stjorn hefur nadst a med forgjafarlyfjum er forsenda pess a0 hefja innrennsli heima.

e Sjuklingurinn verdur ad vilja og vera faer um ad fylgja verklagi vid innrennsli heima.

e Uppbygging innrennslis heima, birgdir og verklag p.m.t. pjalfun verdur ad vera fost i sessi og
tilteek fyrir heilbrigdisstarfsmanninn. Heilbrigdisstarfsmadurinn & ad vera a stadnum allan
pann tima sem & innrennsli heima stendur og i dkvedinn tima ad pvi loknu en pad fer eftir poli
sjuklings 40ur en heimainnrennsli var hafio.

Ef aukaverkanir koma fram medan 4 innrennsli heima stendur 4 ad stéova innrennslid tafarlaust og
hefja videigandi adgerdir. Hugsanlega purfa naestu innrennsli ad fara fram a sjukrahusi eda &
videigandi stad fyrir gongudeildarsjuklinga pangad til engar slikar aukaverkanir eru til stadar. Ekki ma
breyta skammti og innrennslishrada an samrads vid medferdarlaekninn.
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