VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um oryggi 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

Nezglyal 13,7 mg/ml mixtara, dreifa

2.  INNIHALDSLYSING

Hver ml af mixtaru, dreifu inniheldur 13,7 mg af leriglitazoni (sem hydroklorio).
Eitt glas (100 ml) inniheldur 1.370 mg af leriglitazoni (sem hydroklorid).

Hjalparefni med pekkta verkun

Hver ml inniheldur 80 mg af sorbitoli (E 420).
Hver ml inniheldur 2 mg af natrium.
Hver ml inniheldur 1 mg af natriumbensoati (E 211).

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Mixtuara, dreifa

Hyvit, einsleit mixtura.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Nezglyal er @tlad til medferdar vid nyril- og hvitfyllukyrkingi i heila (cALD) hja kérlum med nyril-
og hvitfyllukyrking (ALD) 4 aldrinum 2-12 4ra, med meinsemdir sem hlada ekki upp gaddlinium (Gd)
(b.e. Gd neikveadar) samkvamt seguldomun & heila (MRI), me0 taugafradilegt virknistig (NFS) 0 eda
1.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Laeknir med reynslu af medferd taugahrornunarsjukdoéma skal hefja medferd med Nezglyal og hafa
eftirlit med henni.

Skammtar

Nezglyal er gefid einu sinni 4 dag. Radlagdir skammtar fara eftir had og likamspyngd eins og synt er
hér ad nedan 1 toflu 1 (born 2 til 5 ara) og toflu 2 (born 6 til 12 ara).



Tafla 1: Raodlagoir skammtar i ml fyrir born 4 aldrinum 2 til 5 ara

Likamspyngd (kg)

Haed (cm) | 9-10 11-13 14-16 17-20 21-26 27-32 33-41
81-86 2 2,5 2,5 2,5 3 3 3,5
87-92 2 2,5 2,5 3 3 3,5 3,5
93-99 2,5 2,5 3 3 3 3,5 4

100-106 2,5 2,5 3 3 3,5 3,5 4
107-113 2,5 3 3 3,5 3,5 4 4
114-121 3 3 3 3,5 4 4 4,5
122-131 3 3 3,5 3,5 4 4,5 4,5

Tafla 2: Radlagdir skammtar i ml fyrir born 4 aldrinum 6 til 12 ara

Likamspyngd (kg)

Hzd (cm) | 16-20 21-26 27-35 36-46 47-61 62-80 81-106
107-113 3,5 4 4 4,5 5 5,5 6
114-121 3,5 4 4,5 5 5,5 6 6,5
122-129 4 4,5 4,5 5 5,5 6,5 7
130-138 4 4,5 5 5,5 6 6,5 7,5
139-148 4,5 5 5,5 6 6,5 7 7,5
149-158 4,5 5 5,5 6 6,5 7,5 8
159-170 5 5,5 6 6,5 7 8 8,5

Skammtabreytingar fyrir born
Melt er me0 pvi a0 fylgjast med vexti barna 4 6 manada fresti til ad adlaga skammtinn, med voktun a
hae0d og pyngd.

Skammtabreytingar vegna breytinga a lifrarstarfsemi

Fyrir upphaf medferdar og medan 4 medferd stendur skal fylgjast med sjuklingum med tilliti til
haekkunar lifrarensima, med skammtaadldgun 1 samraemi vid radleggingar i toflu 3. Gera skal
videigandi prof 4 lifrarstarfsemi hja sjuklingum, baedi fyrir upphaf medferdar og reglulega medan a
medferd stendur (sja kafla 4.4).

Tafla 3: Rddleggingar um st6dvun skammta Nezglyal

Aukaverkun Alvarleiki Raolagoar skammtabreytingar
Gera skal hlé 4 medferd vio fyrstu
Alanin amindtransferasi melingu 4 verulegri heekkun par til
(ALAT) > 3,0-f6ld efri mork | gildi eru ordin edlileg aftur.
eOlilegra gilda (ULN) Eftir a0 gildi eru ordin edlileg aftur
Heekkun lifrarensima (sja stadfest 1 2 maelingum. Seinni | skal thuga ad hefja medferd a ny
kafla 4.4 og 4.8) melingin skal fara fram og halda afram eftirliti med
innan 3 til 5 daga eftir ad lifrarensimum.
fyrsta hackkada nidurstadan Ef hakkun lifrarensima kemur
kemur fram. aftur skal endurtaka medferdina
eins og ad framan greinir.

Skammtur sem gleymist
Ef skammtur gleymist skal radleggja sjiklingum ad taka ekki tvofaldan skammt og taka naesta skammt
samkvamt fyrirmalum.



Sérstakir sjuklingahdpar

Skerding a starfsemi lifrar

Engar upplysingar liggja fyrir um einstaklinga med skerta lifrarstarfsemi; pvi hefur ekki verid synt
fram & 6ryggi og verkun pessa lyfs hja pessum sjuklingum. Ekki er malt med notkun lyfsins hja
sjuklingum med vaegt, i medallagi og verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh flokkunarhopar A, B
e0a C) (sja kafla 4.4).

Skerding a starfsemi nyrna

Engar upplysingar liggja fyrir um einstaklinga med skerta nyrnastarfsemi. Utskilnadur um nyru gegnir
litlu hlutverki i 6breyttri uthreinsun leriglitazons og 6liklegt er ad kliniskt markteek uppséfnun
leriglitazons eda virks umbrotsefnis M3 komi fram hja sjuklingum med veega skerdingu 4
nyrnastarfsemi. Ekki er porf & skammtaadlogun hja sjuklingum med veega skerdingu 4 nyrnastarfsemi
(gaukulsiunarhradi (GFR) = 60-89 ml/min.).

b6 er ekki meelt med notkun hja sjuklingum med i medallagi til verulega skerdingu & nyrnastarfsemi
(GFR < 60 ml/min).

Born (< 2 ara)

Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun Nezglyal hja bérnum yngri en 2 ara. Engar upplysingar
liggja fyrir.

Lyfjagjof
Til innt6ku.

Mixturan er gefin einu sinni & dag, helst eftir morgunmat 4 sama tima 4 hverjum degi.
Hrista skal glasid vel i um pad bil 30 sektndur fyrir hvern skammt.

Gefa skal mixtiruna med medfylgjandi kvardadri munngjafarsprautu til ad meela rétt rammal af
mixtaru sem samsvarar avisudum skammti fyrir sjaklinginn.

Sja frekari leiobeiningar i kafla 6.6 um medhondlun lyfsins.

4.3 Frabendingar

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

Hjartabilun eda saga um hjartabilun (NYHA stig I til IV) (sja kafla 4.4).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Bjtgur/vokvaséfnun og hjartabilun

Tilvik bjugs voru mjog algeng hja bérnum (sja kafla 4.8). Bornin fengu yfirleitt bjag i andlit eda i
kringum augu.

Bjugur getur komid fram innan 4 vikna fra medferd og meirihluti sjuklinga finnur fyrir honum innan
24 vikna. Pvagrasilyf eru ekki radlogo til medferdar vid bjug par sem pau geta raskad jafnveagi
bloodsalta hja sjuklingum sem fa hormonauppbotarmedferd med barksterum vegna
nyrnahettuskerdingar sem tengist nyril- og hvitfyllukyrkingi.



Bjugur ner ekki stodugu astandi eda gengur til baka vid skammtalakkanir. Ef bjagur er vidvarandi
e0a verulegur ma ihuga a0 draga Gr meoferd ef bjugurinn polist ekki. Upplysa skal sjaklinga um ad
buiast megi vid bjug i itlimum eda andliti.

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun leriglitazons hja sjuklingum med hjartabilun eda s6gu um
hjartasjuikdoma og sjuklingum med aheettupaetti fyrir hjartabilun (sja kafla 5.1). Ekki ma nota
leriglitazon hja sjiklingum med hjartabilun eda sogu um hjartasjukdoéma (sja kafla 4.3).

Fylgjast skal med sjuklingum med tilliti til teikna og einkenna vokvaséfnunar (meelt er med mati &
hostarblagedaprystingi og skodun a lifrarstaekkun eftir ad medferd hefst) og hjartabilun (NYHA stig [
til IV) eda pyngdaraukningu sem tengist vokvasdfnun; sérstaklega hja sjuklingum med ahattupaetti
fyrir hjartabilun (NYHA stig I til [V) t.d. haprysting, kransadasjukdom, lokusjukdom, fjolskyldusogu
(sja kafla 4.8).

Hetta skal notkun leriglitazons ef kliniskt marktaek versnun 4 hjartaastandi kemur fram.

Sjuklingar sem gangast undir blo0myndandi stofnfrumuigradslu (HSCT)

Meoferd med leriglitazoni verdur ad haetta ad minnsta kosti fimm dogum fyrir upphaf HSCT adgerda,
sem skilgreint er sem dagur fyrstu gjafar mergfrumueydandi undirbiningslyfja. Medferdarlaeknir a ad
stadfesta timasetningu stodvunar medferdar Ut fra fyrirhugaori undirbuningsmedferd.

Eftirlit med lifrarstarfsemi

Mzela skal lifrarensim hja 6llum sjuklingum adur en medferd hefst. Ekki skal hefja medferd hja
sjuklingum med hakkud grunngildi lifrarensima (aspartat-amindtransferasi (ASAT) eda ALAT > 2-
fold efri mork edlilegra gilda (ULN)), heildarbiliribin > 1,5-f61d ULN (nema vegna Gilberts-
heilkennis) eda dnnur merki um lifrarsjukdom.

Eftir a0 medferd hefst er malt med reglulegu eftirliti med lifrarensimum; arsfjordungslega fyrstu

6 manudina og sidan 4 6 manada fresti. Ef ALAT-gildi haekka yfir 3-f61d ULN medan 4 medferd
stendur, skal endurmeta gildi lifrarensima innan 3 til 5 daga eftir fyrstu haekkunina 4 nidurstodum. Ef
ALAT-gildi eru enn > 3-fold ULN, skal hatta medferd. Hefja ma medferd a ny eftir ad gildi eru ordin
eOlileg aftur med aframhaldandi eftirliti me0 lifrarensimum (sja kafla 4.2).

Pyngdaraukning

byngdaraukning er mjog algeng hja bornum medan 4 medferd med leriglitazoni stendur (sja kafla 4.8).

Langtimadryggi hjid bornum

Takmorkud reynsla er af notkun leriglitazons hja bérnum. Langtimatryggisupplysingar hja pessum
hopi eru ekki tiltaekar. Hugsanleg ahrif leriglitazons a beinpéttni og voxt hja bérnum eru 6pekkt. Vid
medferd barna skal ihuga videigandi kliniskt eftirlit.

Pvagblodrukrabbamein

Greint hefur verid fra aukinni haettu a pvagbloorukrabbameini vid notkun pioglitazons vid medferd
sykursyki af tegund II. Engin illkynja exli i pvagblooru voru tilkynnt vid notkun leriglitazons, en
langtimadryggisupplysingar eru takmarkadar.

Sjuklingum skal radlagt ad leita tafarlaust til leeknis ef bersae blodmiga eda dnnur einkenni eins og
pvaglatstregda eda brad pvaglat koma fram medan 4 medferd stendur.

Hetta 4 beinbrotum




b6 ad beinbrot hafi ekki verid tilkynnt med leriglitazoni i kliniskum rannsoknum til pessa, eru beinbrot
pekkt ahrif PPARy-6rva (proliferator-activated receptor gamma) vegna ahrifa 4 beinefnaskipti.
Fylgjast skal med sjuklingum i aukinni haettu 4 beinbrotum a videigandi hatt.

Sykursyki af tegund I og tegund 11

Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun hja sjuklingum med sykursyki af tegund I eda II. Ekki
skal nota leriglitazon hja sjuklingum sem eru a blédsykurslakkandi medferd vegna aukinnar haettu &
blodsykursleekkun. Hja sjuklingum med sykursyki hefur notkun thiasélidindiona verid tengd vid
tilkynningar um nyjan eda versnandi sjonudepilsbjug vegna sykursyki, oft samhlida minnkadri
sjonskerpu og bjug i utlimum. Heilbrigdisstarfsmenn skulu vera vakandi fyrir moguleikanum &
sjonudepilsbjug ef sjuklingar tilkynna um sjontruflanir; ihuga skal tilvisun til augnlaeknis.

Hjalparefni med pekkta verkun

Sorbitol (E 420)

Lyfi0 inniheldur 8.000 mg af sorbitoli 1 hverjum 100 ml sem jafngildir 80 mg/ml.

Sjuklingar med arfgengt fraktdsadpol skulu ekki taka inn/fa gefid lyfid.

Gera parf rad fyrir samanlégoum ahrifum lyfja sem gefin eru samhlida og innihalda sorbitol (eda
fraktdsa) og neyslu fadu sem inniheldur sorbitol (eda fruktdsa).

Sorbitol 1 lyfjum til inntoku getur haft dhrif & adgengi annarra lyfja til inntéku sem tekin eru inn
samhlida.

Natrium
Lyfid inniheldur 2 mg af natrium {1 hverjum ml sem jafngildir 0,10% af daglegri hamarksinntoku

natriums sem er 2 g fyrir fullordna skv. radleggingum Alpjodaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO).

Natriumbensoat (E 211)
Lyfid inniheldur 100 mg af natriumbensdati i hverjum 100 ml sem jafngildir 1 mg/ml.

4.5 Milliverkanir vio onnur lyf og adorar milliverkanir

Milliverkanir sem hafa ahrif 4 leriglitazén

Engar kliniskar rannsoknir 4 milliverkunum lyfja hafa verid gerdar med leriglitazoni til pessa.

Leriglitazon umbrotnar adallega fyrir tilstilli cytokroms P450 (CYP2CS8 og CYP3A4) og pad er
hvarfefni P-glykoproteins (P-gp) og viondmsproteins brjostakrabbameins (BCRP).

CYP2C8 og CYP3A4 hemlar

Samhlida notkun leriglitazons med 6flugum og midlungi 6flugum CYP2C8 hemlum (t.d. gemfibrozil)
e0a 6flugum og midlungi 6flugum CYP3A hemlum (t.d. itraconazoli, ketoconazoli, claritromycini,
ritonaviri, verapamili) er ekki radl6gd. Sérstakrar varadar skal geeta pegar hemlar baedi CYP2C8 og
3A4 eru gefnir samtimis leriglitazoni.

CYP2C8 og CYP3A virkjar
Samhlida notkun leriglitazons med CYP2C8 og/eda CYP3A virkjum (t.d. karbamazepini, rifampicini,
fenytoini, fendbarbitali) er ekki radlogo.

Milliverkanir vio flutningsprotein

Ekki er buist vid ad samhlida gjof leriglitazons med P-gp eda BCRP-hemlum hafi ahrif 4 frasog
leriglitazons, par sem heildaradgengi eftir inntdku er hatt. Ekki er buist vid ad P-gp og BCRP-hemlar
valdi marktaekri aukningu leriglitazons 1 heilanum.

Abhrif leriglitazons & onnur lyf

Milliverkanir vio flutningsprotein



Moguleiki & homlun & BCRP i pormum er 6pekktur. Samhlida notkun lyfja sem eru hvarfefni pessara
flutningsproteina (par 4 medal en ekki takmarkad vid lapatinib, metotrexat, rosuvastatin, topdtekan,
sulfasalazin) getur aukid plasmapéttni peirra og skal taka med varad.

Milliverkanir vid blodsykurslaekkandi lyf

Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir & milliverkunum sykursykislyfja vid leriglitazon til pessa.
Leriglitazon eykur insulinneemi og pvi getur samhlida notkun med blédsykurslakkandi medferdum
(t.d. metformini, insulini, glyklazidi, glimepiridi eda glibenklamidi) aukid hettuna a
blodsykurslaekkun.

Ekki ma nota leriglitazon hja sjuklingum sem fa bl6dsykurslaekkandi lyf.

Ef samhlida notkun er talin 6hjakvaemileg verdur ad fylgjast ndid med sjuklingum med tilliti til
einkenna um blodsykurslakkun.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga

A ekki vid.

Brjostagjof

A ekki vid.

Frj6semi

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif leriglitazons a frjdsemi hja ménnum. Hja rottum voru engin

ahrif a frjésemi karlkyns rotta; p6 komu fram ahrif a frjosemi (feerri lifandi fosturvisar) kvenkyns rotta
(sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Nezglyal hefur litil ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Aukin taraseyting sem og bjugur/proti i
augnloki sem getur valdid sjontruflunum getur komid fram eftir gjof leriglitazons (sja kafla 4.8).

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 6ryggisupplysinga

Heildaroryggisupplysingar um leriglitazon byggjast a kliniskum rannséknum og frekari kliniskri
reynslu hja bérnum med nyril- og hvitfyllukyrking.

Hja bornum (2 til 12 ara) voru algengustu aukaverkanirnar sem greint var fra vid medferd med
leriglitazoni pyngdaraukning (8,7%), augnlokabjugur (8,7%), hvitfrumnafaed (8,7%) og
daufkyrningafed (8,7%) (sja kafla 4.4).

Tafla yfir aukaverkanir

Mat var lagt a 6ryggi leriglitazons hja bornum med nyril- og hvitfyllukyrking i opinni II. stigs
rannsokn, MT-2-02, med 23 sjuklingum a aldrinum 2 til 12 ara. Medalmedferdartimi (stadalfravik) var
76,2 (48,91) vikur og midgildid var 57,9 (lagmark, hamark 5,4; 192,1) (sja kafla 5.1).

Aukaverkanir hja bornum (2 til 12 éara) eru taldar upp 1 t6flu 4. Aukaverkanir eru flokkadar samkvaemt
MedDRA flokkunarkerfi eftir lifferum og tioni. Innan hvers liffeeraflokks eru aukaverkanir flokkadar
eftir tidni, byggt 4 eftirfarandi tioniflokkun: mjog algengar (> 1/10), algengar (> 1/100 til < 1/10) og

sjaldgaefar (> 1/1.000 til < 1/100). Innan hvers tidniflokks eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp
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fyrst.

Tafla 4: Aukaverkanir

Flokkun eftir liffeerum Aukaverkun Tioni

B160 og eitlar Blooleysi Algengar
Deilitalning hvitkorna afbrigdileg
Alpjodlegt stadlad hlutfall heekkad
Hvitfrumnafad

Eitilfrumnafaed

Daufkyrningafad

Haekkad protrombingildi
Efnaskipti og nering byngdaraukning Algengar
Aukin matarlyst
Taugakerfi Hofudverkur Algengar

Hjarta Aukning a N-enda préhormén Algengar
natriumraesandi peptidi i heila (N-
terminal prohormone brain natriuretic

peptide)
Hu0 og undirhtd Neetursviti Algengar
Almennar aukaverkanir og Bjugur* M;jog algengar

aukaverkanir 4 ikomustad

*Bjugur felur 1 sér bjug 1 utlimum, prota i andliti og bjug 1 augnlokum.

Lysing 4 voldum aukaverkunum

Blodleysi

Greint hefur verid fra blodleysi (par med talid blodleysi og blodleysi vegna jarnskorts) hja sjuklingum
sem fengu leriglitazon i rannsoknarstofupréfum (4,3% hja bornum (2 til 12 ara)). Hja sumum
sjuklingum voru rannsoknarnidurstodur i samraemi vid stekkun 4 bléofrumum (t.d. aukid
medalfrumurymi eda minnkada medalblodraudapéttni frumna). Flest tilvik voru tilkynnt innan fyrstu
48 vikna fra upphafi medferdar. bessi tilvik voru vaeg og einkennalaus.

byngdaraukning

byngdaraukning hefur verid tilkynnt hja 8,7% hja bornum (2 til 12 ara). Flest tilvik voru tilkynnt innan
fyrstu 24 vikna fra upphafi medferdar og voru vaeg ad alvarleika.

Bjugur og augnlokabjugur

Bjugur (par me0 talid bjugur og augnlokabjugur) hefur verid tilkynntur hja sjuklingum sem fengu
leriglitazon (17,4% sjuklinga voru born (2 til 12 ara)). Flest tilvik aukaverkana voru tilkynnt innan
fyrstu 24 vikna fra upphafi medferdar og voru 61l vag ad alvarleika hja bérnum.

Born

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun leriglitazons hja sjiklingum yngri en tveggja ara.

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


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

4.9 Ofskommtun

Vid ofskdmmtun er malt med ad fylgjast med sjuklingnum med hjartalinuriti, melingum & glukosa og
blodprystingi.

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onnur meltingarfzra- og efnaskiptalyf, ymis meltingarfera- og efnaskiptalyf,
ATC-flokkur: A16AX23

Verkunarhattur

Leriglitazon er sérteekur PPARy-0rvi (peroxisome proliferator-activated receptor gamma).
Leriglitazon minnkar taugabolgu me0 pvi ad hindra NF-kB-midlada bolgubodleioni, vernda
taugafrumur og stjornufrumur og draga r virkjun Ortréda i in vitro likbnum nyril- og
hvitfyllukyrkings i heila. Pad minnkar einnig oxunaralag og eflir starfsemi hvatbera i
taugafrumugerdum. Leriglitazon minnkar vidlodun einkjérnunga vid @dapelsfrumur i in vitro likonum
tengdum blod-heila proskuldi. I in vivo likani af taugabélgu sem tengist nyril- og hvitfyllukyrkingi i
heila, olli leriglitazon skammtahadri minnkun 4 kliniskum einkennum. Synt hefur veriod fram 4
verndandi og endurmyndandi ahrif & mylingu 1 badi in vitro og in vivo likdnum.

Verkun

Mat var lagt a verkun leriglitazons i tilgreindum hopi i opinni rannsdkn a drengjum med nyril- og
hvitfyllukyrkingi i heila (MT-2-02; N=23).

Rannsékn MT-2-02

Rannsokn MT-2-02 var opin rannsokn & drengjum a aldrinum 2 til 12 ara med nyril- og
hvitfyllukyrking i heila til ad meta ahrif leriglitazons (13,7 mg/ml) a sjitkdomsframvindu fyrir
igreedslu blodmyndandi stofnfruma. Leriglitazon var gefid einu sinni 4 dag til inntdku,
upphafsskammtar voru skilgreindir ut fra aldri og pyngd og sidan adlagadir eftir
lyfjahvarfafraedilegum nidurstédum til a0 na markitsetningu (170 mikrog-klst./ml). Meoferd var
haldid afram fram ad viku 96, nema hatt veri fyrr vegna igraedslu blodmyndandi stofnfruma. Alls
voru 23 sjuklingar skradir i rannsoknina, med eftirfarandi aldursdreifingu: 7 sjiklingar 4 aldrinum 2 til
5 ara og 16 sjuklingar a aldrinum 6 til 12 ara. Medalaldur sjuklinganna 23 var 7,7 ar (stadalfravik
2,93); grunnlinubreytur eru syndar i toflunum hér ad nedan. Sjuklingum var skipt i tvo hopa vid
upphaf rannsoknar: peir sem voru med Gd-neikvaedar heilameinsemdir (hépur 1 — sem hlada ekki upp
gadolinium [Gd-neikvedar]; n=9) eda peir sem voru med Gd-jakvadar heilameinsemdir (hopur 2 —
sem hlada upp gadolinium [Gd-jakvaedar]; n=14). Vid upphaf rannsoknar var taugafreedilegt virknistig
(NFS) a bilinu 0 til 1 1 heildarpydinu og MFD var 0 fyrir allt pydid.

brir sjiklingar ur hopi 2 heettu patttoku i rannsdkninni fyrir 24. viku og voru pvi utilokadir fra
matshoépnum, par sem peir gatu ekki uppfyllt lagmarkskrofur um gogn til ad leggja mat a stodvun
sjukdomsframvindu. Par af leidandi samanst60 matsheefi hopurinn af 20 sjiklingum, par & medal
9 sjuklingum tr hopi 1 og 11 sjuklingum tr hopi 2.

A medan 4 rannsékninni st6d gengust 14 af sjuklingunum 23 undir igraedslu blodmyndandi stofnfruma
eda genamedferd (hopur 1, n = 3; hépur 2, n = 11).

Mat a verkun var framkvaemt fram ad viku 96 eda fram ad heimsokninni fyrir igraedslu blodmyndandi
stofnfruma, hvort sem kom 4 undan.



Adalendapunktur verkunar var hlutfall sjiklinga med kliniska og geislafradilega st6dvun
sjukdomsframvindu 1 viku 96 eda vid heimsokn fyrir igraedslu blodmyndandi stofnfruma byggt 4 10%
tidni stodvunar sjukdomsframvindu samkvemt heimildum um sjukdomsframgang 4n medhdndlunar.
Sjukdomsframvinda sem taldist stodvud kliniskt og geislafraedilega (,,st60vun sjukdomsframvindu‘)
var metin samkvaemt fyrirfram tilgreindum vidmidum, skilgreind sem 0ll eftirfarandi:

. Breyting fra grunnlinu 4 taugafreedilegu virknistigi (NFS) <5 stig;

. Fjarvera alvarlegrar starfreennar skerdingar (MFD);

. Engar visbendingar um framgang meinsemda i seguldmun, par 4 medal:

- Engin umbreyting i meinsemdir sem hlada upp gaddlinium (Gd+) i hopi 1
(Gadolinstyrkleikastig (GIS) = 0);

- Brotthvarf vidvarandi Gd+ meinsemda i hopi 2, skilgreindar sem breyting &4 GIS-
stigi ur 1, 2 eda 3 1 0, par sem vidvarandi Gd+ meinsemdir eru skilgreindar sem
meinsemdir til stadar 4 > 2 seguldmmyndum 1 r6d sem spanna ad minnsta kosti
6 manudi;

— Enginn marktekur voxtur T2/FLAIR-meinsemda samanborid vid fyrri seguléomun i
hvorugum hépnum, metid med midlaegum aflestri.

Aukaendapunktar voru m.a. vidvarandi breyting fra grunnlinu fyrir NFS; breyting fra grunnlinu 4
Loes-stigi og breyting fra grunnlinu a GIS-stigi.

{ viku 96 eda i heimsokninni fyrir igreedslu blodmyndandi stofnfruma, af 20 matshaefum
patttakendum, uppfylltu 7 (35%; 95% oryggisbil: 15,4, 100%) einstaklingar skilgreiningu & stodvun
sjukdémsframvindu og adalendapunktinum var nad. Upplysingar um adalendapunktinn eru teknar
saman { toflu 5 fyrir hop 1.

Tafla 5: MT-2-02 rannsokn. Adalendapunktur fyrir hép 1

Adalendapunktur:
(vika 96 eda heimsokn fyrir n (%) o/ = A
igraeoslu bléomyndandi (Matshzfur hépur, n =9) 95% bryggisbil
stofnfruma)
Stodvun sjukdémsframvindu 6 (66,7%) 29,9% -100%
beettir i stoovun
sjukdémsframvindu: 9 (100%) 66.4% - 100%
1 - NFS-breyting < 5 ° e ’
2 - Ekkert MFD 9 (100%) 66,4% - 100%
3 - Engin framvinda 6 (66,7%) 29.9% - 92,5%
meinsemda
3a - Gd neikveett (GIS=0) 6 (66,7%) 29,9% - 92,5%
3b —]Englnn marktekur 7 (77.8%) 40.0% - 97.2%
voxtur

Vidvarandi breyting fra grunnlinu i NFS var notud til ad meta 15 svid taugastarfsemi; 6 af pessum
svidum meta alvarlegustu einkennin, sem eru tekin saman sem MFD. [ hopi 1 var midgildi NFS 0 vid
upphafsgildi og hélst 0 i1 viku 96 og vid heimsoknina fyrir HSCT. Enginn sjuklingur hafdi meiri en

1 stigs breytingu 4 NFS medan & rannsokninni st60, par med taldir peir sem fengu eftirfylgni lengur en
96 vikur. Allir patttakendur héldust lausir vid0 MFD og enginn patttakandi Iést medan 4 medferd med
leriglitazoni st6d, par me0d taldir peir sem fengu eftirfylgni lengur en i 96 vikur.

Breyting fra upphafsgildi 4 Loes-stigi var notud til ad meta aukningu 4 alagi meinsemda med
timanum. { hopi 1 var midgildi Loes-stigs 2,0 vid upphaf rannséknar. Pad var stédugt hja sjuklingum
sem héldu afram medferd fram ad viku 96 (midgildi breytinga fra upphafi rannsoknar 0), en hja
sjuklingum sem gengust undir HSCT var midgildi breytingarinnar 2 vid heimsoknina fyrir HSCT.

Breyting fra upphafsgildi i GIS var notud til ad meta breytingar 4 Gd-hledslu. { hépi 1 voru 6 af

9 sjuklingum (66,7%) enn med GIS=0 1 96. viku. Hja peim premur sjuklingum sem fengu meinsemdir
sem hlada upp Gd var GIS 1 vid komu fyrir HSCT.
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Undantekningartilvik

betta lyf hefur fengid markadsleyfi samkveemt ferli um ,,undantekningartilvik®.

bad pydir ad vegna pess hve sjaldgaefur sjatkdomurinn er hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra
tilskilinna upplysinga um lyfid.

Lyfjastofnun Evropu metur arlega allar nyjar upplysingar sem hugsanlega koma fram og uppfeerir
samantekt & eiginleikum lyfsins eftir pvi sem porf krefur.

5.2 Lyfjahvorf

Fréasog

Eftir inntdku um munn hja ménnum frasogast leriglitazon hratt og synir algert adgengi sem nemur
91,1% eftir stakan skammt um munn af leriglitazoni 163,93 mg 1 friu formi (+ gjof i blazed af

91 mikrog af geislamerktu efnasambandi i friu formi). Hadmarkspéttni i plasma neest 3 klukkustundum
eftir gjof. Hlutfallsleg aukning 4 plasmapéttni sast vid skammta fra 27,32 til 245,9 mg af leriglitazoni i
friu formi. Jafnveegi naest eftir 4-5 daga af lyfjagjof. Endurtekin skdmmtun leidir til
uppsofnunarstuduls upp a 1,7-1,8.

Dreifing

Leriglitazon binst vid protin i blodvokva manna i hlutfallinu 96,4% og hlutfallid milli bl6ds og
blodvokva er 0,6. Dreifingarrimmalid er 35,3 1. Leriglitazon greindist i menuvokva hja
sjaltbodalidum 4 klukkustundum & 8. degi, vid 188 ng/ml eftir sidasta skammt sem nam 135 mg og
332 ng/ml eftir sidasta skammt sem nam 270 mg af leriglitazonhydroklorioi. Pad samsvarar um pad bil
2% af heildarplasmapéttni leriglitazons. M3 fer adeins yfir blod-heilaproskuldinn ad mjég takmoérkudu

leyti.
Umbrot
Leriglitazon umbrotnar adallega 1 lifur fyrir tilstilli CYP2CS8 og CYP3A4.

M3 er adalumbrotsefni leriglitazons og pad myndast vid vetnissviptingu alkohélhlutans. { mennskum
sjalfbodalidum er leriglitazon 60 til 65% af heildarlyfjatengdu efni (2-24 klst.) 1 blodvokva og
adalumbrotsefnido M3 er 30 til 35%. Leriglitazon og M3 eru hvarfefni P-glykoproteins og BCRP.

Brotthvarf

Eftir stakan skammt af ['*C]-merktum 163,93 mg skammti af leriglitazoni skilst geislavirkni adallega
0t 1 pvagi (77%) og i takmarkadri meli med haegdum (24%). I pvagi var leriglitazéni adallega skilad
sem oxudum umbrotsefnum og glukuronid-tengdum efnasambondum, med adeins snefilmagni af
obreyttu leriglitazoni og virka umbrotsefninu M3. { haegdum var leriglitazoni adallega skilad sem
sulfat-tengdu umbrotsefni.

Eftir stakan skammt af 180 mg af leriglitazonhydrokloridi til inntoku + 100 mikrog af '*C-
leriglitazonhydrokloridi 1 blaaed, er aztlad hlutfall gallatskilnadar i haegdum 21,3% fyrir heildar
geislavirkni, med adeins orlitlu magni af obreyttu '“C-leriglitazoni eda '“C-M3.
Brotthvarfshelmingunartimi leriglitazoéns og M3 er u.p.b. 22 Klst.

Mald uthreinsun tr ménnum er 0,976 1/klst.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir
Engar upplysingar liggja fyrir.

Skerding a starfsemi lifrar
Engar upplysingar liggja fyrir.
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Skerding d nyrnastarfsemi
Engar upplysingar eru tilteekar um sjuklinga med vaega, i medallagi og verulega skerdingu a
nyrnastarfsemi.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna a lyfjafraedilegu 6ryggi og eiturverkunum a erfoaefni.

Eiturefnafraedilegar athuganir 4 endurteknum skdmmtum hja masum, rottum og hundum sem fengu
leriglitazon 1 allt ad 3, 6 og 9 manudi, talid i sdmu réd, voru demigerdar fyrir 6hoflega PPARy-
virkjun. Rannsoknirnar syndu fram & faeekkun raudra bléokorna, pyngdaraukningu hjartans og aukna
fituttfellingu og iferd. Ad auki, i rannsokn a langvinnum eiturdhrifum hjé rottum, fannst einangrad
illkynja sarkmein undir hud hja einni karlkyns rottu sem fékk storan skammt. [ rannséknum & rottum &
langvinnum eiturdhrifum, vid gildi fyrir mérk um engin merkjanleg skadleg ahrif, var sameinud alteek
utsetning fyrir 6bundnu leriglitazoni og umbrotsefni pess M3 svipud og buist var vid hja sjuklingum.

Krabbameinsvaldandi ahrif

Engin krabbameinsvaldandi ahrif fundust i tveggja ara rannsoknum a krabbameinsvaldandi ahrifum,
hvorki hja rottum né masum.

{ tveggja 4ra rannsékn 4 krabbameinsvaldandi dhrifum 4 Sprague Dawley (Crl:CD[SD]) rottur sem
medhondladar voru med leriglitazoni kom engin medferdartengd axlismyndun i 1jés. Vi
hamarksskammta sem profadir voru hja bérnum voru ttreiknud 6ryggismork 0,63 fyrir karldyr og 1,50
fyrir kvendyr, byggt 4 samanlagori Utsetningu fyrir 6bundnu leriglitazoni og M3.

i tveggja 4ra rannsékn 4 krabbameinsvaldandi dhrifum 4 CD-1 (ICR) - (Crl:CD1[ICR]) mys sem
medhondladar voru med leriglitazoni kom engin medferdartengd axlismyndun i 1j6s. Vid
hamarksskammta sem profadir voru hja bornum voru utreiknud 6ryggismork 37,5 fyrir karldyr og 21,5
fyrir kvendyr, byggt 4 samanlagori ttsetningu fyrir 6bundnu leriglitazoni og M3.

Eiturahrif 4 &xlun og proska

Rannsoknir a eiturahrifum a proska fosturvisa og fosturs voru gerdar 4 ungafullum rottum og kaninum
og leiddu 1 1j6s leekkun 4 likamspyngd fosturs vid hamarksskammta sem profadir voru (3,07 og
4,40-falt yfir markskammti kliniskrar Utsetningar hja bornum, talid 1 somu 60, byggt 4 samanlagdri
utsetningu fyrir 6bundnu leriglitazoni og M3). Engin vanskdpunarahrif komu fram. Vi
hamarksskammt sem profadur var voru aukaverkanir a frjosemi kvendyra og proska fosturvisa a fyrstu
stigum feerri lifandi fosturvisar (10,8 fosturvisar samanborid vid 14,3 i samanburdarhdépnum) vegna
fekkunar 4 medalfjolda gulbiia og aukins umfangs fosturlata fyrir og eftir hreidrun. Oryggismérk fyrir
pessi ahrif voru aztlud 2,7-fold klinisk marktsetning hja bornum, byggt 4 samanlagori alteekri
utsetningu fyrir 6bundnu leriglitazéni og umbrotsefni pess M3. Engin skadleg ahrif a frjésemi karldyra
né ahrif karldyra 4 proska fosturvisa a fyrstu stigum komu fram vid neinn skammt sem metinn var.

Eiturahrif hja ungum

f rannsékn 4 ungum rottum par sem rottum var gefinn skammtur fra 22. til 91. aldursdags (jafngildir

2 ara aldri til fullordinsara hja ménnum) voru eiturahrifin sem komu fram svipud og hja fullordnum
rottum (mork um engin merkjanleg, skadleg ahrif 25 mg/kg/dag, 2,19-f6ld markutsetning hja bornum,
byggt 4 samanlagdri altaekri utsetningu fyrir 6bundnu leriglitazoni og umbrotsefni pess M3), fyrir utan
vaeg ahrif a beinpéttni. Engin 6ryggisbil eru til fyrir pessi ahrif. Ekki er haegt ad atiloka kliniskt
mikilveegi.
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6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Sorbitol (E 420)

Orkristalladur selluldsi (E 460)
Natriumkarmellési (E 466)
Sakkarinnatrium (E 954)
Natriumbensoat (E 211)
Natriumsitrat (E 331)
Sitronusyrueinhydrat (E 330)
JarOarberjabragd

Hreinsad vatn

6.2  Osamrymanleiki
A ekki vid.

6.3 Geymslupol

4 ar

Eftir fyrstu opnun

Geymist i allt ad 66 daga vio legri hita en 25 °C.

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1j6si.
Geymsluskilyrdi eftir ad pakkning lyfsins hefur verid rofin, sja kafla 6.3.
6.5 Gerd ilats og innihald

Gulbrunt glerglas af vatnsrofsflokki III (hydrolytic), 100 ml, med hvitu barnheldu polyetylenloki,
pakkad med 12 ml polyetylen munngjafarsprautu med kvarda a hverjum 0,5 ml.

Eitt glas i hverri pakkningu.

6.6  Sérstakar varuodarraostafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Medhoéndlun

12 ml munngjafarsprauta fylgir til ad maela nakvemlega avisadan skammt. Melt er med ad
heilbrigdisstarfsmadur radleggi sjuklingnum eda umonnunaradila hvernig 4 ad nota
munngjafarsprautuna til ad tryggja ad rétt magn sé gefio.

Fyrir hverja lyfjagjof skal hrista glasio vel 1 um pad bil 30 sekindur.

Glasinu skal komi0 fyrir a laréttu, stodugu yfirbordi og lokid tekid af. Munngjafarsprautuna sem fylgir
med 1 pakkningunni skal setja i glasid og nota hana til ad draga upp avisadan skammt. Innihald
munngjafarsprautunnar skal sidan gefid beint i munn sjuklingsins.

Eftir ad sjuklingurinn hefur tekid dagskammtinn skal loka glasinu og pvo munngjafarsprautuna med

hreinu vatni og purrka hana med pappirspurrku. Geyma skal glasid og munngjafarsprautuna i
upprunalegum umbudum til varnar gegn 1josi.
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Forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI

Minoryx Therapeutics S.L.

Av. Ernest Lluch, 32, TCM3

08302 Mataro, Barcelona

Spann

Tel: +34 93 544 14 66

pharmacovigilanceEU@minoryx.com

8. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/26/2060/001

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis:

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

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

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERPUM EFTIR UTGAFU

MARKAPDSLEYFIS SEM GEFID HEFUR VERID UT SAMKVAMT
FERLI UM UNDANTEKNINGARTILVIK
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A. FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

Delpharm Huningue S.A.S.
26, Rue de la Chapelle 68330
Huningue

Frakkland

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

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

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um oryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7)
tilskipun 2001/83/EB og 61lum sidari uppfaerslum 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 68rum radstofunum eins og
fram kemur i asetlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aatlun
um ahattustjornun sem akvednar veroda.

Leggja skal fram uppfaerda aztlun um aheettustjornun:
. A0 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 avinnings/ahettu eda
vegna pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun ahaettu) naest.

E. SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERDPUM EFTIR UTGAFU
MARKADSLEYFIS SEM GEFIP HEFUR VERID UT SAMKVAMT FERLI UM
UNDANTEKNINGARTILVIK

betta lyf hefur verid sampykkt samkvamt ferli um undantekningartilvik og i samrami vid grein 14(8)
i reglugerd (EB) nr. 726/2004 skal markadsleyfishafi framkvama eftirfarandi innan tilgreindra
timamarka:

Lysing Timamork
Rannsokn a oryggi lyfsins, an inngrips, sem gerd er eftir veitingu markadsleyfis Arleg skyrsla
(PASS): Til ad greina frekar tidni alvarlegra afleidinga vokvasofnunar, par a (med arlegu

medal bjugs, og langtimadryggi, par 4 medal dryggi beina, af voldum leriglitazons | endurmati)
hja koérlum med nyril- og hvitfyllukyrking 1 heila (cALD) 4 aldrinum 2 til 12 ara
med meinsemdum sem hlada ekki upp gadolinium (Gd) (p.e. Gd neikvaedum) i
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segulomun (MRI) heilans, me0 taugafradilegt virknistig (NFS) 0 eda 1, skal
markadsleyfishafi framkvama og leggja fram nidurstéour rannsoknar MT-4-01.

Til ad greina frekar verkun leriglitazons hja korlum med nyril- og hvitfyllukyrking | Arlega (med
i heila (cALD) & aldrinum 2 til 12 4ra med meinsemdir sem hlada ekki upp arlegu
gadolinium (Gd) (p.e. Gd neikvadar) i segulomun (MRI) a heila, med endurmati)
taugafreedilegt virknistig (NFS) 0 eda 1, skal markadsleyfishafi framkvaema og

leggja fram nidurstodur fjolpjodlegrar, fjolsetra rannsoknar an ihlutunar byggorar

a gégnum ur sjuklingaskra, til ad safna langtima gégnum um raunverulega verkun

leriglitazons samkveemt sampykktri adferd.

Til ad tryggja fullnaegjandi eftirlit med oryggi og verkun leriglitazons vid medferd | Arlega (med
hja koérlum med nyril- og hvitfyllukyrking i heila (cALD) & aldrinum 2 til 12 ara arlegu

med meinsemdum sem hlada ekki upp gadolinium (Gd) (p.e. Gd neikvaedum) i endurmati)

segulémun a heila (MRI), med taugafraedilegt virknistig (NFS) 0 eda 1, skal
marka0sleyfishafi veita arlegar uppferslur um allar nyjar upplysingar vardandi
oryggi og verkun leriglitazons.
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VIDAUKI IIT

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

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

Nezglyal 13,7 mg/ml mixtara, dreifa
leriglitazon

2. VIRK(T) EFNI

Hver ml inniheldur 13,7 mg af leriglitazoni (sem hydroklorio).
Eitt glas (100 ml) inniheldur 1.370 mg af leriglitazoni (sem hydroklorio).

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur einnig sorbitol (E 420), natrium og natriumbensoat (E 211). Sja nanari upplysingar i
fylgisedli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Mixtuara, dreifa
1 x 100 ml glas
1 x 12 ml munngjafarsprauta

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Til inntoku.
Hristid vel 1 30 sekundur fyrir notkun.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
Eftir fyrstu opnun: Geymist i allt ad 66 daga vid leegri hita en 25 °C.

Dagsetning fyrstu opnunar: / /
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1j6si.

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

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Minoryx Therapeutics S.L.
Av. Ernest Lluch, 32, TCM3
08302 Mataro, Barcelona
Spann

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/26/2060/001

13. LOTUNUMER, AUDKENNI GJAFAR OG LYFS

Lot

| 14.  AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Nezglyal

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM

ALETRUN A GLASI

1. HEITI LYFS

Nezglyal 13,7 mg/ml mixtara, dreifa
leriglitazon

2. VIRK(T) EFNI

Hver ml inniheldur 13,7 mg af leriglitazoni (sem hydroklorio).
Eitt glas (100 ml) inniheldur 1.370 mg af leriglitazoni (sem hydroklorio).

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur einnig E 211, E 420 og natrium. Sja nanari upplysingar i fylgiseoli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Mixtuara, dreifa.
100 ml

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Til inntoku.
Hristid vel 1 30 sekundur fyrir notkun.
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

Eftir fyrstu opnun: Geymist i allt ad 66 daga vid leegri hita en 25 °C.
Dagsetning fyrstu opnunar: / /

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1j6si.
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10. SERSTAKAR VARUPARRAPSTAFANIR VID F ORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Minoryx Therapeutics S.L.
Av. Ernest Lluch, 32, TCM3
08302 Mataro, Barcelona
Spann

12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/26/2060/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Nezglyal

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjiukling

Nezglyal 13,7 mg/ml mixtiara, dreifa
leriglitazon

Whetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og drugglega
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 a aukaverkanir.

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad gefa barninu lyfid. I honum eru mikilvaegar
upplysingar.

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

- Leitio til leeknis barnsins ef porf er a frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota fyrir barnid. Ekki mé gefa pad 6drum.
bao getur valdid peim skada, jafnvel pott um sému sjuikdémseinkenni hja barninu sé ad
reda.

- Latid lekni barnsins vita um allar aukaverkanir hja barninu. betta gildir einnig um allar
hugsanlegar aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota 4 Nezglyal

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Nezglyal

Pakkningar og adrar upplysingar

A e

1. Upplysingar um Nezglyal og vid hverju pad er notad

Nezglyal inniheldur virka efnid leriglitazéon. bad tilheyrir lyfjaflokki sem kallast PPARy-6rvar
(peroxisome proliferator-activated receptor gamma).

Nezglyal er medferd vid sjaldgaefum heilasjukdoémi hja drengjum sem kallast nyril- og
hvitfyllukyrkingur i heila (cALD).

Nezglyal er notad hja drengjum 4 aldrinum 2 til 12 4&ra med cALD, sem eru med meinsemdir i heila sem
syna ekki roskun a blod-heilaproskuldinum, sem kallast ,,Gd-neikvadar® meinsemdir (petta eru svaeoi
sem taka ekki upp skuggaefnid gaddlinium og lysast pvi ekki upp i segulomun (MRI)) og sem hafa
annad hvort engin eda vag klinisk einkenni (sem pydir taugafraedilegt virknistig (NFS) upp 4 0 eda 1).

Nyril- og hvitfyllukyrkingur 1 heila (cALD) er tegund erfdasjukdomsins nyril- og hvitfyllukyrkings par
sem fitusyrur, sem kallast mjog langar fitusyrukedjur, safnast upp i vefjum um allan likamann,
adallega i heilanum, manu og nyrnahettum (tveir kirtlar stadsettir fyrir ofan nyrun). Med cALD leidir
uppsofnun pessara efna i heilanum til bolgu og skemmda & verndarhjiipnum (taugaslidrinu) sem
einangrar taugafrumurnar og hjalpar vid bodsendingar peirra. betta leidir til heilaskemmda.

Folk med nyril- og hvitfyllukyrking getur fengid nyril- og hvitfyllukyrking i heila (cALD) & barnsaldri.
Folk getur fengid Gd-neikvaedar meinsemdir, annad hvort an eda med vaegum kliniskum einkennum.
Pessar meinsemdir geta proast lengra i alvarlegri sjikdom sem getur veri0 lifsheettulegur.

Virka efnid leriglitazon 1 Nezglyal verkar med pvi ad tengjast og virkja vidtaka i likamanum sem
kallast PPARy-vidtaki. PPARy-vidtakar gegna hlutverki vid a0 stjorna virkni hvatbera
(orkuframleidsluhlutann i frumunni), hvernig frumur bregdast vid oxunarahrifum (skemmdum af
voldum eitradra sameinda sem innihalda surefni og kallast stakefni) og bolgu. Leriglitazon verndar
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taugafrumur fra skemmdum sem cALD veldur med pvi ad draga Gr bolgu, beeta virkni hvatbera og

vernda gegn

skemmdum af véldum stakefna.

2. Adur en byrjad er ad nota Nezglyal

Ekki ma no

ta Nezglyal

ef barnid er med ofnemi fyrir leriglitazoni eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin
upp i kafla 6).

ef barnid er med ofnaemi fyrir lyfjategund sem kallast ,,thiasolidindion* eins og pioglitazoni
(notad til ad leekka blodsykur hja folki med sykursyki af tegund 2).

ef barnid hefur fengio hjartabilun.

Varnadarord og varudarreglur
Leitid rada hja laekni barnsins adur en Nezglyal er gefio barninu.

Aukaverkanir Nezglyal medferdarinnar hafa oftar verid tilkynntar 4 fyrstu sex manudum
medferdarinnar. Sérstaklega aukaverkanir sem fela i sér pyngdaraukningu og vokvaséfnun
sem leidir til bjugs sem lysir sér til deemis i bolgu a fotleggjum, fotum og 6kklum. Leeknir
barnsins mun fylgjast med pessu og Nezglyal medferdin kann ad vera stodvud ef vart
verdur vid alvarleg einkenni bjugs eda hjartabilunar.

Sumir sjuklingar sem verda fyrir vokvasofnun geetu fengio hjartabilun. Lattu laekni barnsins
vita eins fljott og audid er ef barnid finnur fyrir einkennum um hjartabilun eins og
ovenjulegri medi, auknum prota i fotleggjum, fotum eda Skklum pratt fyrir radstafanir sem
leeknirinn hefur gert, 6pegindum eda prota i kvid, svefndrdugleikum med meedi pegar
barnid liggur 4 bakinu i riminu, brjostverk eda hjartslattaronotum, tidum purrum, stingandi
hosta.

Meodferd med Nezglyal verdur ad haetta ad minnsta kosti 5 dogum adur en barnid byrjar &
undirbiningslyfjum sem notud eru vid blédmyndandi stofnfrumuigraedslu, adgerd par sem
frumur eru hreinsadar ur beinmerg sjuklings og stofnfrumur eru graeddar i stadinn til ad
mynda nyjan beinmerg.

Ef barnid er med skerta lifrarstarfsemi mun leeknirinn meta vandlega hvort petta lyf henti
barninu og geeti viljad fylgjast vel med pvi.

Lattu leekni barnsins vita tafarlaust ef pu tekur eftir blodi i pvagi barnsins eda ef pad finnur
fyrir sarsauka eda erfidleikum vid pvaglat medan 4 medferd stendur. Adur en pa byrjar ad
gefa barninu Nezglyal verdur tekid blodsyni til ad athuga lifrarstarfsemi barnsins. bessi
athugun geeti verid endurtekin med reglulegu millibili. Lattu laekni barnsins vita tafarlaust
ef barnid finnur fyrir einkennum lifrarsjukddms eins og outskyrdri 6gledi, uppkodstum eda
kvidverkjum, pyngdartapi, dokku pvagi eda gulnun hudarinnar (gula).

Ef barnid er med beinpynningu eda er i hattu 4 beinbrotum skaltu reeda vid lekninn. Lyf i
sama flokki hafa verid tengd aukinni hattu 4 beinbrotum. Ekki er vitad hvort Nezglyal geti
haft ahrif 4 beinproska eda beinstyrk hja bérnum. Leknirinn mun fylgjast med vexti og
beinheilsu barnsins medan & medferd stendur.

Ekki ma nota Nezglyal samhlida blédsykurslaekkandi lyfjum, pvi pad getur aukid haettuna
a lagum blodsykri (blodsykurslaekkun). Ef barnid er med sykursyki af tegund 1 eda 2 og
tekur einhver lyf vid sykursyki, mun leeknir barnsins ithuga vandlega hvort petta lyf henti
barninu og geeti viljad fylgjast vel med pvi.

Ef barnid er me0d sérstaka tegund augnsjukdéms sem kallast sjonudepilsbjugur (bolga i
aftanverdu auganu) geeti leeknirinn visad barninu i augnskodun og dkvedid hvort halda skuli
medferd afram.

Born undir 2 ara aldri
Ekki ma gefa petta lyf bornum yngri en tveggja ara par sem pad hefur ekki verid profad hja pessum

aldurshopi.
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Notkun annarra lyfja samhlioa Nezglyal
Lattu leekni barnsins vita um 611 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad verda
notud af barninu.

Eftirfarandi lyf geta aukid heettuna 4 aukaverkunum af Nezglyal:
- gemfibrozil (notad vid hau kolesteroli)
- itrakonazol (notad vid sveppasykingum)
- claritromycin (notad vid bakteriusykingum)
- metformin (notad vid sykursyki) eda onnur lyf sem laekka blodsykur eins og insulin,
glyklazid, glimepirio eda glibenklamid
Eftirfarandi lyf geta dregid ar verkun Nezglyal:
- karbamazepin (notad til a0 medhondla akvednar tegundir floga hja folki med flogaveiki,
prenndartaugarverk eda oflaeti i gedhvarfasyki)
- rifampicin (notad vid sumum bakteriusykingum, p.m.t. berklum)
- fenytoin (notad vid flogaveiki)
fenobarbital (notad vid flogaveiki)

Fylgjast parf sérstaklega me0 eftirfarandi lyfjum pegar pau eru tekin med Nezglyal:
- rosuvastatin (notad vid hau kolesteroli)
- metotrexat (notad vid medferd a akvednum bolgusjuikdomum og akvednum tegundum
krabbameins)
- sulfasalazin (notad vid i0rabolgusjukdomi)

Lzeknir barnsins mun akveda hvort pessi lyf megi taka saman og geeti fylgst nanar meod barninu.

Akstur og notkun véla

betta lyf getur haft litil ahrif 4 heefni til aksturs, hjolreida og notkunar véla. Ef barnid finnur fyrir
aukaverkunum sem hafa ahrif & sjonina 4 pad ekki ad hjola eda nota vélar fyrr en sjonin er komin i
edlilegt horf (sja kafla 4 ,,Hugsanlegar aukaverkanir*).

Nezglyal inniheldur sorbitél, natrium og natriumbensodat

Lyfi0 inniheldur 8.000 mg af sorbitoli i hverjum 100 ml sem jafngildir 80 mg/ml. Sorbitol breytist 1
fraktosa. Peir sem hafa fengid paer upplysingar hja leekni ad peir (eda barnid) séu med opol fyrir
akvednum sykrum eda hafa fengid greininguna arfgengt friktosadpol, sem er mjog sjaldgaefur
erfdagalli par sem einstaklingur getur ekki brotid nidur friktosa, skulu reeda vio lakninn adur en lyfid
er notad.

Lyfi0 inniheldur 200 mg af natrium (adalefnid i matarsalti) i hverjum 100 ml sem jafngildir 2 mg/ml.
betta jafngildir 0,10% af daglegri hdmarksinntdku natriums r feedu skv. radleggingum fyrir fullordna.

Lyfid inniheldur 100 mg af natriumbensoati 1 hverjum 100 ml sem jafngildir 1 mg/ml.

3. Hvernig nota 4 Nezglyal

Gefi0 barninu lyfi0 alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost hvernig gefa 4 barninu lyfid
skal leita upplysinga hja lekninum.

Laeknir sem hefur reynslu af medferd sjikdoma sem valda skemmdum 4 virkni taugafruma skal hefja
medferd meo pessu lyfi og hafa eftirlit med henni.

Nezglyal er faanlegt sem mixtara sem er til inntdku einu sinni a dag.
Leaeknir barnsins reiknar ut radlagdan dagskammt ut fra aldri, pyngd og had barnsins. Barnid parf ad

meta i reglulegar heimsoknir hja laekni sinum til ad tryggja ad pad fai enn réttan skammt 4 medan pad
steekkar.
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Gefou barninu Nezglyal 4 sama tima 4 hverjum degi, helst eftir morgunmat.

Laknir barnsins eda lyfjafredingur synir pér hvernig a4 ad mela réttan skammt. Notadu
skammtasprautuna sem kemur med Nezglyal til ad mela daglegan skammt fyrir pig eda barni0 pitt.

Notkunarleidbeiningar

o Hristid glasid alltaf vel i um 30 sekundur fyrir hvern skammt.

o Setjio glasi0 a laréttan, stodugan flot og takio lokid af.

. Setjid munngjafarsprautuna sem fylgir i 6skjunni ofan i glasid og dragid upp radlagdan
dagskammt.

° Sprautid innihaldi munngjafarsprautunnar i munninn a barninu og tryggid ad pad kyngi
skammtinum.

. Lokid glasinu pegar buid er ad gefa barninu skammtinn. Pvoid munngjafarsprautuna med

hreinu vatni og purrkid hana med pappirspurrku. Setjid glasid og munngjafarsprautuna
aftur i upprunalegar umbudir til varnar gegn ljosi.

Ef barninu er gefinn steerri skammtur en melt er fyrir um
Ef pt gefur barninu 6vart of mikid af lyfinu, eda ef einhver annar eda annad barn tekur lyfid, skaltu
tafarlaust leita til leeknis eda lyfjafraedings og hafa fylgisedilinn og umbudirnar medferdis.

Ef gleymist ad gefa barninu Nezglyal
Ef skammtur barnsins gleymist skaltu halda afram med neasta skammt eins og venjulega. Ekki a4 ad
tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka.

Ef heett er ad nota Nezglyal
Nezglyal 4 a0 taka daglega til ad pad virki rétt. Reddu vid leekni barnsins adur en hett er ad nota
Nezglyal.

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

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Sumar aukaverkanir eru algengari i upphafi medferdar og geetu purft eftirlit leeknis barnsins.

Tilkynnt hefur verid um eftirfarandi aukaverkanir hja bérnum sem hafa fengid medferd med Nezglyal:

Mjog algengar (geta komid fram hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum)
- broti vegna vokvasdfnunar, par & medal proti i nedri hluta fotleggja barnsins, andliti
og/eda augnlokum (bjugur)

Algengar (geta komid fram hj4 allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)

- Breytingar & blodprufunidurstédum, svo sem:

o Litid magn raudra blodkorna (blodleysi)

Ovenjulegt jafnvagi olikra gerda hvitra blédkorna
BI60 er lengur ad storkna (aukid INR)
Liti0 magn hvitra bl6dkorna (hvitkornafad)
Liti0 magn eitilfrumna, sem eru tegund hvitra blédkorna (eitilfrumnafaed)
Litid magn daufkyrninga, sem eru tegund hvitra blodkorna (daufkyrningafaed)
Aukid magn protrombins (protin sem parf fyrir storknun blods)
Aukio magn blodprufumerkis sem tengist hjarta (N-enda prohormédn
natriumraesandi peptid i heila)
- Aukin matarlyst
- byngdaraukning

O O O O O O O
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- Hofudverkur
- Neatursviti

Tilkynning aukaverkana

Latio laekni barnsins eda skurdlakninn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um allar
hugsanlegar aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna
aukaverkanir beint samkvamt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med
pvi a0 tilkynna aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vio a0 baeta upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Nezglyal

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & 6skjunni og umbidunum & eftir EXP.
Fyrningardagsetningin er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1josi.

Eftir fyrstu opnun: Notid i allt ad 66 daga vid laegri hita en 25 °C.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim me0 heimilissorpi. Leitio rada i apoteki
um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem barnid er heett ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Nezglyal inniheldur

Virka innihaldsefnid er leriglitazon (sem hydroklorio).

Hver ml af mixuru, dreifu inniheldur 13,7 mg af leriglitazéni (sem hydroklorio).
Eitt glas (100 ml) inniheldur 1.370 mg af leriglitazoni (sem hydroklorio).

Onnur innihaldsefni eru sorbitol (E 420), drkristalladur selluldsi (E 460i) og karmellosanatrium

(E 466), sakkarinnatrium (E 954), natriumbensoat (E 211), natriumsitrat (E 331), sitronusyrueinhydrat
(E 330), jardarberjabragdefni og hreinsad vatn (sja einnig kafla 2 ,,Nezglyal inniheldur sorbitol,
natrium og natriumbensoat®).

Lysing a utliti Nezglyal og pakkningasteerodir

Nezglyal er einsleit, hvit mixtara, dreifa.

Gulbrunt glerglas af vatnsrofsflokki III, 100 ml, med hvitu polyetylenloki med barnalasingu, pakkad
med 12 ml pélyetylen munngjafarsprautu med kvarda 4 hverjum 0,5 ml.

Eitt glas i hverri pakkningu.

Markaosleyfishafi

Minoryx Therapeutics S.L.

Av. Ernest Lluch, 32, TCM3

08302 Mataro, Barcelona

Spann

Tel: +34 93 544 14 66
pharmacovigilanceEU@minoryx.com

Framleidandi

Delpharm Huningue S.A.S.
26, Rue de la Chapelle 68330
Huningue
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Frakkland

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

Belgié/Belgique/Belgien
Neuraxpharm Belgium
Tel: +32 (0)2 732 56 95

Bbarapus

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.

Tel: +34 93 475 96 00

Ceska republika
Neuraxpharm Bohemia s.r.o.
Tel: +420 739 232 258

Danmark

Neuraxpharm Sweden AB
TIf.: +46 (0)8 30 91 41
(Sverige)

Deutschland
neuraxpharm Arzneimittel GmbH

Tel: +49 2173 1060 0

Eesti

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.

Tel: +34 93 475 96 00

EA0LGoa
Brain Therapeutics IKE
TnA: 4302109931458

Espaiia
Neuraxpharm Spain, S.L.U.
Tel: +34 93 475 96 00

Frakkland
Neuraxpharm France
Tél: +33 1.53.63.42.90

Hrvatska

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.

Tel: +34 93 602 24 21

Ireland
Neuraxpharm Ireland Ltd.
Tel: +353 1 428 7777

Island

Neuraxpharm Sweden AB
Simi: +46 (0)8 30 91 41
(Svipj60)
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Lietuva
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 93 475 96 00

Luxembourg/Luxemburg
Neuraxpharm France
Tel: +32 474 62 24 24

Magyarorszag
Neuraxpharm Hungary Kft.
Tel.: +36 (30) 542 2071

Malta
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 93 475 96 00

Nederland
Neuraxpharm Netherlands B.V
Tel.: +31 70 208 5211

Norge

Neuraxpharm Sweden AB
TIf: +46 (0)8 30 91 41
(Sverige)

Osterreich
Neuraxpharm Austria GmbH
Tel: +43 (0) 1 208 07 40

Polska
Neuraxpharm Polska Sp. z.0.0.
Tel.: +48 783 423 453

Portugal
Neuraxpharm Portugal, Unipessoal Lda
Tel: +351 910 259 536

Romainia
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 93 475 96 00

Slovenija
Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 93 475 96 00

Slovenska republika
Neuraxpharm Slovakia a.s.
Tel: +421 255 425 562



Ttalia Suomi/Finland

Neuraxpharm Italy S.p.A. Neuraxpharm Sweden AB

Tel: +39 0736 980619 Puh/Tel: +46 (0)8 30 91 41
(Ruotsi/Sverige)

Kvmpog Sverige

Brain Therapeutics IKE Neuraxpharm Sweden AB

TnA: +302109931458 Tel: +46 (0)8 30 91 41

Latvija

Neuraxpharm Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 93 475 96 00

Pessi fylgiseoill var sidast uppfeerour .

betta lyf hefur fengid markadsleyfi samkveemt ferli um ,,undantekningartilvik. bad pydir ad vegna
pess hve sjaldgaefur sjakdomurinn er hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra tilskilinna gagna um
lyfio.

Lyfjastofnun Evropu metur arlega allar nyjar upplysingar um lyfid og fylgisedillinn verdur uppferdur
eftir pvi sem porf krefur.

Upplysingar sem hagt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evrépu https://www.ema.europa.eu. bar
eru lika tenglar 4 adra vefi um sjaldgeefa sjikdoma og lyf vid peim.
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VIDAUKI IV

NIDURSTAPA LYFJASTOFNUNAR EVROPU UM VEITINGU MARKADSLEYFIS
SAMKVAMT FERLI UM UNDANTEKNINGARTILVIK
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Niodurstada Lyfjastofnunar Evropu um:
. Markadsleyfi samkvamt ferli um undantekningartilvik
A0 undangengnu mati 4 umsokninni er pad alit CHMP ad ahettu-avinningshlutfallid réttlaeti ad maelt

sé me0 veitingu markadsleyfis samkvamt ferli um undantekningartilvik eins og nanar er utskyrt i
opinberu evropsku matsskyrslunni (European Public Assessment Report; EPAR).
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