VIDAUKI |

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



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

1. HEITI LYFS

Piasky 340 mg stungulyf/innrennslislyf, lausn

2. INNIHALDSLYSING
Hvert 2 ml hettuglas inniheldur 340 mg af crovalimabi.
Hver ml af stungulyfi/innrennslislyfi, lausn inniheldur 170 mg af crovalimabi.

Crovalimab er mannaadlagad einstofna motefni framleitt i eggjastokkafrumum ar kinverskum
hémstrum med radbrigdaerfdataekni.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyf/innrennslislyf, lausn (stungulyf/innrennslislyf).

Teer eda mjog Opallysandi og naestum litlaus eda brdngul lausn. Syrustig lausnarinnar er um pad bil 5,8

og osmdlalstyrkur um pad bil 297 mOsm/kg.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Piasky sem einlyfjamedferd er atlad fulloronum sjuklingum og bérnum 12 ara eda eldri sem eru 40 kg

eda meira vid naturblédraudamigu sem kemur i kdstum (paroxysmal nocturnal haemoglobinuria

(PNH)):

° Hja sjuklingum med blddrof asamt kliniskum einkennum sem benda til mikillar sjukdoémsvirkni.

. Hjéa sjuklingum sem eru Kliniskt stodugir eftir ad hafa fengid medferd med komplementpattar 5
(C5) hemli ad minnsta kosti sidastlidna 6 manudi.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Laeknir med reynslu af medferd blodsjukddéma skal ad hefja medferdina og hafa eftirlit med henni.

Skammtar

Radl6go skammtadaetlun samanstendur af hledsluskammti sem er gefinn med innrennsli i blaad (a

degi 1), fylgt eftir med fjorum vikulegum hledsluskdommtum sem eru gefnir med inndzalingu undir hud

(4 ddgum 2, 8, 15 og 22). Gjof vidhaldsskammts hefst & degi 29 og er sidan gefinn & 4 vikna fresti med

inndaelingu undir had. Skammtar sem gefnir eru byggjast & likamspyngd sjuklings eins og synt er i

toflu 1.

Pegar skipt er um medferd ur 6drum komplementhemli & ad gefa fyrsta hledsluskammt af Piasky i
blazed pegar komid er ad naestu aetludu gjoéf komplementhemils (sja kafla 4.4 fyrir



vidbétarupplysingar i tengslum vid skipti milli medferda med komplementpéttar 5 [C5] hemli). Gjof
vidbétarhledsluskammts undir hid og vidhaldsskammta Piasky eru samkvaemt aatluninni i toflu 1.

Tafla 1: Skammtadaaetlun Piasky midad vid likamspyngd

Likamspyngd > 40 kg til < 100 kg > 100 kg
Hledsluskammtur T

Dagur 1 1.000 mg (7 bla3) 1.500 mg (i blazd)
Dagur 2, 8, 15, 22 340 mg (undir hug) 340 mg (undir hud)

Vidhaldsskammtur

Dagur 29 og sidan Q4W? 680 mg (undir hd) 1.020 mg (undir htd)

8 Q4W = 4 4 vikna fresti

Skammtaaeetlunin mé vera breytileg einstaka sinnum, innan tveggja daga fyrir eda eftir lyfjagjafardag
samkvaemt skammtaaztluninni (fyrir utan dag 1 og dag 2). Ef pad gerist & ad gefa naesta skammt
samkvamt venjulegri &atlun.

Medferdarlengd

Piasky er &tlad sem langtimamedferd nema ef kliniskar asteedur verda til pess ad notkun lyfsins skuli
heett (sja kafla 4.4).

Seinkun skammts eda skammtur gleymist

Ef allur fyrirhugadur skammtur eda hluti af fyrirhugudum skammti af Piasky gleymist & ad gefa
skammtinn sem gleymdist eda pad sem eftir er af fyrirhugudum skammti eins fljott og mdgulegt er
aour en ad naesta dxtlada skammti kemur. Naesta skammt 4 ad gefa samkvaemt venjulegri aztlun. EKKi
4 a0 gefa tvo skammta eda steerri skammt en &visadan skammt sama dag til ad baeta upp skammt sem
gleymst hefur ad taka.

Skammtabreytingar

Ef pyngd sjuklings breytist um 10% eda meira parf ad breyta vidhaldsskammtinum, til samramis vid
pbyngd sem er meiri eda minni en 100 kg medan & medferdinni stendur (sja toflu 1 fyrir radlagdan
skammt). pess vegna & ad fylgjast med likamspyngd sjuklings reglulega eftir pvi sem vid a.

Sérstakir sjuklingahdpar

Aldragdir

Ekki parf a0 adlaga skammta hja sjuklingum > 65 ara pott reynsla af crovalimabi hja 6ldrudum
sjuklingum i kliniskum rannséknum sé takmorkud (sja kafla 5.2).

Skert nyrnastarfsemi

EKkKi er radlagt ad adlaga skammta hja sjuklingum med veegt skerta, medalskerta eda verulega skerta
nyrnastarfsemi (sja kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi
Ekki er radlagt ad adlaga skammta hja sjuklingum med veegt skerta lifrarstarfsemi. Crovalimab hefur

ekki verid rannsakad hja sjuklingum med medalskerta eda verulega skerta lifrarstarfsemi og ekki er
haegt ad radleggja skammta. (sja kafla 5.2).



Bérn

Ekki parf ad adlaga skammta crovalimabs hj& bérnum 12 ara eda eldri sem vega > 40 kg. Ekki hefur
enn verid synt fram & 6ryggi og verkun crovalimabs hja bérnum yngri en 12 &ra og bérnum sem vega
< 40 kg. Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

Piasky er gefid med innrennsli i blaaed (fyrsti skammtur) og med inndaelingu undir hd (naestu
skammitar).

Gjof i blazd

Gjof Piasky i blazed & ad undirbla ad vidhafdri smitgat. Piasky & ad pynna og heilbrigdisstarfsmadur &
ad gefa lyfido med innrennsli i bldeed & 60 mindtum + 10 minGtur (1.000 mg) eda 90 mindtum

+ 10 (1.500 mg). Piasky & hvorki ad gefa med hrédum skammti (push) né stokum skammti i blazed.
Sja leidbeiningar i kafla 6.6 um pynningu lyfsins fyrir gjof.

Heegja ma & innrennsli crovalimabs eda gera hlé a pvi ef sjuklingurinn feer innrennslistengd vidbroga.
Innrennslid & ad stédva tafarlaust ef sjuklingurinn faer alvarleg ofneemisvidbrogd (sja kafla 4.4).

Gjof undir huo

Piasky a ad nota 6pynnt og vidhafa a smitgat vid undirblning lyfjagjafarinnar. Radlagt er ad gefa
Piasky med inndaelingu & kvid. Vid hverja inndeelingu & ad skipta um inndeelingarstadi & kvid.
Inndzlingu & aldrei ad gefa i faedingarblett, 6r eda sveedi par sem hadin er vidkveem, marin, raud, hord
eda skdddud.

Lyfjagjof i hondum sjuklings og/eda uménnunaradila

Eftir videigandi pjalfun i gjof med inndeaelingu undir hid getur sjaklingurinn séd sjalfur um gjof Piasky
eda umonnunaradili getur gefio Piasky an eftirlits heilbrigdisstarfsmanns ef leeknirinn telur pad eiga
vid.

itarlegar upplysingar um gjof Piasky eru aftast i fylgisedlinum.

4.3 Frabendingar

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

° Sjuklingar med Neisseria meningitidis sykingu sem hefur ekki gengid til baka.

. Sjuklingar sem hafa ekki verid bélusettir gegn Neisseria meningitidis nema peir fai videigandi
syklalyf fyrirbyggjandi pangad til tveimur vikum eftir bolusetningu (sja kafla 4.4).

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotunimer lyfsins sem gefid er vera skrad
med skyrum heetti.

Alvarleg meningokokkasyking

Vegna verkunarhattar crovalimabs getur notkun pess aukid neemi sjuklinga fyrir
meningokokkasykingum (blédeitrun og/eda heilahimnubdlga). Greint hefur verid fra alvarlegum eda
banveenum tilvikum meningokokkasykingar/syklasottar hjé sjuklingum sem hafa fengid medferd med
endakomplementhemlum (terminal complement inhibitors), sem eru pekkt ahrif af lyfjaflokknum.
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Meningokokkasyking getur fljétt ordid lifshattuleg eda banveen ef hun er ekki greind og medhdéndlud
snemma. Til ad draga ur haettu & sykingu & ad bélusetja alla sjuklinga med fjorgildu
meningdkokkaboluefni minnst tveimur vikum fyrir fyrsta skammt af crovalimabi. Ef tafarlaus medferd
med crovalimabi er naudsynleg hja dbdlusettum sjuklingi a ad gefa naudsynlegt béluefni eins fljott og
maogulegt er og sjuklingar eiga ad fa fyrirbyggjandi medferd med syklalyfjum um leid og medferd med
crovalimabi hefst pangad til 2 vikum eftir bolusetningu. Béluefni gegn sermisgerdum A, C, Y, W og B
eru radlogo ef pau eru faanleg til ad koma i veg fyrir smit fra pessum sermisgerdum meningokokka
sem algengt er ad séu sjukdémsvaldandi. Sjuklingar verda ad fa bolusetningar a réttum tima i samraemi
vid stadbundnar leidbeiningar um notkun béluefna. Ef sjuklingurinn hefur skipt ur medferd med
66rum endakomplementhemli & laeknirinn ad stadfesta ad bdlusetning vid meningdkokkum sé enn i
samrami vid stadbundnar leidbeiningar fyrir bolusetningar. Bolusetning getur virkjad
komplementkerfid frekar. Hja sjuklingum med komplementmidlada sjukdéma m.a. PNH geta teikn og
einkenni undirliggjandi sjukdoms versnad timabundid, t.d. bl6drof. bess vegna & ad fylgjast naio med
sjuklingum med tilliti til sjukdémseinkenna eftir radlagda bolusetningu.

EKKi er vist ad bolusetning sé naegileg vorn til ad koma i veg fyrir meningdkokkasykingu. Thuga &
notkun fyrirbyggjandi syklalyfja samkveemt stadbundnum leidbeiningum. Fylgjast & med sjuklingum
med tilliti til snemmkominna teikna meningokokkasykingar, meta tafarlaust hvort grunur leiki &
sykingu og medhondla med videigandi syklalyfjum ef porf krefur. Upplysa & sjaklinga um pessi teikn
og einkenni og skref sem parf ao taka til ad fa tafarlausa laeknishjalp. Laeknar skulu raeda vid sjuklinga
um avinning og &hattu af medferd med Piasky og afhenda peim leidbeiningar fyrir
sjukling/umoénnunaradila og 6ryggiskort (sja ,,Fraedsluefni hér fyrir nedan). Samkvamt arlegum
aminningum ber heilbrigdisstarfsfolki ad tryggja ad bélusetningar sjdklinga fylgi astlun.

Adrar alteekar sykingar

Vegna verkunarhéttar crovalimabs parf ad geeta varudar vid gjof pess hja sjuklingum med virkar
alteekar sykingar. Sjuklingar geta verid med aukid nemi fyrir sykingum, einkum af véldum Neisseria
spp. og annarra hjipadra bakteria. Bélusetningar til ad koma i veg fyrir Streptococcus pneumoniae og
Haemophilus influenzae tegund b (Hib) sykingar eiga ad vera i samreemi vid stadbundnar
leidbeiningar.

Ef stadbundnar leidbeiningar fyrirskipa bolusetningar til ad koma i veg fyrir Streptococcus
pneumoniae og Haemophilus influenzae tegund b (Hib) sykingar & ad bélusetja minnst tveimur vikum
fyrir fyrsta skammt af crovalimabi. Ef tafarlaus medferd med crovalimabi er naudsynleg hja
Obdlusettum sjuklingi a ad gefa naudsynlegt boluefni eins fljott og mogulegt er og sjuklingar eiga ad fa
fyrirbyggjandi medferd med syklalyfjum um leid og medferd med crovalimabi hefst pangad til

2 vikum eftir bolusetningu eda samkvamt stadbundinni hefdbundinni medferd, hvort sem er lengur.

Ef Piasky er gefio sjuklingum med virkar alteekar sykingar & ad fylgjast ndio med sjuklingum med
tilliti til teikna og einkenna versnandi sykingar. Sjuklingar voru Utilokadir ur kliniskum ranns6knum
med crovalimab ef peir voru med virka, alteeka bakteriu-, veiru- eda sveppasykingu innan 14 daga fyrir
upphaf medferoar.

Sjuklingum & ad sja fyrir upplysingum ur fylgisedlinum til ad auka vitund peirra um teikn og einkenni
hugsanlegra alvarlegra sykinga.

Motefnafléttuviobrogd af gerd 11

Moétefnafléttumyndun kemur fram hjé sjaklingum sem skipta @ milli komplementhemla sem binda
mismunandi motefnavisa (sja kafla 4.5). Hja sumum sjuklingum getur myndun pessara flétta leitt til
vidbragda sem midlad er af métefnafléttum af gerd 111, einnig kéllud maétefnafléttuviobrogo af

gerd I1l. Sjuklingar sem hafa aldrei adur fengid C5-hemil og sjuklingar par sem C5-hemill hefur
hreinsast Ur likamanum eftir medferd (p.e. minnst 5,5 helmingunartimar fyrri medferdar hafa lidid fra
sidasta skammti) eru ekki i hattu & motefnafléttuvidbrogdum af gerd 1. T kliniskum rannséknum med
crovalimabi er greint fr aukaverkuninni motefnafléttumidlud viobrogd af gerd 111 (sja kafla 4.8).



Teikn og einkenni métefnafléttuviobragda af gerd 111 sem hafa komid fram i kliniskum rannséknum
voru lidverkur og adrar stodkerfis- og bandvefsraskanir, Gtbrot og adrar raskanir i hid og undirhid,
hiti, prottleysi/preyta, 6paegindi frd meltingarfeerum, héfudverkur og taugasimakvilli (axonal
neuropathy). Moétefnafléttuviobrogd af gerd 11 geta einnig einkennst af frabrigdum i nyrum en petta
kom po ekki fram i kliniskum rannséknum med crovalimabi.

Byggt & timanum par til motefnafléttuviobrogd af gerd 111 komu fram i kliniskum rannséknum, er
radlagt ad fylgjast med sjuklingum fyrstu 30 dagana eftir ad skipt hefur verid Gr eculizumabi eda
ravulizumabi i crovalimab (eda 6fugt) mead tilliti til einkenna motefnafléttuvidbragoa af gerd 111, Fyrir
vaeg eda medalmikil motefnafléttuviobrogd af gerd 111 ma ihuga medferd samkvaemt einkennum (t.d.
stadbundna barkstera, andhistamin, hitaleekkandi og/eda verkjastillandi lyf). Fyrir veruleg vidbrogd méa
hefja medferd med barksterum til inntéku eda inndzlingar og minnka skammta eftir pvi sem vid &
Kliniskt.

Vidbrogo tengd innrennsli og inndaelinqu

Gjof crovalimabs getur valdid innrennslistengdum vidbrégdum eda alteekum inndeelingartengdum
vidbrogdum, had adferd vid lyfjagjof. betta getur m.a. verid ofnaemi eda ofneemisvidbrégd (m.a.
bradaofnzemi) en einnig nokkur énnur einkenni eins og hofudverkur eda vodvaverkur.

Ef veruleg innrennslistengd vidbrogd koma fram eftir gjof Piasky i blaaed & ad gera hlé & medferd og
gripa til videigandi leeknismedferdar. Ef veruleg inndalingartengd vidbrogd koma fram eftir gjof undir
hao eda ef einhver alvarleg ofneemisvidbrogd koma fram eftir gjof i blased eda undir hud &
sjuklingur/umoénnunaradili tafarlaust ad leita leeknishjalpar og veita & videigandi medferd. Sjuklingar
eiga ad fa stadfestingu hja heilbrigdisstarfsmanni hvort haegt sé ad halda medferd med Piasky afram.

Alvarlegt blédrof eftir ad meoferd er heett hja sjuklingum med PNH

Ef medferd med Piasky er hatt hja sjuklingum sem hafa ekki skipt i adra medferd vegna PNH verdur
ad hafa ndid eftirlit med tilliti til teikna og einkenna alvarlegs blddrofs i @dum, sem greint er
samkvamt haekkudu gildi LDH (lactate dehydrogenase) asamt skyndilegri minnkun & PNH klonstaerd
eda blodrauda, eda endurkomu einkenna eins og preytu, blodraudamigu, kvidverk, madi, alvarlegum
aukaverkunum & &dar (m.a. segamyndun), kyngingartregdu, eda getuleysi. Ef fram koma teikn og
einkenni um blodrof eftir ad notkun lyfsins er hett, p.m.t. heekkud gildi LDH, skal ihuga ad hefja & ny
videigandi medferd.

Onamissvérun sem veldur minnkun & Utsetningu og verkunarleysi

Sjuklingar geta myndad matefni gegn lyfinu (ADA) sem getur truflad dtsetningu fyrir crovalimabi.
Myndun ADA getur minnkad Utsetningu fyrir crovalimabi sem aftur leidir til verkunarleysis
crovalimabs. Verkunarleysi og minnkud utsetning vegna ADA hefur komid fram hja sjaklingum sem
fengu crovalimab i kliniskum rannséknum. Fylgjast & reglulega med sjuklingum med tilliti til kliniskra
teikna um tap & Gtsetningu og verkunarleysi, m.a. alvarlegt blodrof i @dum. Ef um vidvarandi alvarlegt
bl6drof i edum er ad reeda pratt fyrir medferdarheldni i medferd med crovalimabi a strax ad leggja mat
a sjuklinga til ad komast ad astedu og moguleika @ myndun ADA, sem veldur tapi & Utsetningu og
verkunarleysi. Leggja & mat a avinning og aheettu af aframhaldandi notkun crovalimabs og ihuga & ad
skipta yfir i adra medferd. Sjuklingum/umdénnunaradilum & ad radleggja ad leita tafarlaust til leeknis ef
sjuklingurinn synir merki um versnandi PNH. Sja kafla 4.8 og 5.1.

Fraeosluefni

Allt heilbrigdisstarfsfolk sem blast ma vid ad avisi, noti eda hafi umsjon med notkun Piasky verdur ad
tryggja ad pad hafi méttekid og kynnt sér leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsfolk. Heilbrigdisstarfsfolk
mun fa arlegar &minningar til ad tryggja ad bolusetningar sjuklinga fylgi &atlun. Laeknar sem avisa
lyfinu verda ad Utskyra og raeda avinning og aheettu vio medferd med Piasky vid sjuklinga og/eda



umoénnunaradila peirra og tryggja ao peir fai afhentar leidbeiningar fyrir sjakling/uménnunaradila
asamt sjuklingakorti.

Heilbrigdisstarfsfolk & ad gefa sjuklingum og/eda umoénnunaradilum peirra fyrirmeeli um ad bera
sjuklingakortid alltaf & sér, a pvi eru upplysingar um helstu teikn og einkenni meningdkokkasykingar
og alvarlegra ofna@misvidbragda, og ad leita bradaleeknisadstodar ef fram koma einkenni
meningokokkasykingar og/eda alvarlegra ofnemisvidbragda.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Crovalimab og adrir C5-hemlar binda mismunandi métefnavisa & C5 pannig ad motefnafléttur, sem
samanstanda af moétefnum tengdum vid C5, geta myndast pegar hvort tveggja er til stadar i bl6dras.
pessar motefnafléttur, einnig kalladar DTDC (drug-target-drug complexes), geta samanstadid af einni
eda fleiri einingum af C5 bundid bedi vid crovalimab og vid annan C5-hemil og gert er rad fyrir
Uthreinsun peirra & innan vid um pad bil 8 vikum (ef um er ad raeda eculizumab). Uthreinsun
motefnafléttanna getur tekid lengri tima ef um er ad rada skipti Gr C5-hemlum med langan
helmingunartima, eins og ravulizumab. Hja sumum sjuklingum leidir myndun pessara flétta til
motefnafléttuviobragoa af gerd 111 (sja kafla 4.4 og 4.8). Hja sjuklingum sem skipta Ur medferd med
60rum C5-hemlum getur timabundin aukning uthreinsunar ordid vegna myndunar motefnafléttanna,
sem hrada brotthvarfi crovalimabs. bessi timabundna aukna Gthreinsun skiptir pé ekki mali kliniskt og
ekki er naudsynlegt ad adlaga skammta hja sjuklingum sem skipta Ur 68rum C5-hemli.

EkKki hafa verid gerdar sérstakar rannséknir & milliverkunum.

Ekki er gert rad fyrir milliverkunum crovalimabs vid lyfjahvorf annarra lyfja, sem trufla cytokrom
P450-umbrotsensimin (CYP) par sem uthreinsunarferli 6nemisglobulins G (IgGs) er frabrugdid
athreinsunarferli litilla sameinda.

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun crovalimabs & medgongu.

Dyrarannséknir benda hvorki til beinna né 6beinna skadlegra ahrifa 4 exlun (sja kafla 5.3). Vitad er ad
manna-lgG fari yfir fylgju eftir fyrsta pridjung medgdngu. Samkvaemt verkunarhatti lyfsins getur

crovalimab hugsanlega valdid endakomplementhémlun i bl6drés fosturs.

pess vegna ma ihuga notkun crovalimabs hja pungudum konum ef kliniskt astand konunnar krefst
medferdar med crovalimabi.

Brjostagjof

Ekki er pekkt hvort crovalimab skiljist ut 1 brjostamjolk. Vitad er ad manna-IgG1 skilst ut 1
brjostamjdlk. EKKi er haegt ad utiloka hattu fyrir barn & brjésti.

Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og dvinning medferdar fyrir konuna og dkveda &
grundvelli matsins hvort hatta eigi brjostagjof eda heetta medferd moédurinnar med Piasky.

Frj6semi
Engar Kkliniskar upplysingar liggja fyrir um ahrif crovalimabs & frjosemi hja ménnum. Upplysingar ar

dyrarannséknum & eiturverkunum eftir endurtekna skammta syndu engin ahrif & aexlunarfzeri hja karl-
eda kvendyrum (sja kafla 5.3).



4.7  Anhrif & hafni til aksturs og notkunar véla
Piasky hefur engin eda Overuleg ahrif & hafni til aksturs og notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

Samantekt & 0ryqqgi

Algengustu aukaverkanirnar sem komu fram voru moétefnafléttumidlud vidbrdgd af gerd 111 (18,9% hja
sjuklingum sem skiptu Gr medferd med 6drum C5-hemli i crovalimab), syking ofarlega i 6ndunarvegi
(18,6%), hiti (13,5%), héfudverkur (10,9%) og innrennslistengd vidbrdgd (10,2%). Algengustu
alvarlegu aukaverkanirnar sem komu fram voru moétefnafléttumiolud vidbrogd af gerd 11 (4,0% hja
sjuklingum sem skiptu ur medferd med 60rum C5-hemli i crovalimab) og lungnabdlga (1,5%).

Nidurstodur vardandi 6ryggi fra 44 sjoklingum i COMPOSER rannsékninni par sem midgildi
medferdarlengdar var 4,69 ar (& bilinu 0,4 - 6,3 ar) leiddi ekki i 1j6s nyja 6ryggispeetti i tengslum vid
langtimanotkun crovalimabs.

Tafla yfir aukaverkanir

Mat var lagt & 6ryggi crovalimabs hja sjuklingum med PNH i premur 3. stigs rannséknum,
COMMODORE 2 (BO42162), COMMODORE 3 (Y042311) og COMMODORE 1 (BO42161) og
einni 1./2. stigs rannsokn (COMPOSER, BP39144).

I t6flu 2 er upptalning aukaverkana sem greint var fra i tengslum vid notkun crovalimabs i sameinadri
greiningu & 393 sjuklingum i 3. stigs ranns6knum, nema annad komi fram. Midgildi lengdar medferdar
med crovalimab samkveemt sameinudu greiningunni & 393 sjuklingum var 64 vikur (& bilinu

0,1 - 136,4 vikur).

Aukaverkanir eru taldar upp samkveemt MedDRA lifferaflokkum. Tioni aukaverkana er skilgreind &
eftirfarandi hatt: mjog algengar (> 1/10), algengar (> 1/100 til < 1/10), sjaldgeefar (> 1/1.000 til

< 1/100), mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000), koma 6rsjaldan fyrir (< 1/10.000). Innan hvers
tioniflokks eru aukaverkanir taldar upp i r6d minnkandi alvarleika.

Tafla 2: Samantekt a aukaverkunum sem komu fram hja sjuklingum sem fengu medferd

med Piasky
MedDRIA flokkun eftir Aukaverkanir (MedDRA) Tioni
iffeerum
Sykingar af véldum sykla og | Syking i efri hluta 6ndunarfera Mjdg algengar
snikjudyra Lungnabdlga
Syking i 6ndunarfeerum
pvagfarasyking Algengar
Nefkokshdlga
Syklasott
Syklasottarlost
Bakteriudreyri Sjaldgaefar
Nyra- og skjodubdlga
Onamiskerfi Moétefnafléttumidlud vidbrogd af
* Mjog algengar
gerd Il
Ofnaemi Algengar
Taugakerfi Hofudverkur Mjdg algengar
Meltingarfeeri Kvidverkur Algengar
Nidurgangur
HGd og undirhd Utbrot Algengar




MedDRA flokkun eftir Aukaverkanir (MedDRA) Tioni
liffeerum
Stodkerfi og bandvefur Lidverkur Algengar
Almennar aukaverkanir og Hiti Mjdg algengar
aukaverkanir a ikomustad prottleysi
Algengar
Preyta
Vidbrdgd a stungustad Sjaldgeefar
Averkar, eitranir og Innrennslistengd vidbrégd Mjdg algengar
fylgikvillar adgerdar Inndzelingartengd vidbrogd Algengar

* Moétefnafléttumidlud vidbrogd af gerd 111 (einnig kallad métefnafléttuvidbrogo af gerd 111)
takmarkast vio sjuklinga sem skipta Gr 60rum C5-hemli i crovalimab eda ur crovalimabi i annan
C5-hemil. Greint var fra tidni motefnafléttuviobragda af gerd 111 hja undirhop 201 sjuklings sem skipti
ur medferd med 6drum C5-hemli i medferd med crovalimabi, par sem nygengi var reiknad ut med pvi
ad nota pennan 201 sjukling sem nefnara. Sja hér & eftir.

Lysing & vOldum aukaverkunum

Métefnafléttuvidbrogd af gerd 111 (sja kafla 4.4 og 4.5)

I 3. stigs rannsdknum fengu 19,4% sjuklinga (39 af 201) sem skiptu Gr medferd med eculizumabi eda
ravulizumabi i medferd med crovalimabi métefnafléttuvidbrogad af gerd 111 (greint fra sem
motefnafléttumidlud vidbrogd af gerd 11). Af pessum 39 sjuklingum fengu 2 sjaklingar aftur
motefnafléttuviobrogd af gerd 111 eftir ad notkun crovalimabs var hatt og skipt var i medferd med
ravulizumabi. Algengustu teikn og einkenni voru lidverkur og Utbrot og 6nnur einkenni voru m.a. hiti,
héfudverkur, vodvaverkur, kvidverkur, préttleysi/preyta og taugasimakvilli (axonal neuropathy).
Midgildi tima par til moétefnafléttuvidbrogd af gerd 111 komu fram hjé sjuklingum sem skiptu ar
medferd med eculizumabi eda ravulizumabi i medferd med crovalimabi var 1,6 vika (& bilinu:

0,7 — 4,4 vikur) par sem 5,1% sjuklinga (2 af 39) fengu motefnafléttuviobrogd af gerd 111 par sem
lengri timi en 4 vikur leid par til vidbrégdin komu fram. Flest tilfelli motefnafléttuviobragda af gerd 111
voru timabundin og midgildi lengdar peirra var 1,7 vika (& bilinu 0,4 — 34,1 vika). Meirihluti sjaklinga
fékk 1. eda 2. stigs tilvik (23 af 39 sjuklingum), 8% (16 af 39) sjuklinga sem fengu medferd med
crovalimab, sem skiptu Ur medferd med eculizumabi eda ravulizumabi, voru med 3. stigs tilvik. Flest
tilvikin gengu til baka an breytinga & medferd med crovalimabi.

Hja 26 sjuklingum sem skiptu Gr eculizumabi i crovalimab i COMPOSER rannsékninni greindu

2 sjuklingar hvor um sig fra 1 tilfelli moétefnafléttuvidbragoa af gerd I1. Tilfellin voru veeg/medalmikil
og ekki alvarleg. Einn sjuklingur til vidbotar fékk veeg métefnafléttuviobrogd af gerd 111 eftir ad hafa
haett notkun crovalimabs og skipt i annan C5-hemil.

Onamissvorun

I tveimur 3. stigs ranns6knum (COMMODORE 1 og COMMODORE 2) og einni stakarma 3. stigs
rannsokn (COMMODORE 3) var haegt ad meta ADA st6du hja 392 sjuklingum. Af pessum

392 sjuklingum voru 118 (30,1%) ADA jakvadir. Enginn munur var a tidni aukaverkana sem
deemigert var ad tengdust énemissvorun (eins og innrennslistengd vidbrogd, viobrogd a
inndaelingarstad eda ofneemi) hja ADA jakvedum og ADA neikvaedum sjuklingum (sja kafla 5.1).

Onamissvérun sem veldur minnkun & Gtsetningu og verkunarleysi

Sjuklingar geta myndad ADA sem getur truflad Gtsetningu fyrir crovalimabi. Af 392 sjaklingum par
sem lagt var mat & ADA stddu var algjort tap & dtsetningu eda ad hluta til i tengslum vio ADA hja

23 sjuklingum (5,9%); af peim var tap & lyfjafreedilegri virkni hja 17 (4,3%) sem samsvarar tapi &
atsetningu og med verkunarleysi sem einkennist af vidvarandi tapi & stjorn & blédrofi hja 7 sjuklingum
(1,8%).

Vid klinisk merki um verkunarleysi & ad strax ad fa mat hjéa heilbrigdisstarfsmanni (sja kafla 4.4).




Vidbrdogo tengd innrennsli og inndaelingu

I 3. stigs rannsdknum fengu 10,2% sjuklinga sem fengu medferd med crovalimabi innrennslistengd
vidbrogd. Algengustu teikn og einkenni voru héfudverkur (7,1%), atbrot (0,8%) sundl (0,8%),
kvidverkur (0,5%), rodi (0,5%), 6gledi (0,5%), hiti (0,5%) og naladofi (0,3%). Oll tilvikin voru

1. - 2. stigs.

I 3. stigs rannsdknum fengu 8,4% sjuklinga sem fengu medferd med crovalimabi inndzelingartengd
vidbrogd. Algengustu teikn og einkenni sem tilkynnt var um voru héfudverkur (2,5%), rodi &
stungustad (1,0%), verkur a stungustad (1,0%) og Gtbrot a stungustad (1,0%). Meirihluti tilvikanna var
1. - 2. stigs.

Sykingar vegna hjupadra bakteria

Samkvaemt verkunarhatti crovalimabs getur notkun pess hugsanlega aukio hattu a sykingum, einkum
sykingum af véldum hjapadra bakteria m.a Streptococcus pneumoniae, Neisseria meningitidis gerd A,
C, W, Y og B og Haemophilus influenzae (sja kafla 4.4).

I 3. stigs rannsdknum voru sykingarnar sem greint var fra med hjapudum bakterium Klebsiella
pneumoniae, Klebsiella (ekki skilgreint frekar), Haemophilus influenzae og Neisseria subflava, st
sidastnefnda olli aukaverkuninni bakteriudreyra hja sjuklingi.

Born

Hja 12 bornum med PNH sem voru > 40 kg (aldur 13 — 17 4ra) i COMMODORE 1, COMMODORE 2
og COMMODORE 3 rannsdéknunum virtist 6ryggi svipad og kom fram hja fullordnum sjuklingum
med PNH. Aukaverkanir tengdar crovalimab sem greint var fra hja sjuklingum med PNH eru syking
ofarlega i éndunarvegi (16,7%), pvagfarasyking (16,7%), preyta (16,7%), hiti (16,7%), hofudverkur
(8,3%), innrennslistengd vidbrogd (8,3%) og inndelingartengd vidbrogo (8,3%).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

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

4.9 Ofskdmmtun

Vid ofskdmmtun a ad fylgjast naid med sjuklingum med tilliti til teikna og einkenna aukaverkana og
gripa til videigandi medferdar samkvamt einkennum.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

51 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onamisbzlandi lyf, kompliment-talmar, ATC-flokkur: L04AJO07
Verkunarhattur

Crovalimab er radbrigda mannaadlagad einstofna métefni sem byggist & 6naemisglobualin G1 (IgG1)
sem binst sérteekt med mikilli saekni vid patt 5 i komplementkerfinu (C5) og hindrar klofning i C5a og
C5b og kemur pannig i veg fyrir myndun MAC (membrane attack complex). Crovalimab hamlar

virkni endakomplementa. Hja sjuklingum med PNH hamlar crovalimab endakomplementmidludu
bl6drofi i edum.
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Lyfhrif

I kliniskum rannséknum hja sjaklingum med PNH kom péttnihad hémlun & virkni endakomplementa
fram eftir medferd med crovalimabi. Homlun & virkni endakomplementa (CH50 samkveemt LIA
greiningu (Liposome Immunoassay) nadist strax i lok upphafsinnrennslis crovalimabs og var yfirleitt
vidvarandi alla medferdina med crovalimabi. Sémuleidis minnkadi medalpéttni 6bundins C5 i lagt
gildi (< 0,0001 g/l) samanborid vid upphafsgildi og hélst lagt allt medferdartimabilid.

Gildi 6bundins C5 og CH50 var svipad hja bérnum og fullordnum sjaklingum sem fengu medferd med
crovalimabi.

Verkun og 0ryqqi

Mat var lagt & 6ryggi og verkun crovalimabs hjé sjaklingum med PNH i 3. stigs rannsékn sem var
gerd til ad syna ad verkun veeri ekki lakari (COMMODORE 2, BO42162) og stutt med kliniskum
visbendingum ar tveimur 3. stigs rannséknum til vidbétar (COMMODORE 3, YO42311 og
COMMODORE 1, BO42161).

i 6llum 3. stigs rannséknunum purftu sjdklingarnir ad vera bélusettir gegn Neisseria meningitidis,
annadhvort innan 3 &ra adur en rannsoknin hofst eda innan 7 daga eftir upphaf medferdar med
crovalimabi. Sjuklingar sem voru bdlusettir innan 2 vikna fyrir medferd med crovalimabi eda eftir ad
medferd med rannsoknarlyfinu hofst fengu videigandi fyrirbyggjandi syklalyf fra pvi notkun Piasky
hofst pangad til minnst 2 vikum eftir bolusetninguna (sja varnadarord og vartdarreglur vardandi
alvarlega meningédkokkasykingu i kafla 4.4). Sjaklingar med sdégu um Neisseria meningitidis sykingu
6 manudum fyrir skimun og fram ad fyrstu gjof rannsoknarlyfsins voru Gtilokadir.

Sjuklingar med ségu um Gsamgena beinmergsigraedslu voru einnig Utilokadir.

Crovalimab var gefid i 3. stigs rannsoknunum i samreemi vid radlagdan skammt sem er lyst i kafla 4.2.
Bjorgunarskammtar 340 mg af crovalimabi gefio i blaaed voru leyfdir samkvaemt mati rannsakanda ef
sjuklingur upplifdi teikn og einkenni PNH. Rannsoknirnar voru hins vegar ekki geroar til ad meta ahrif
bjorgunarskammts & verkun crovalimabs. Eculizumab var gefid samkvaemt gildandi upplysingum um
avisun en i 16ndum par sem eculizumab var ekki & markadi (COMMODORE 2) var eculizumab

600 mg gefid i blaaed einu sinni i viku fyrstu 4 vikurnar, fylgt eftir med 900 mg & 2 vikna fresti.
Bjorgunarskammtar eculizumabs voru ekki leyfdir i rannsokninni.

3. stigs rannséknirnar samanstéou af 24 vikna adalmedferdartimabili, ad pvi loknu héfdu sjuklingar
maoguleika & ad halda &fram/skipta i crovalimab 4 framhaldstimabilinu.

Rannsdkn & sjuklingum med PNH sem ekki hafa adur fengio medferd med komplementhemli

COMMODORE 2 (rannsékn BO42162)

COMMODORE 2 var 3. stigs slembud, opin, fjélsetra klinisk rannsokn med samanburdi vid virkt Iyf,
par sem lagt var mat & verkun og 6ryggi crovalimabs samanborid vid eculizumab hja sjuklingum med
PNH sem hofdu ekki fengid medferd med komplementhemli adur. 204 sjiklingum

(likamspyngd > 40 kg) var slembiradad 2:1 til ad f4 annad hvort crovalimab (n = 135) eda eculizumab
(n = 69). I rannsokninni voru ad auki 6 sjuklingar & barnsaldri (< 18 ara og sem voru > 40 kg) i lysandi
hopi, sem fengu crovalimab (sja kafla 5.1). Gjaldgengir sjuklingar voru med mikla sjukdémsvirkni vid
skimun samkveemt LDH gildi > 2 x efri mork edlilega gilda (ULN) og eitt eda fleiri teikn eda einkenni
tengd PNH sidustu 3 manudina: preytu, blédraudamigu, kvidverk, madi, blddleysi (bldédraudi

< 10 g/dl), ségu um alvarleg adatilvik (m.a. segamyndun), kyngingartregdu, getuleysi; eda sogu um
pPRBC (packed red blood cell) bl6dgjof vegna PNH.

Slembir6dun var lagskipt samkvamt nyjasta LDH-gildi (> 2 til <4 x ULN, eda > 4 x ULN) og
blédgjafasdgu (0, > 0 til <6 eda > 6 pRBC einingar gefnar innan 6 manada fyrir slembirédun);
jafnveegi var hja meoferdarhpunum med tilliti til videigandi lagskiptingaflokka.
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Yfirleitt var jafnveegi hja slembiradada rannsoknarpydinu med tilliti til lydfraedilega patta og
upphafseiginleika hja medferdarhopunum og kemur fram i toflu 3.

Tafla 3: Lyofraedilegir peaettir og eiginleikar vio upphaf COMMODORE 2 rannsoknarinnar

(slembiradad pyoi)

Midgildi (bil)

31,0 (11,5 - 74,7)

Breytur Crovalimab Eculizumab
(N =135) (N =69)
Aldur (ar) vio greiningu & PNH
Medalgildi (SD) 35,8 (15,5) 37,4 (16,4)

32,1 (11,2 - 76,8)

Aldur (ar) vio fyrstu gjof rannsdknarlyfs*

Segavarnarlyf (n, %)

35 (25,9%)

Medalgildi (SD) 40,5 (15,2) 41,9 (16,0)

Midgildi (bil) 36,0 (18 — 76) 38,0 (17-78)

< 18 éra (n, %) 0 2 (2,9%)

18 — 64 ara (n, %) 122 (90,4%) 58 (84,1%)

> 65 ara (n, %) 13 (9,6%) 9 (13,0%)
Pyngd

40 — <100 kg (n, %) 131 (97,0%) 66 (95,7%)

> 100 kg (n, %) 4 (3,0%) 3 (4,3%)
Kyn

Karlar (n, %) 77 (57,0%) 35 (50,7%)

Konur (n, %) 58 (43,0%) 34 (49,3%)
LDH-gildi vid upphaf rannsoknarinnar (x
ULN)

Midgildi (bil) 7,0 (2,0 -16,3) 7,7 (2,0 - 20,3)
Saga pRBC-blodgjafa 12 manudum fyrir
skimun

Ja (n, %) 103 (77,4%) 50 (73,5%)
pRBC-einingar gefnar 12 manudum fyrir
skimun

Midgildi (bil) 3,8(0-435 3,0(0-410
PNH-heildarklonstaerd kyrninga (%)

Midgildi (bil) 91,4 (5,8 - 100) 93,6 (6,8 -99,9)
PNH-heildarklonsteerd einkirninga (%)

Midgildi (bil) 90,9 (42,5 -99,9) 95,1 (41,5-99,9)
PNH heildarkldonsteaerd raudkorna (%)

Midgildi (bil) 25,3 (3,5-96,0) 446 (0,1 - 88,9)
Blodraudagildi vid upphaf (g/l)

Midgildi (IQR) 85,0 (77,0 - 93,0) 87,0 (81,0-97,0)
Saga um vanmyndunarblédleysi

Ja (n, %) 53 (39,3%) 26 (37,7%)
Saga um mergrangvoxt

J& (n, %) 6 (4,4%) 6 (8,7%)
Saga um alvarlegar aukaverkanir 4 &dar

Ja (n, %) 21 (15,6%) 10 (14,5%)
Lyfjagjof vid upphaf**

17 (24,6%)

Sterar (n, %) 46 (34,1%) 25 (36,2%)
Onamisbalandi medferd (n, %) 23 (17,0%) 13 (18,8%)
Teikn eda einkenni PNH innan 3 manada
fyrir skimun
Kvidverkur 21 (15,6%) 11 (15,9%)
Blddleysi 109 (80,7%) 57 (82,6%)
Kyngingartregda 8 (5,9%) 2 (2,9%)
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Breytur Crovalimab Eculizumab
(N =135) (N =69)

Getuleysi 13 (9,6%) 4 (5,8%)
Preyta 113 (83,7%) 63 (91,3%)
Blddraudamiga 79 (58,5%) 45 (65,2%)
Saga um alvarlegar aukaverkanir & 9 (6,7%) 5 (7,2%)
&0ar (m.a. segamyndun)
Medi 29 (21,5%) 14 (20,3%)

Athugid: IQR = fjordungsbil (interquartile range).

*  Tveimur sjuklingum & unglingsaldri (badir 17 ara) var slembiradad i eculizumab hop adur en opnad
var fyrir sérstakan lysandi hop med bérnum. Badir sjaklingarnir skiptu i crovalimab &
framhaldstimabilinu ad loknu adalmedferdartimabilinu; einn sjuklingur var enn < 18 &ra en hinn
sjuklingurinn var ordinn 18 &ra vid fyrstu medferd med crovalimabi. Sja ,,Born* hér & eftir

** Felur i sér lyf sem byrjad var ad nota adur en rannsdéknarmedferdin hofst og var annadhvort heett
adur eda var yfirstandandi pegar rannséknarmedferdin hofst.

Adalmarkmid rannséknarinnar var ad meta verkun crovalimabs samanborid vid eculizumab
samkvaemt mati a ad verkun veeri ekki lakari samkvaemt eftirtdldum sameiginlegum adalmalibreytum
(co-primary endpoints): blodrofsstjorn, meelt samkveemt medalhlutfalli sjiklinga med LDH < 1,5x
ULN fra viku 5 til viku 25; og hlutfalli sjuklinga sem komust hja bl6dgjof, skilgreint sem sjuklingar
sem voru an pRBC-blodgjafar fra upphafi og ut viku 25. Vidbotarmelibreytur fyrir verkun voru m.a.
hlutfall sjaklinga med gegnumbrotsblédrof, hlutfall sjiklinga med blddraudastodugleika og breytingar
me tilliti til preytu (meelt samkvaemt FACIT-preytukvarda [Functional Assessment of Chronic IlIness
Therapy]) fra upphafi ad viku 25.

Crovalimab var ekki lakara en eculizumab badi med tilliti til sameiginlegu adalmeelibreytanna
blodrofsstjorn og hlutfalli sjuklinga sem komust hja blédgjof og med tilliti til viobétarmeelibreyta sem
eru hlutfall sjaklinga med blédraudastodugleika og hlutfall sjuklinga med gegnumbrotsbl6drof

(mynd 1). Mynd 2 synir hlutfall sjuklinga med LDH <1,5 x ULN fra grunngildi til viku 25.
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Mynd 1:  Nidurstédur vardandi sameiginlegar adalmeelibreytur og viobotarmeelibreytur i
(COMMODORE 2, frumgreiningarpydi)

Crovalimab  Eculizumab Mismunur? Verkun ekki

(N=134)' (N=68) (95% Cl) lakari
Komust hja A * 65,7 68,1 28 Ja
blodgjof (%) (15,7, 11.1)
-20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20
Likindahlutfall*
(95% Cl)
Blédrofsstjérn A - 79.3 79,0 1,02 Ja
(likindahlutfall) ' (0,57, 1,82)
! T T T T T T T T T |
0,0 02 04 08 0,8 1,0 1,2 14 16 18 2.0
Mismunur®
(95% Cl)
Blédrauda- A - 634 80,9 2,2 Ja
stodugleiki (%) (-11,4;16,3)
Gegnumbrots- . 104 145 39 Ja
blédrof (%) (53 14,8)
! T T T T T T T |
-20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20
Eculizumab i hag Crovalimab i hag

Athugid: prihyrningarnir takna mork fyrir ad verkun sé ekki lakari og hringirnir tdkna punktmat.

CI = dryggisbil.

L Ekki lagu fyrir LDH-gildi eftir upphaf rannsoknarinnar fyrir einn sjukling sem fékk crovalimab
samkvamt slembirddun og var hann ekki tekinn med i frumgreiningu a verkun.

2 Til ad komast hja bl6dgjof og koma & blédraudastodugleika er mismunur reiknadur sem veginn
mismunur med crovalimabi minus eculizumab. Fyrir gegnumbrotsbl6drof er mismunur reiknadur sem
veginn mismunur med eculizumabi minus crovalimab.

3 Likindahlutfall reiknad at sem likindi fyrir crovalimab deilt med likindum fyrir eculizumab

Mynd 2:  Hlutfall sjuklinga med LDH < 1,5 x ULN fra upphafi rannséknarinnar til og med
viku 25, med 95% 0Oryggisbil (COMMODORE 2, frumgreiningarpydi)

100 0
901
801
7010
601
501
401
301
201
101
01

Hlutfall sjuklinga med LDH < 1,5xULN, %

Vikur

Eculizumab 69 67 67 67 68 66 67 67 65 64 67 66 67 66 68
Crovalimab 133 128 129 127 126 114 127 124 126 122 123 111 115 117 125

= ® - Eculizumab (N = 69) —®— Crovalimab (N = 134)
Rannsdknir hja sjuklingum med PNH sem héfou adur fengid medferd med komplement C5-hemli

COMMODORE 1 (rannsékn BO42161)- slembiradadir sjuklingar sem skiptu ur eculizumabi

COMMODORE 1 var 3. stigs slembud, opin, fjélsetra klinisk rannsokn med virkum samanburdi par
sem lagt var mat & 6ryggi, lyfhrif, lyfjahvorf og kénnun gerd & verkun crovalimabs hjé sjaklingum sem
skiptu ar 68rum komplement C5-hemli. Adalmarkmid rannsoknarinnar var mat & 6ryggi (sja

kafla 4.8). Attatiu og niu sjuklingum var slembiradad 1:1 til ad fa annad hvort crovalimab (n = 45) eda
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eculizumab (n = 44). Sjuaklingar voru gjaldgengir i slembadan hop ef peir hdfdu skipt ar eculizumab
med sampykktum skdmmtum og voru med blddrofsstjorn vid skimun, skilgreint sem LDH

gildi <1,5 x ULN. Sjuklingar voru utilokadir ef peir h6fou fengid alvarlegar aukaverkanir i &dum
innan 6 manada fyrir fyrstu gjof rannsdknarlyfs. Slembirédun var lagskipt eftir ségu blédgjafa (hvort
sjuklingur hafoi fengid pRBC-bl6dgjof innan 12 manada fyrir slembirddun).

Jafnveegi var & medferdarhopunum vardandi lydfraedilega peetti og eiginleika slembada
rannsdknapyadisins vid upphaf rannsoknarinnar. Midgildi LDH vid upphaf rannséknarinnar var

1,01 x ULN (& bilinu: 0,6 - 1,7) i crovalimab hépnum og 0,96 x ULN (& bilinu: 0,7 - 1,9) i eculizumab
hopnum. Hlutfall sjuklinga med sdégu um bl6dgjof 12 manudum fyrir skimun var 22,7% i crovalimab
hépnum og 25% i eculizumab hépnum, med medalgildi (SD) 1,6 (3,7) einingar pRBC i crovalimab
hépnum og 2,3 (5,4) einingar i eculizumab hépnum. Midgildi i upphafi (bil) PNH klonstaerdar fyrir
heildarfjélda raudkorna, einkyrninga og kyrninga i hépnum sem fékk crovalimab samanborid vid
hopana sem fengu eculizumab eru eftirfarandi: 44,6% (2,6 - 100) samanborid vid 54,2% (1,3 - 100),
88,6% (13,8 - 100) samanborid vid 96,4% (7,6 — 99,9) og 88,1% (5,2 - 100), samanborid vid 95,7%
(7,9 -99,9), i sbmu roo.

Af 89 slembirddudum sjuklingum var lagt mat & verkun med kénnunarsnidi hja 76 (n =39 i
crovalimab hopnum og n = 37 i eculizumab hépnum) sem toku patt i minnst 24 vikur fyrir
lokadagsetningu fyrir frumgreiningu. Heildarnidurstédur vardandi meelibreytur fyrir kbnnun & verkun
syndu ad sjuklingar sem skiptu i crovalimab Gr eculizumabi vidhéldu sjukdémsstjérn. Medalhlutfall
sjuklinga sem vidhéldu blodrofsstjorn fra upphafi rannséknarinnar og Gt viku 25 var 92,9% [95% ClI:
86,6; 96,4] hja sjuklingum sem fengu crovalimab samkvamt slembirédun og 93,7% [95% CI: 87,3;
97,0] hja sjuklingum sem fengu eculizumab samkvaemt slembirédun. 79,5% [95% CI: 63,1; 90,1]
sjuklinga sem fengu crovalimab samkveemt slembir6dun og 78,4% [95% CI: 61,3; 89,6] sjuklinga sem
fengu eculizumab samkvaemt slembirédun komust hja bl6dgjof.

COMMODORE 1 (rannsékn BO42161) og COMMODORE 2 (rannsdékn BO42162)- sjuklingar sem
skiptu um Iyf og voru kliniskt st6dugir

Greint var fra studningsgdgnum hjé sjaklingum sem skiptu yfir i eculizumab og voru kliniskt stédugir,
hja sjuklingum i COMMODORE 1 rannsokninni (25 sjuklingar sem haegt var ad meta verkun hja) og
COMMODORE 2 rannsokninni (29 sjuklingar sem haegt var ad meta verkun hja) sem héfdu fengid
medferd med eculizumabi i ad minnsta kosti 24 vikur & adalmedferdartimabilinu og voru med LDH

< 1,5 x ULN vid grunngildi pegar skipt var yfir i crovalimab.

Verkun var metin hja sjuklingum sem hofou verid Gtsettir fyrir crovalimabi i ad minnsta kosti 24 vikur
(eda heettu ad fa medferd med 6drum hatti adur en 24 vikna medferd var nad). Medaltal hlutfalls
sjuklinga sem eru Kkliniskt stédugir og skiptu um medferd og viohéldu blddrofsstjorn fra grunngildi til
viku 25 i COMMODORE 1 og COMMODORE 2 var 98,7% [95% CI: 96,2; 99,5] og 95,3% [95% CI:
89,5; 97,9], i sbmu rdd. bad var haegt ad komast hja bl6dgjof hja 80,0% [95% CI: 58,70; 92,39] og
86,2% [95% CI: 67,43; 95,49] sjuklinga sem voru Kkliniskt stédugir, i sdmu rod. bessar nidurstddur hja
kliniskt stddugum sjuklingum sem skiptu yfir i eculizumab voru i samrami vid nidurstéour hja
slembirédudum sjaklingum sem skiptu yfir i eculizumab & adalmedferdartimabilinu i

COMMODORE 1 rannsékninni.

Ennfremur, hja hpnum sem var ekki slembiradad i COMMODORE 1 rannsékninni, af peim

19 Kliniskt stddugu sjuklingum sem skiptu ur ravulizumabi vidhéldu 95,8% [95% CI: 89,11; 98,43]
blodrofsstjorn og 57,9% [95% ClI: 33,97; 78,88] sjuklinganna komust hja bl6dgjof fra upphafi
rannsoknarinnar til viku 25.

Onamissvérun

Eins og vid & um 6ll prétein til leekninga er 6nemissvorun gagnvart crovalimabi hugsanleg.

Nidurstodur maelinga & dnaemissvorun eru afar hadar nokkrum pattum m.a. greiningarnemi og sérteeki
greiningarinnar, greiningaradferd, medferd syna, tima synaséfnunar, samhlida notudum lyfjum og
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undirliggjandi sjakdomi. bess vegna getur samanburdur & tidni mdtefna gegn crovalimabi og tidni
motefna gagnvart 6drum lyfjum verid misvisandi.

I 3. stigs rannsékninni COMMODORE 2 komu métefni vegna medferdarinnar (ADA) fram hja 35,0%
sjuklinga sem hofou ekki fengid medferd adur (49/140) og fengu crovalimab og 38,2% sjuklinga sem
skiptu r meodferd med 60rum C5-hemli i crovalimab (26/68). Midgildi tima fram ad myndun fyrstu
ADA var 16,1 vikur (& bilinu 1,1 til 72,3 vikur) hja sjaklingum sem hofou ekki fengio medferd adur
0g 16,6 vikur (a bilinu 2,1 til 36,3 vikur) hja sjuklingum sem héfdu fengid medferd med 6drum
C5-hemli. 1 3. stigs rannsoknum var tidni ADA 35,1% hja sjaklingum sem hofdu ekki fengid medferd
adur (67 sjuklingar af 191) og 25,4% hja sjuklingum sem hofou fengid medferd med 6drum C5-hemli
og skipt yfir i crovalimab (51 sjaklingur af 201).

I 6llum 3. stigs rannséknum voru ferlar fyrir midgildi péttni yfir tima hja ADA jakvaedum sjaklingum
adeins leegri en hja ADA neikvaedum sjuklingum. prétt fyrir pessi ahrif vidhélst péttni yfir 100 pg/ml
(greiningarmork fyrir fulla endakomplement hdmlun) hja yfir 80% ADA jakvadra sjuklinga. Ad ADA
veeri til stadar tengdist ekki kliniskt pydingarmiklum &hrifum & lyfjahvorf, lyfhrif og verkun hja
meirihluta sjuklinga. Af 392 sjaklingum sem metnir voru med tilliti til ADA st6du kom hins vegar
fram tap & Utsetningu, algjort eda ad hluta til, i tengslum vid myndun ADA hja 23 sjuklingum (5,9%);
& meoal peirra hafdi lyfjafraedileg virkni tapast hja 17 (4,3%) ADA jakvaedum sjuklingum (samkvemt
CH50 eda 6bundnu C5) sem samsvarar tapi 4 Utsetningu og verkunarleysi sem kom fram sem
vidvarandi tap & blodrofsstjorn hja 7 sjuklingum (1,8%). Ekkert benti til kliniskra ahrifa ADA st6du &
oryggi Piasky (sjé kafla 4.4 og 4.8).

Born

Heegt var ad leggja mat & verkun hja tiu sjuklingum & barnsaldri (sem voru > 40 kg) sem fengu
medferd med crovalimabi i COMMODORE 2 (n=7; 13 - 17 &ra) og COMMODORE 3 (n = 3;
15— 17 éra).

Niu sjuklingar hofou ekki fengid medferd adur og 1 sjuklingur skipti ar eculizumabi i crovalimab &
framhaldstimabilinu. Oll bornin fengu sému skammta og fullordnir sjiklingar eftir likamspyngd. Allir
9 sjuklingarnir sem héfdu ekki fengid medferd adur nadu blodrofsstjorn (skilgreint sem LDH

<1,5x ULN) i viku 4 sem var vidhaldid hja 7 sjuklingum i hverri heimsokn fra upphafi fram ad

viku 25; Sjaklingurinn sem skipti r eculizumabi i crovalimab vidhélt blddrofsstjorn ut 24 vikur &
framhaldstimabilinu. Sjo af sjuklingunum 10 komust hja bl6dgjof og voru med bl6draudastodugleika,
og enginn sjuklingur fékk gegnumbrotsblodrof a 24 vikna medferdatimabili.

A heildina litid eru medferdarahrif crovalimabs hja bornum med PNH svipud og hja fullordnum med
PNH.

Lyfjastofnun Evrépu hefur frestad kréfu um ad lagdar séu fram nidurstédur ar rannséknum & Piasky
hja einum eda fleiri undirhdpum barna med PNH (sj& upplysingar i kafla 4.2 um notkun handa
bornum).

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorfum crovalimabs hefur verid lyst hja heilbrigdum sjalfbodalidum og hja sjaklingum med
PNH. Lyfjahvérfum var lyst med 6linulegum adferdum til greiningar a lyfjahvorfum, med bléndudum
ahrifum, byggt & sameinudum gagnagrunni med 9 heilbrigdum sjalfbodalidum og 210 sjuklingum sem
hofou ekki fengid medferd adur nddu og 211 sjaklingum sem skiptu ar fyrri medferd med 6drum
C5-hemli i crovalimab.

péttnitimaferli crovalimabs er best lyst med tveggja holfa opnu likani med fyrstu gradu brotthvarfi og
fyrstu gradu fasta fyrir frasog vid gjof undir had. Til ad lysa timabundinni aukningu & Gthreinsun
vegna myndunar motefnaflétta hja sjuklingum sem skiptu Gr medferd med 60rum C5-hemli i
crovalimab var vidbotarbreytu fyrir breytingu & Gthreinsun med tima sem minnkadi med
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veldisminnkun, beett vid. Vid jafnveegi er gert rdd fyrir ad Utsetning sé svipud hja peim sem héféu ekki
fengid medferd &dur og peim sem skiptu i crovalimab.

Frésog

Aatladur hradafasti frasogs var 0,126 dagar™ [CV%: 38,3]. Eftir gj6f undir hud var aztlad adgengi
83,0% [CV%: 1186].

Dreifing

Aztlad midlaegt dreifingarrmmal var 3,23 litrar [CV%: 22,4] og Gtlegt dreifingarrammal 2,32 litrar
[CV%: 70,6].

Litid dreifingarrammal gefur til kynna ad liklegt sé ad crovalimab dreifist adallega i sermi og/eda i
adarikum vefjum.

Umbrot

Engar beinar rannsoknir hafa verid gerdar 4 umbroti crovalimabs. IgG-moétefni brotna adallega nidur
med proteinsundrun i leysikornum og skiljast sidan Ut eda eru notud aftur i likamanum.

Brotthvarf
Aztlad brotthvarf var 0,0791 I/dag [CV%: 20,6]. Aztladur endanlegur helmingunartimi crovalimabs
er 53,1 dagur [CV%: 39,9] sem er lengri en fyrir 6nnur mannaadlogud IgG-motefni. bessi langi

helmingunartimi er i samreemi vid endurnytingareiginleika crovalimabs.

Sérstakir sjuklingahdépar

Rannsoknir & lyfjahvorfum crovalimabs hafa ekki verid gerdar hjé sérstokum sjaklingahépum. Synt
var fram & ad likamspyngd var veruleg skyribreyta par sem brotthvarf og dreifingarrimmal jokst og
atsetning fyrir crovalimabi minnkadi med aukinni likamspyngd. Pess vegna byggjast skammtar
crovalimabs a likamspyngd sjuklings (sja kafla 4.2).

pegar likamspyngd var bett vid i likan fyrir pydisgreiningu & lyfjahvérfum hja sjaklingum med PNH
kom i lj6s ad aldur (13 — 85 &ra) og kyn hafdi ekki pydingarmikil ahrif & lyfjahvorf crovalimabs. EKKi
er porf & frekari adlogun skammta.

Einnig var synt fram & ad kynpattur/uppruni hafdi ekki ahrif & lyfjahvorf crovalimabs, p6 eru
upplysingar fyrir pelddkka sjuklinga takmarkadar og eru pess vegna ekki taldar endanlegar hja pessum
hopi.

Aldradir

Engar sérstakar rannsoknir hafa verid gerdar til ad rannsaka lyfjahvorf crovalimabs hja sjaklingum

> 65 ara, po toku 46 (10,9%) aldradir sjuklingar med PNH patt i kliniskum rannséknum, m.a.

35 sjuklingar 65 - 74 ara, 10 sjuklingar 75 - 84 ara og 1 sjuklingur > 85 ara. Upplysingar ar kliniskum
rannsoknum a4 PNH benda til pess ad utsetning hja sjuklingum > 65 &ra sé sambeerileg og hja yngri
sjiklingum i 60rum aldurshopum, en vegna takmarkadra upplysinga hja sjuklingum > 85 ara eru
lyfjahvorf crovalimabs hja pessum einstaklingum ekki pekkt.

Skert nyrnastarfsemi
Engar sérstakar rannséknir hafa verid gerdar til ad kanna lyfjahvorf crovalimabs hja sjaklingum med
skerta nyrnastarfsemi en upplysingar Gr kliniskum ranns6knum a PNH (62 [14,7%] sjuklingum med

veegt skerta nyrnastarfsemi, 38 [9%] sjuklingum med medalskerta nyrnastarfsemi og 4 [1%]
sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi) gefa til kynna ad Gtsetning hja sjuklingum med vaegt
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skerta, medalskerta eda verulega skerta nyrnastarfsemi sé sambeerileg og hja sjuklingum sem eru ekki
med skerta nyrnastarfsemi. Hins vegar voru upplysingar takmarkadar hja sjuklingum med verulega
skerta nyrnastarfsemi i kliniskum rannséknum & PNH.

Skert lifrarstarfsemi

Engar sérstakar rannsoknir hafa verid gerdar hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi, hins vegar gefa
upplysingar ur Kliniskum rannsoknum & PNH til kynna ad Gtsetning hja sjuklingum med veegt skerta
lifrarstarfsemi (46 [11%] samkveemt kvérdun sem byggir & péttni alanin aminétransferasa) sé
sambeerileg og hja sjuklingum sem eru ekki med skerta lifrarstarfsemi. Takmarkadar upplysingar um
lyfjahvorf liggja fyrir hja sjuklingum med PNH med medalskerta (0 [0%]) eda verulega (1[0,23%])
skerta lifrarstarfsemi, pess vegna eru ahrif medalskertrar og verulega skertrar lifrarstarfsemi &
lyfjahvorf crovalimabs ekki pekkt og ekki er haegt ad radleggja skammta (sja kafla 4.2).

Bdrn

Upplysingar fra 12 sjuklingum & barnsaldri (13 - 17 &ra) i kliniskum rannséknum & PNH benda til pess
ad Utsetning hja bornum 12 ara eda eldri sem eru 40 kg eda meira sé sambeerileg og hja fullorénum
sjuklingum.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar heettu fyrir menn sem tengist crovalimabi, &
grundvelli hefobundinna rannsékna & eiturverkunum eftir endurtekna skammta (m.a. 6ryggi

lyfjafreedilegra endapunkta) og eiturverkunum & exlun og proska.

Eiturverkun 4 erfoaefni

Engar sérstakar rannséknir hafa verid gerdar a hugsanlegum eiturverkunum crovalimabs a erfdaefni.
EkKi er gert rdd fyrir ad einstofna motefni milliverki beint vio DNA eda annad litningatengt efni.

Krabbameinsvaldandi dhrif

Engar rannsdknir & krabbameinsvaldandi &hrifum crovalimabs hafa verid gerdar. Mat 4 tilteekum
upplysingum sem tengjast lyfhrifum og upplysingum dr eiturefnarannsoknum hja dyrum benda ekki til
krabbameinsvaldandi ahrifa crovalimabs.

Eiturverkanir & &xlun og proska

Endurtekin gjof crovalimabs hja ungafullum cynomolgus épum & medgongutimabilinu olli ekki
eiturverkunum hja méourdyri og hafdi ekki &hrif & ttkomu medgoéngunnar. Engin ahrif voru &
lifveenleika, voxt og proska afkveema a 6 manada timabili eftir feedingu.

Frj6semi
Engin ahrif komu fram a aexlunarfeeri hja kven- og karlkyns cynomolgus épum eftir endurtekna gjof

crovalimabs i allt ad 6 manudi. Sérstakar dyrarannsoknir & frjdsemi hafa ekki verid gerdar med
crovalimabi.
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6. LYFJAGERPARFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Histidin

Aspartic syra

Arginin hydroklorid

Poloxamer 188

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Ekki méa blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.

6.3 Geymslupol

Orofid hettuglas

3ar.

Adur en Piasky er gefid ma geyma 6opnud hettuglds utan keelis vid stofuhita ef parf og setja sidan
aftur i keeli. Fyrir hitastigsfravik ut fyrir 2 °C — 8 °C ma geyma orofid hettuglas vid stofuhita (allt ad
30 °C) i 6skjunni mest i 7 daga samanlagt. Fargid lyfinu ef pad hefur verid geymt utan kelis vid

stofuhita lengur en i 7 daga.

pynnt lausn fyrir innrennsli i blaed

Fré orverufraedilegu sjonarmidi & ad nota pynntu lausnina tafarlaust, nema pynningin hafi verid
framkvaemd pannig ad érverumengun sé Utilokud. Ef lausnin er ekki notud tafarlaust er geymslutimi
medan a notkun stendur og geymsluadstedur & abyrgd notanda.

Ef pynning lausnarinnar fer fram vid styrdar og gildadar adstedur, ad vidhafdri smitgat ma geyma
Iyfid i keeli vio 2 °C til 8 °C og vid stofuhita (allt ad 30 °C). Itarleg geymsluskilyrdi fyrir tilouid
innrennslislyf, had gerd innrennslispoka sem eru notadir, koma fram i t6flu 4.

Tafla 4: Geymsluskilyrdi fyrir innrennslislyf, undirbuaid ad vidhafdri smitgat

Innrennslispokar | Geymsluskilyrdi

PO/PE/PP Allt ad 30 dagar vid 2 °C til 8 °C til varnar gegn ljosi og allt ad 24 klst. vid stofuhita
(allt ad 30 °C) vid albirtu.
Verjid gegn beinu solarljési.

PVC Alltad 12 Kist. vid 2 °C til 8 °C til varnar gegn ljési og allt ad 12 klst. vid stofuhita
(allt ad 30 °C) vid albirtu.
Verjid gegn beinu solarljosi.

polydlefin (PO), polyetylen (PE), pélypropylen (PP), polyvinylklérid (PVC)

Opynnt lausn fyrir inndeelingu undir hid

Fré orverufraedilegu sjonarmidi & ad nota lyfid tafarlaust. Ef pad er ekki notad tafarlaust eru
geymslutimi medan & notkun stendur og geymsluadstaedur fyrir notkun & abyrgd notandans og eiga
yfirleitt ekki ad vera umfram 24 klukkustundir vid 2-8°C, nema lyfid hafi verio undirblid vid styrdar
og gildadar adsteedur, ad vidhafdri smitgat.

Ef flutningur Piasky Ur hettuglasi i sprautuna er gerdur vid styrdar og gildadar adstedur, ad vidhafdri

smitgat mé geyma lyfid i sprautunni med hettunni & i keeli vid 2 °C til 8 °C i allt ad 14 daga varid gegn
ljési og vid stofuhita (allt ad 30 °C) i allt ad 24 klst. i albirtu.

19



Piasky lausn verdur ad verja fyrir beinu sélarljosi.

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Orofid hettuglas

Geymid i keeli (2 °C -8 °C).

Ma ekki frjosa.

Geymid hettuglasio i 6skjunni til varnar gegn ljosi.

Geymsluskilyrdi pynntu lausnarinnar fyrir innrennsli i blaaed og 6pynntu lausnarinnar fyrir inndeelingu
undir had, sja kafla 6.3.

6.5 Gerd ilats og innihald

Stungulyf/innrennslislyf, lausn i 2 ml einnota hettuglasi (gler af gerd 1) med tappa (gimmi) og innsigli

.

Hver askja inniheldur eitt hettuglas.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid férgun og 6nnur medhéndlun

Piasky hettuglas er einnota.

Piasky er notad eftir pynningu fyrir innrennsli i blazed eda épynnt fyrir inndzalingu undir hia.
Skoda & Piasky til ad ganga ur skugga um ad pad innihaldi engar agnir og ad litur sé edlilegur fyrir

gjof. Piasky er taer eda mjog 6pallysandi og naestum litlaus eda brangul lausn. Farga a Piasky ef lyfid
virdist skyjad, litur 6edlilegur eda inniheldur agnir.

Gjof i blaed

Heilbrigdisstarfsmadur a ad sja um undirbuning Piasky ad vidhafdri smitgat. Piasky lausn verdur ad

pynna i natriumklérid 9 mg/ml (0,9%) innrennslislyfi fyrir gjof. Nota verdur 0,2 pm siu med

innrennslissettinu vid lyfjagjofina.

Nota verdur sérstaka innrennslisslongu vid gjof i blaaed.

Pynning

1. Dragid naudsynlegt magn af Piasky upp ar hettuglasinu (sja toflu 5), notid seefda sprautu og
bynnid i innrennslispokanum. Nota parf morg hettuglos til pess ad fa pad magn af Piasky sem

parf til ad bata i innrennslispokann. Fargid pvi sem eftir er i hettuglasinu.

Pynning Piasky i innrennslispokum med natriumklérid 9 mg/ml (0,9%) innrennslislyfi 4 ad vera a
bilinu 4 - 15 mg/ml (endanlegur styrkur eftir pynningu).

Fyrir innrennsli i blded ma nota 100 ml eda 250 ml poka.
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Tafla 5: Dami um skammta, akvéréoun magns

Skammtur Styrkleiki i poka RUmmal Piasky i 0,9%  Steerd innrennslispoka
(mg) (mg/ml) natriumklorid lausn” (ml) (ml)
1.000 4 59 250
1.500 6 8,8 250
1.000 10 59 100
1.500 15 8,8 100

* Hvert 340 mg hettuglas inniheldur ad lagmarki 2,0 ml
2. Blandid innihaldi innrennslispokans varlega med pvi ad hvolfa pokanum geetilega. Ma ekki
hrista.

3. Skodid innrennslispokann med tilliti til agna og fargid ef agnir eru til stadar.
4. Naudsynlegt er ad skola innrennslisslénguna til pess ad tryggja ad fullur skammtur sé gefinn.

EkKki hefur ordid vart vid 6samrymanleika & milli Piasky og poka fyrir innrennsli i blased sem gerdir
eru ur polyvinylkléridi (PVC) eda polydlefin (PO) eins og polyetyleni (PE) og poélypropyleni (PP).
Ennfremur hefur ekki ordid vart vid 6samrymanleika & milli innrennslissetta eda innrennslisbinadar
sem gerdur er Ur PVC, PE, pélyuretani (PU), pélybutadieni (PBD), akrylonitril butadienstyreni (ABS),
polykarbonati (PC) eda pdlytetrafltoretyleni (PTFE).

Geymsluskilyrdi fyrir innrennslispoka, sja kafla 6.3.

Gjof undir hud

Piasky & ad nota 6pynnt og undirbia & gjof lyfsins ad vidhafdri smitgat. Nota parf sprautu, flutningsnal
og inndalingarndl til ad draga Piasky lausn ur hettuglasinu og gefa med inndalingu undir hud.

Hver inndaling er 2 ml sem samsvarar 340 mg. Nota & 2 ml eda 3 ml sprautu vid hverja inndelingu.
Skammtur sem er 680 mg faest med tveimur 340 mg inndalingum i r6d undir hid. Skammtur sem er
1.020 mg er fenginn med premur 340 mg inndeelingum i r6d undir hud.

2 ml eda 3 ml sprauta

Skilyrdi: Gegnse polypropylen eda polykarbdnat sprauta med Luer-Lock enda (ef ekki faanlegt ma
nota sprautu med Luer Slip enda), s&fd, einnota, an latex og an sotthitavalda.

Flutningsnal

Skilyrdi: Ryofritt stal, s&efd, helst 18 G med skabrin med um pad bil 45 gradu halla til ad draga ar
heettu & nalarstungum eda ad 6drum kosti 21 G hefdbundin nal sem er einnota, an latex og an
sotthitavalda. Flutningsnal an siu er radlogo.

Inndzlingarnal

Skilyrdi: Sprautunal, ryofritt stal, sefd, 25 G, 26 G eda 27 G, lengd 9 til 13 mm, einnota, an latex og
an sotthitavalda, helst med éryggishlif.

Sjéa vidbotarupplysingar um lyfjagjof i kafla 4.2.
Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Urgangi i samraemi vid gildandi reglur.
Eftirfarandi pattum a eindregid ad fylgja vardandi notkun og férgun sprauta og oddhvassra hluta:

° Nalar og sprautur a aldrei ad nota aftur eda deila med 6drum.
° Setjid notadar nalar og sprautur i ilat fyrir oddhvassa hluti (pétt og einnota ilat).
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7. MARKADSLEYFISHAFI

Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

pyskaland

8. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/24/1848/001

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADBSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Utgafu markadsleyfis: 22. agust 2024

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu https://www.ema.europa.eu
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VIDAUKI Il
FRAMLEIDENDUR LI’FFRFEDI,LEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A,
AFGREIDSLU OG NOTKUN

APRAR FORSENDUR OG SKILYRBDI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda liffredilegra virkra efna

Roche Diagnostics GmbH
Nonnenwald 2

82377 Penzberg
pyskaland

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru dbyrgir fyrir lokasampykkt

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
pyskaland

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

Avisun lyfsins er had sérstokum takmdrkunum (sja vidauka I: Samantekt & eiginleikum lyfs,

kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

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

viomidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) i

tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfeaerslum sem birtar eru i evrépsku lyfjavefgattinni.

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan 6 méanada fra atgafu

markadsleyfis.

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

Astlun um aheettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og

fram kemur i &tlun um ahaettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & astlun

um &heettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfeerda &atlun um ahettustjérnun:

o Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu.

° Pegar aheettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjélfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga & hlutfalli &vinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilveegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhaettu) naest.

Vidbotaradgeradir til ad lagmarka dhaettu
Adur en til markadssetningar Piasky i hverju adildarriki kemur eiga markadsleyfishafi og Lyfjastofnun

ad koma sér saman um innihald og framsetningu freedsluefnisins og &minningu um
bolusetningu/endurbdlusetningu.
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Markmid med fraedsluefninu er ad upplysa heilbrigdisstarfsmenn um ahaettu af notkun Piasky og
hvernig megi lagmarka og bregdast vid éryggisvanda med videigandi bolusetningu og ad upplysa
sjuklinga/umonnunaradila um ummerki og einkenni pessarar ahattu, hvernig best er ad bregdast vid
begar pessi ahetta kemur fram og hvenar porf er & bradri leeknispjonustu.

Markadsleyfishafi & ad tryggja ad i 6llum adildarrikjum par sem Piasky er markadssett hafi allir
heilbrigdisstarfsmenn og sjuklingar/Jumoénnunaradilar sem gert er rad fyrir ad avisi/afgreidi og noti
Piasky adgang ad/verdi séd fyrir eftirfarandi fredslupakka:

° Leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsmenn

. Leidbeiningar fyrir sjakling/umoénnunaradila

. Oryggiskort sjuklings

o Aminning um bélusetningu/endurbélusetningu, beint til heilbrigdisstarfsmanna

Leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsmenn munu innihalda upplysingar um alvarlegar sykingar,

meningokokkasykingu og alvarlegt bl6orof eftir ad notkun crovalimabs var hatt hja sjuklingum med

PNH, og geta innihaldio:

o Upplysingar um hvernig megi draga ur éryggisvanda med videigandi bolusetningu, eftirliti og
medferd

o Lykilatridi sem & ad reeda vio radgjof hja sjuklingi

o Upplysingar um hvernig eiga ad medhodndla hugsanlegar aukaverkanir

o Athugasemdir um mikilveegi pess ad tilkynna aukaverkanir

Markadsleyfishafi 4 arlega ad senda leeknum sem avisa lyfinu og/eda lyfjafreedingum sem afgreida
crovalimab &minningu til ad ganga Ur skugga um ad sjuklingar sem fa crovalimab hafi verid bolusettir
(med fjorgildu bbluefni) gegn Neisseria meningitidis sykingum.

Leidbeiningar fyrir sjuklinga/umonnunaradila munu innihalda upplysingar um alvarlegar sykingar,

innrennslis- og inndelingartengd vidbrogd, meningokokkasykingu og alvarlegt bl6drof eftir ad notkun

crovalimabs var hett hja sjuklingum med PNH, og geta innihaldid:

o Utskyringar & ummerkjum og einkennum &haettunnar

) Utskyringar & pvi hvernig best sé ad bregdast vid ef ummerki og einkenni pessarar ahattu koma
fram

o Utskyringar & pvi hvenar brynt sé ad leita leeknishjalpar ef ummerki og einkenni pessarar
ahattu koma fram

o Athugasemdir um mikilvaegi pess ad tilkynna aukaverkanir

Sjuklingar f& afhent kort sem peir eiga alltaf ad hafa medferdis med upplysingum um lykilummerki og
einkenni meningokokkasykingar og veruleg ofnemisviobrogd og fyrirmeli um ad leita 4 bradadeild ef
einkenni meningokokkasykingar og/eda verulegra ofneemisvidbragda koma fram.

I 6ryggiskortinu eru einnig varadarupplysingar fyrir heilbrigdisstarfsmenn sem koma ad medferd
sjuklingsins par sem fram kemur ad sjuklingurinn fai crovalimab.

Lykilatridi i 6ryggiskorti gefa til kynna:

o Lysingu a lykilummerkjum og einkennum meningokokkasykingar og verulegra
ofnaemisvidbragda

o Yfirlysingu um ad vardveita eigi 6ryggiskortid par til 11 manudum eftir sidasta skammt af
crovalimabi

o Lysingu a pvi hvenar brynt sé ad leita leeknishjalpar ef ummerki og einkenni pessarar aheettu
koma fram

o Samskiptaupplysingar um leekninn sem sér um medferdina
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VIDAUKI 111

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

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

Piasky 340 mg stungulyf/innrennslislyf, lausn
crovalimab

2. VIRK(T) EFNI

Hvert 2 ml hettuglas inniheldur 340 mg af crovalimabi.
Hver ml af stungulyfi/innrennslislyfi, lausn inniheldur 170 mg af crovalimabi.

3. HJALPAREFNI

Histidin, aspartic syra, arginin hydroklérid, poloxamer 188, vatn fyrir stungulyf.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf/innrennslislyf, lausn
340 mg/2 ml
1 hettuglas

| 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Ma ekki hrista

Til notkunar i blazd eftir pynningu eda undir hud
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun

Eing6ngu einnota

6. SERSTOK VARNADARORD UM AP 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 bARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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| 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRBI

Geymid i keeli

Geymid hettuglasid i 6skjunni til varnar gegn ljési

Sja upplysingar um hitastigsfravik i fylgisedli

Hakid i einn reit fyrir hvern dag sem lyfid er geymt utan keelis, ad hdmarki 7 daga
Ma ekKki frjosa

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

11.  NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
pyskaland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/24/1848/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

piasky 340 mg/2 ml

| 17. EINKV/ZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKV/ZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MIDI AHETTUGLASI

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Piasky 340 mg stungulyf/innrennslislyf
crovalimab
i.v. notkun eftir pynningu/s.c. notkun

| 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

340 mg/2 ml

6. ANNAD
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B. FYLGISEPILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Piasky 340 mg stungulyf/innrennslislyf, lausn
crovalimab

vbetta Iyf er undir auknu eftirliti. til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljétt og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vio petta med pvi ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast i kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

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

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

° Leitio til leknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

° bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki méa gefa pad 66rum. bad getur valdio
peim skada, jafnvel p6tt um sému sjukdémseinkenni sé ad raeda.

o Latio leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. petta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

Auk fylgisedilsins afhendir laeeknirinn pér Oryggiskort par sem einkenni meningokokkasykingar og
syklasottar eru talin upp:

o Hafdu pad alltaf medferdis medan a medferdinni stendur og

o [ 11 manudi eftir sidasta skammt af Piasky

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota & Piasky

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Piasky

Pakkningar og adrar upplysingar
Notkunarleidbeiningar

NoogkrwdE

1. Upplysingar um Piasky og vid hverju pad er notad
Upplysingar um Piasky

Piasky inniheldur virka efnid crovalimab. bad er i flokki lyfja sem kallast einstofna motefni, sem eru
proétein sem gerd eru til ad bindast &kvednum efnum i likamanum.
Piasky er einnig kallad komplementpéttar 5 (C5) hemill.

Notkun Piasky

Piasky er notad vid sjukdémi sem kallast naeturblodraudamiga sem kemur i késtum (PNH). pad er
notad hja fullordnum og unglingum 12 ara og eldri sem vega 40 kg eda meira, m.a. sjuklingum med
blodrof (nidurbrot & raudum blédkornum) og Klinisk einkenni sem benda til mikillar sjukdémsvirkni
0g sjuklingum med stodugan sjukdom eftir medferd med C5 hemli ad minnsta kosti sidustu 6 manudi.

PNH getur valdid pvi ad 6naemiskerfio raedst 4 raudu bl6dkornin i likamanum sem orsakar blédrof sem

getur valdid:

o Einkennum bldaleysis (litid magn raudra bléokorna), eins og preytutilfinningu eda orkuleysi og
dokku pvagi

o Magaverkjum

o Kyngingarerfidleikum
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o Erfidleikum vid ad na og vidhalda stinningu (getuleysi)
° Starfstruflun i nyrum
. Blddtappa med einkennum eins og versnandi prota i einum fotlegg eda madi an erfidra athafna

Sjuklingar med PNH geta purft ad fa blodgjof reglulega.

Verkun Piasky

Virka efnid i Piasky, crovalimab, binst vid komplement 5 (C5) prétein, sem eru hluti af varnarkerfi
likamans sem kallast ,,komplementkerfid“. Med pvi blokkar pad virkjun C5, sem kemur i veg fyrir ad

Onamiskerfio radist a og eydileggi raud blédkorn og minnkar med pvi nidurbrot raudra blédkorna.

pad studlar ad pvi ad draga Ur einkennum PNH og fjélda bl6dgjafa.

2. Adur en byrjad er ad nota Piasky
Ekki ma nota Piasky

o ef um er ad reeda ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju 66ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).

o ef pu ert med meningokokkasykingu (alvarlega sykingu af véldum Neisseria meningitidis
bakteriu sem getur haft ahrif & innra byrdi heilans og meanunnar og dreifst Ut i bl63id)

o ef pa hefur ekki fengid bolusetningu gegn meningdkokkasykingu, nema pu fair fyrirbyggjandi
medferd med syklalyfjum par til 2 vikum eftir ad pu hefur fengid pessa bélusetningu.

pu skalt ekki nota Piasky ef eitthvad af ofangreindu & vid um pig. Ef ekki er 1jést hvernig nota & lyfid
skal leita upplysinga hja leekninum, lyfjafraedingi eda hjukrunarfraedingi &dur en Piasky er notad.

Varnadarord og varudarreglur
Leitid rada hja leekninum, lyfjafraedingi eda hjukrunarfraedingi adur en Piasky er notad. bl og/eda
uménnunaradili pinn munud einnig fa afhentar leidbeiningar fyrir sjakling/uménnunaradila sem

innihalda frekari upplysingar um Piasky.

Alvarlegar meningékokkasykingar

Piasky getur aukid heettu a meningokokkasykingum af véldum Neisseria meningitidis bakteriu par sem
pad blokkar hluta af 6nemiskerfinu. Pad & medal annars vid um alvarlegar sykingar eins og
bl6dsykingu (blédeitrun) og heilahimnubdlgu (bolgu i himnum utan um heila og maenu).
o Lattu leekninn strax vita ef pa ert med eitthvad af eftirtdldu, sem geta verid merki um

meningdkokkasykingu:

- Hiti

- Ogledi

- Uppkost

- Hofudverkur

- Ringlun eda pirringur

- Bak- eda hnakkastifleiki

- Vodvaverkur asamt flensulikum ummerkjum eda einkennum

- Aukid ljosnaemi

- Utbrot eda blettir 4 h(d

Taladu vid leekninn adur en pu byrjar ad nota Piasky til ad vera viss um ad bélusetning gegn
meningokokkasykingum sé i gildi — pu parft ad hafa fengid fulla bélusetningu ad minnsta kosti

2 vikum &dur en notkun Piasky hefst. Jafnvel pétt pa hafir fengid bolusetningu sem barn, getur verid
ad leeknirinn akvedi ad pua purfir ad fa bolusetningu aftur.
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Ef pa hefur ekki fengio fulla bolusetningu en naudsynlegt er ad fa Piasky an tafar skaltu fa
bolusetningu eins fljott og mdgulegt er. Laeknirinn avisar syklalyfi sem pu att ad nota fréa pvi ad pd
byrjar ad nota Piasky og pangad til 2 vikum eftir bolusetningu, til draga Ur heettu & sykingu.

EKKi er vist ad bdlusetning komi alltaf i veg fyrir pessa gerd sykingar. Laeknirinn geeti dkvedio ad
vidbétaradgerdir séu naudsynlegar til ad koma i veg fyrir sykingu.

Oryggiskort

Laeknirinn lzetur pig fa Oryggiskort par sem einkenni meningokokkasykingar og syklasottar eru talin
upp:

. hafdu pad alltaf medferdis medan & medferdinni stendur og

° i 11 ménuoi eftir sidasta skammt af Piasky

Adrar alvarlegar sykingar

Piasky getur einnig aukid hettu & 6drum alvarlegum sykingum eins og sykingum af véldum
Streptococcus pneumoniae og Haemophilus influenzae.

. Lattu lyfjafreeding eda leekni vita ef pa ert med eitthvad af eftirtéldu, sem geta verid merki um
sykingu:
- Hiti

- Hosti

- Brjostverkur

- Preyta

- Meedi

- Sérsaukafull utbrot

- Seerindi i halsi

- Svidatilfinning vid pvaglat

- Lasleikatilfinning eda almenn vanlidan

Taladu vio leekninn a4dur en pa byrjar ad nota Piasky til ad vera viss um ad bolusetningar gegn
sykingum af véldum Streptococcus pneumoniae og Haemophilus influenzae séu i gildi — pa parft ad
hafa fengid fulla bolusetningu ad minnsta kosti 2 vikum adur notkun Piasky hefst. Jafnvel pétt pu hafir
fengid bolusetningu sem barn, getur verid ad leeknirinn akvedi ad pa purfir ad fa bélusetningu aftur.

Ef pu hefur ekki fengid fulla bélusetningu en naudsynlegt er ad fa Piasky an tafar skaltu fa
bolusetningu eins fljétt og mogulegt er. Laeknirinn avisar syklalyfi sem pu att ad nota fra pvi ad pa
byrjar ad nota Piasky og pangad til 2 vikum eftir b6lusetningu, til draga Ur hettu a sykingu.

Laeknirinn getur radlagt ad pua fair adrar bolusetningar fyrir medferdina. Athugadu pad hja leekninum
adur en meoferd hefst.

Vidbrogd vegna pess ad skipt er ar 6drum C5 hemli

Adur en notkun Piasky hefst skaltu lata leekninn vita hvort pd hafir fengid medferd med einhverjum
60rum C5-hemli. Pad er vegna pess ad pu getir fengid akvedna gerd timabundinna vidbragda, sem
kallast motefnafléttuvidbrogd af gerd 111, fyrstu 30 dagana eftir ad skipt er tir 6drum C5-hemli i
Piasky. betta getur einnig gerst ef pu haettir ad nota Piasky og skiptir yfir { annan C5-hemil.

o Lattu leekninn vita ef pd ert med einhver ummerki pessara vidbragda, eins og
- lidverki eda 6nnur vandamal tengd védvum, beinum og vefjum
- dofa eda naladofa, einkum i héndum og fétum
- Utbrot eda 6nnur htdvandamal
- hita
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Innrennslis- og inndeelingarviobrogo

Pegar Piasky er gefid sem innrennsli i bldaed (dreypi i blazed) eda undir hud (inndaeling undir hug),
getur pu fengid vidbrogd vid innrennslinu eda inndaelingunni. Lattu leekninn eda hjakrunarfraedinginn
tafarlaust vita ef pu ert med eitthvad af eftirfarandi, sem geta verid merki um innrennslis- eda
inndaelingarvidbrdga:

Hofudverkur

Verkur i mjéhrygg

Verkur & innrennslisstad eda annars stadar

proti

Mar eda blaeding

Raud hao

KIladi og Utbrot

pu getur einnig fengid ofnemisvidbrogd vid innrennslinu eda inndelingunni. Lattu leekninn eda
hjakrunarfraedinginn tafarlaust vita ef pu ert med einhver af eftirfarandi ummerkjum verulegra
ofnamisvidbragda:

pyngsli fyrir brjosti eda masandi 6ndun

Madi

Hiti eda hrollur

Verulegt sundl eda vaegur svimi

proti & vorum, tungu, andliti

Kl4di i hud, ofsakladi eda utbrot

Ef pa hefur fengid innrennslis- eda inndelingarvidbrogd, par med talid ofneemisvidbrogd skaltu fa
stadfestingu & pvi hjé leekninum eda hjukrunarfreedingnum hvort pu eigir ad halda medferd med Piasky
afram.

Medferd med Piasky stédvud

Ef b0 heettir ad nota Piasky og skiptir ekki yfir i adra medferd vid PNH, skaltu lata leekninn tafarlaust
vita ef pd feerd einkenni sem eru merki um bldorof i @dum (nidurbrot raudra blddkorna i edum) par
med talid:

Einkenni blédleysis (litill fjoldi raudra blédkorna), eins og preyta eda litil orka og dékkt pvag
Magaverkur

Kyngingarerfidleikar

Erfidleikar vid ad na og vidhalda stinningu (getuleysi)

Starfstruflun i nyrum

Bldotappi, med einkennum eins og versnandi prota i einum fétlegg eda maedi an erfidra athafna

Motefnamyndun (6naemissvorun)

Onamiskerfid getur baid til métefni (protein sem likaminn framleidir gegn deeskilegu efni) gegn
crovalimabi, sem getur valdid minni svérun eda engri svorun vid Piasky. Ef pa feerd einhver af
eftirtéldum einkennum skaltu lata leekninn strax vita

Einkenni blédleysis (litill fjoldi raudra blédkorna), eins og preyta eda litil orka og dékkt pvag
Magaverkur

Kyngingarerfidleikar

Erfidleikar vid ad na og vidhalda stinningu (getuleysi)

Starfstruflun i nyrum

Bldotappi, med einkennum eins og versnandi prota i einum fétlegg eda maedi an erfidra athafna
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Bdrn og unglingar

Ekki & ad gefa bornum yngri en 12 &ra eda bornum sem vega minna en 40 kg Piasky vegna pess ad
notkun lyfsins hefur ekki enn verid rannsdkud hja pessum hop.

Notkun annarra lyfja samhlida Piasky

Latiod laekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um 6ll 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega
verid notud eda kynnu ad verda notud.

bu verdur einkum ag lata leekninn vita ef medferd meo 60rum C5-hemli er yfirstandandi eda pi hefur
fengio slika medferd. Pad er vegna pess ad pu getur fengid akvedna gerd timabundinna vidbragda sem
kallast motefnafléttuviobrogd af gerd 11 (sja ,,Varnadarord og vartdarreglur®).

Medganga, brjéstagjof og frjésemi

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
adur en lyfid er notad.

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun Piasky hja pungudum konum og ahrif & fostur eru ekki
pekkt. Leeknirinn mun raeda vid pig um hugsanlega ahattu af notkun Piasky a medgdngu.

Ef b0 ert med barn & brjésti er ekki pekkt hvort Piasky skiljist Ut i brjostamjolk en vegna eiginleika
bess er gert rao fyrir ad pad berist i brjéstamjolk. Leeknirinn mun raeda vid pig um hugsanlega ahaettu
af notkun Piasky medan & brjostagjof stendur.

Akstur og notkun véla

Piasky hefur engin eda 6veruleg ahrif & haefni til aksturs og notkun véla.

3. Hvernig nota & Piasky

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekKki er 1jost hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum.

Béluefni sem eru gefin fyrir notkun Piasky

Minnst 2 vikum adur en medferd med Piasky hefst feerdu bolusetningu gegn meningokokkasykingum
ef pa hefur ekki fengid slika bolusetningu &dur eda ef hin er ekki i gildi lengur.

Ef medferd med Piasky hefst innan 2 vikna eftir bolusetninguna, avisar leeknirinn syklalyfjum i minnst
2 vikur eftir bolusetninguna til ad draga ur heettu & sykingu.

Hvernig nota & Piasky

Piasky er gefid med innrennsli i blaaed (dreypi i blaed) eda med inndzelingu undir had.

Adeins fyrsti skammturinn er gefinn med innrennsli i blazed af heilbrigdisstarfsmanni. Neestu
skammtar eru gefnir med inndaelingu undir hid. Ad lokinni pjalfun getur pu eda umonnunaradili gefid
inndaelingu med Piasky undir hid an eftirlits heilbrigdisstarfsmanns.

PU eda umonnunaradili pinn faid pjalfun i undirbdningi lyfsins og inndeelingu undir hid hja lekninum

eda hjukrunarfreedingi. Lesid vandlega leidbeiningarnar sem er ad finna i Notkunarleidbeiningunum
i lok fylgisedilsins og fylgid peim.
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Hvenar a ad nota Piasky

Fyrsti skammturinn verdur gefinn af heilbrigdisstarfsmanni & degi 1. betta er fyrsti
hledsluskammturinn, sem er heerri en skammtar sem verda gefnir sidar i medferdinni. Fleiri
hledsluskammtar eru gefnir & dogum 2, 8, 15 og 22.

Sidan er Piasky gefio & degi 29 og & 4 vikna fresti eftir pad, med inndaelingu undir hud. betta eru
vidhaldsskammtar.

Ef pa hefur &dur fengid onnur lyf vid PNH sem kallast komplementhemlar & ad gefa fyrsta
hledsluskammt af Piasky pegar pu attir ad fa naesta skammt af pvi lyfi.

Hversu mikid af Piasky & ad nota
Laeknirinn avisar skammti og medferdarazetlun sem byggist & pyngd.

Ef pu ert 40 kg eda meira en innan vid 100 kg:

° Fyrsti hledsluskammtur a degi 1 er 1.000 mg, gefinn med innrennsli i bldaed 4 60 minGtum

o Neestu hledsluskammtar & dogum 2, 8, 15 og 22 eru 340 mg, gefnir med einni inndzlingu undir
hao

o pér verdur gefinn vidhaldsskammtur sem nemur 680 mg, gefinn med tveimur inndeelingum
undir h(d & degi 29 og sidan & 4 vikna fresti eftir pad.

Ef pa ert 100 kg eda meira:

o Fyrsti hledsluskammtur & degi 1 er 1.500 mg, gefinn med innrennsli i blded & 90 minGtum

. Neestu hledsluskammtar & dogum 2, 8, 15 og 22 eru 340 mg, gefnir med einni inndzlingu undir
hao

. pér verdur gefinn vidhaldsskammtur sem nemur 1.020 mg, gefinn med premur inndeelingum
undir h(d & degi 29 og sidan & 4 vikna fresti eftir pad.

Vidhaldsskammturinn getur breyst ef likamspyngd pin breytist medan & medferd med Piasky stendur.
Lattu leekninn vita ef pyngdin fer yfir eda undir 100 kg. Laeknirinn eda hjukrunarfredingurinn eiga ad
fylgjast med pyngd pinni medan a medferdinni stendur.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ef pd heldur ad pu hafir notad meira af Piasky en avisad var skaltu leita rada hja leekninum,
lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingnum.

Ef gleymist ad nota Piasky

Til pess ad medferdin skili arangri er mjog mikilveaegt ad nota Piasky samkvaemt fyrirmalum

leeknisins.

o Ef pa missir af tima hja leekninum eda hjukrunarfraedingnum til ad fa inndalinguna skaltu strax
fa nyjan tima.

o Ef pa eda umonnunaradili gleymir ad gefa alla inndalinguna eda hluta af Piasky skammtinum
heima, skaltu gefa skammtinn eda hluta skammtsins sem gleymst hefur eins flj6tt og mogulegt
er og sidan gefa naesta skammt samkveemt venjulegri azetlun. Ekki & ad tvofalda skammt til ad
baeta upp skammt sem hefur gleymst. Leitadu til laeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfreedings
ef eitthvad er 6ljost.

Ef heett er ad nota Piasky

P skalt ekki haetta medferd med Piasky nema raeda fyrst vid leekninn. bad er vegna pess ad ef
medferdinni er hatt, pa heetta ahrif lyfsins. ba geta einkenni PNH komid aftur eda versnad.
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4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

Laeknirinn raedir vid pig um hugsanlegar aukaverkanir og utskyrir ahaettu og avinning af notkun Piasky
adur en medferdin hefst.

Piasky getur valdid aukaverkunum sem pu parft strax ad upplysa leekninn um.
Alvarlegustu aukaverkanirnar eru meningékokkasyking og veruleg ofnaemisvidbroga.

o Ef pu ert med eftirfarandi einkenni meningdkokkasykingar skaltu tafarlaust lata leekninn vita:
- Hiti

Ogledi (6gledi eda uppkost)

Hofudverkur

- Ringlun eda pirringur

- Bak- eda hnakkastifleiki

- Vodvaverkur asamt flensulikum einkennum

Aukio ljésnaemi

Hudutbrot eda blettir

° Ef b0 faerd einhver eftirfarandi veruleg ofneemisviobrogo skaltu tafarlaust lata leekninn vita:
- pyngsli fyrir brj6sti eda masandi 6ndun
- Medi
- Hiti eda hrollur

Verulegt sundl

- Veegur svimi

- proti & vérum, tungu, andliti

- KIadi i hd, ofsakladi eda Utbrot

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

° Hiti

o Vidbrogd af voldum pess ad skipt er r 6drum C5 hemli (motefnafléttumidlud vidbrogd af
gerd I1l; einkenni geta medal annars verid raud had, kladi eda verkur)

. Syking i nefi eda halsi (efri hluta éndunarfara). Einkenni geta medal annars verid nefrennsli,
hnerri, seerindi i halsi og hosti

. Vidbrogd vid innrennsli

. Hofudverkur

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

. Ofnamisviobrogo (ofnaemi)

. pvagfarasyking

. Lungnasyking (lungnabdlga)

o Vidbrdgd vid inndzelingu

) Seerindi i hélsi og nefrennsli (nefkoksbolga)
o Lidverkur

o Magaverkur

o Nidurgangur

o Mikil preyta/mattleysi (prottleysi)
. Preyta

. Utbrot

Syking i 6ndunarvegi
Sjaldgeefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)

o Bakteriusyking (bl6dsyking)
. Syking i nyrum (nyra- og skjodubolga)
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o Veruleg vidbrogd vio sykingu (syklasott) sem getur verid dsamt verulega lagum blodprystingi
(syklaséttarlost)

o Stadbundin vidbrdgd a stungustad

Lattu lzekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita ef pu faerd aukaverkun sem ekki er talin upp

hér & undan. Ef pu ert ekki viss hvad ofangreindar aukaverkanir eru skaltu bidja leekninn um ad

utskyra peer.

Tilkynning aukaverkana

Latio leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um

aukaverkanir sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverkanir beint

samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna

aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a Piasky

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er a 6skjunni og hettuglasinu a eftir EXP.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2 °C- 8 °C). M4 ekKi frjosa.

Adur en Piasky er gefid ma geyma dopnud hettuglos utan keelis vid stofuhita ef parf og setja sidan
aftur i keeli. Fyrir hitastigsfravik ut fyrir 2 °C — 8 °C ma geyma 6rofin hettuglds i upprunalegri 6skju
vid stofuhita (allt ad 30 °C), ad hamarki i 7 daga samanlagt. Haka ma i einn reit innan & 6skjunni fyrir
hvern dag sem Piasky er geymt utan keelis. Fargio lyfinu ef pad hefur verid geymt utan keelis vio
stofuhita lengur en i 7 daga.

Geymid hettuglasid i 6skjunni til varnar gegn ljési.

Ekki ma& geyma sprautur sem innihalda lyfid. Sprautur sem innihalda Piasky verdur ad nota strax.
Ekki skal nota lyfid ef pad er skyjad, litur er 6edlilegur eda pad inniheldur agnir.

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

umhverfio.

Nanari upplysingar eru i Notkunarleidbeiningunum. Lesid peer vandlega fyrir notkun Piasky.

6. Pakkningar og adrar upplysingar
Piasky inniheldur

. Virka innihaldsefnid er crovalimab. Hvert hettuglas Ur gleri inniheldur 340 mg af crovalimabi i
2 ml af lausn. Hver ml af stungulyfi/innrennslislyfi, lausn inniheldur 170 mg af crovalimabi.

o Onnur innihaldsefni eru histidin, aspartic syra, arginin hydroklorid, poloxamer 188 og vatn fyrir
stungulyf.
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Lysing a atliti Piasky og pakkningastaerdir

Piasky er teert til mjog 6pallysandi og naestum litlaust eda brangult stungulyf/innrennslislyf, lausn
(stungulyf/innrennslislyf).
Hver pakkning af Piasky inniheldur 1 hettuglas ar gleri med 2 ml.

Markadsleyfishafi

Roche Registration GmbH
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
pyskaland

Framleidandi

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
79639 Grenzach-Wyhlen
pyskaland

Hafid samband vid fulltrda markadsleyfishafa a hverjum stad ef dskad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien, Latvija
Luxembourg/Luxemburg Roche Latvija SIA
N.V. Roche S.A. Tel: +371 - 6 7039831

Belgié/Belgique/Belgien
Tél/Tel: +32 (0) 252582 11

Bouarapus Lietuva

Pom bearapus EOO/ UAB “Roche Lietuva”
Ten: +359 2 474 5444 Tel: +370 5 2546799
Ceska republika Magyarorszag

Roche s. r. O. Roche (Magyarorszég) Kift.
Tel: +420 - 2 20382111 Tel: +36 1 279 4500
Danmark Nederland

Roche Pharmaceuticals A/S Roche Nederland B.V.
TIf.: +45 - 36 39 99 99 Tel: +31 (0) 348 438050
Deutschland Norge

Roche Pharma AG Roche Norge AS

Tel: +49 (0) 7624 140 TIf: +47 - 22 78 90 00
Eesti Osterreich

Roche Eesti OU Roche Austria GmbH
Tel: + 372 -6 177 380 Tel: +43 (0) 1 27739
EA\ada, Kdmpog Polska

Roche (Hellas) A.E. Roche Polska Sp.z 0.0.
EAMGSa Tel: +48 - 22 345 18 88
TnA: +30 210 61 66 100

Espafia Portugal

Roche Farma S.A. Roche Farmacéutica Quimica, Lda
Tel: +34 - 91 324 81 00 Tel: +351 - 21 425 70 00
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France
Roche
Tél: +33 (0) 147 61 40 00

Hrvatska
Roche d.o.o.
Tel: +3851 4722 333

Ireland, Malta

Roche Products (Ireland) Ltd.

Ireland/L-Irlanda
Tel: +353 (0) 1 469 0700

island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Romania
Roche Romania S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200

pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur i
Upplysingar sem hagt er ad nalgast annars stadar

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu https://www.ema.europa.eu.
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7. Notkunarleidbeiningar
Adur en hettuglasid er notad

Lestu allar notkunarleidbeiningarnar adur en pa eda umoénnunaradili pinn byrjar ad nota Piasky
hettuglas og alltaf pegar pu feerd nyjan lyfsedil. Hann getur innihaldid nyjar upplysingar.
Upplysingarnar koma ekki i stadinn fyrir samraedur vid lekninn um sjukdéminn eda medferdina.

Leeknirinn getur &kvedid ad pu eda umonnunaradilinn geti gefid Piasky inndelingu.

o Ef svo er synir laeknirinn eda hjukrunarfreedingur pér eda umdnnunaradilanum hvernig & ad gefa
skammt af Piasky med inndalingu & réttan hatt.

o Ekki mé nota Piasky hettuglas fyrr en pu eda umonnunaradilinn hafid fengid pjalfun hja
leekninum eda hjukrunarfraedingi i pvi hvernig rétt sé stadid ad inndelingu.

o Ekki mé gefa inndeelingu i blazed.

Geymsla og medhondlun

o Geymid Piasky hettuglas i upprunalegri dskju i keeli vid 2 °C — 8 °C fram ad notkun.

. Pegar 6rofin hettuglds i upprunalegri éskju hafa verid tekin Gr kaeli ma geyma pau vid stofuhita
(allt ad 30 °C) ad hdmarki i 7 daga samanlagt.

o Fyrir hitastigsfravik at fyrir 2 °C — 8 °C, vid stofuhita, ma haka i einn reit innan & éskjunni fyrir
hvern dag sem Piasky er geymt utan keelis. Fargio lyfinu ef pad hefur verio geymt utan kelis vid
stofuhita lengur en i 7 daga.

o Geymid Piasky hettuglas i 6skjunni til varnar gegn ljési.

Pegar Piasky hettuglas hefur verid tekid ur dskjunni & ad geyma Piasky fjarri beinu

sélarljoési.

Geymid Piasky hettuglds, sprautur og nalar par sem born na ekki til.

Hvert Piasky hettuglas, sprautu og ndl mé adeins nota i eitt skipti.

Ekki snerta nalaroddinn medan & notkun stendur eda vid férgun.

Hettuglasid mé ekki frjdsa. Ekki méa nota hettuglasid ef pad hefur frosid. Hettuglasinu & ad

fleygja med 6ruggum heetti i ilat fyrir oddhvassa hluti (sja skref 43) og hafa samband vid

leekninn eda lyfjafraeding.

o Ekki mé nota hettuglasid ef pad hefur verid geymt vid stofuhita, allt ad 30 °C, lengur en i

7 daga. Hettuglasinu a ad fleygja med éruggum haetti i ilat fyrir oddhvassa hluti (sja skref 43) og

hafa samband vid leekninn eda lyfjafreeding.

Ekki méa geyma sprautu sem hefur verid fyllt med Piasky. Sprautu med lyfinu & ad nota strax.

Ekki ma hrista hettuglasio.

Ekki mé nota hettuglasid, sprautu eda nalar aftur fyrir adra inndeelingu.

Ekki mé deila sprautu og nalum med 6drum.

Fullur skammtur og fjoldi inndalinga

Hugsanlega parf allt ad 3 inndalingar af Piasky hverja a eftir annarri. Hugsanlega parf allt ad 3
Piasky hettuglos til ad f& fullan skammt.

o Leeknirinn eda lyfjafredingur segja pér eda umoénnunaradilanum hver margar inndalingar pd
parft og hve oft pu parft inndzelingu med lyfinu.

o Ef avisadur skammtur af Piasky er 680 mg eru 2 stakar inndelingar gefnar hvor a eftir
annarri.

. Ef avisadur skammtur af Piasky er 1.020 mg eru 3 stakar inndalingar gefnar hver & eftir
annarri.

. Alltaf 4 ad nota nytt Piasky hettuglas fyrir hverja inndalingu.

. Ef pu ert ekki viss um skammtinn skaltu spyrja leekninn eda lyfjafreeding.

. Ekki ma skipta fullum skammti ef pu ert ekki med négu mdérg Piasky hettuglds. Haféu samband
vid leekninn eda lyfjafraeding.
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pad sem parf fyrir 1 inndeelingu

Pessi upptalning er fyrir staka inndalingu. Annad magn hjalpargagna er i samraemi vid fjolda
inndzelinga sem parf (sja ,,Fullur skammtur og fjoldi inndeelinga® i kaflanum hér & undan).

Efni sem fylgir med i 6skjunni:
o 1 Piasky hettuglas

Efni sem fylgir ekki med i 6skjunni:

° 18 gauge flutningsnal (med einfaldri skabrun) eda 21 gauge hefobundin nal

° 25, 26 eda 27 gauge inndzlingarnal med éryggishlif. Lengd nalarinnar & ad vera fra %/s” (9 mm)
til 12 (13 mm).

2 ml eda 3 ml sprauta

2 sprittpurrkur (1 fyrir hidina og 1 fyrir hettuglasio)

1 seefour bomullarhnodri eda grisja

1 litill plastur

1 ilat fyrir oddhvassa hluti (sja skref 43)

Opnid 6skjuna
ﬂ —
Rifgotun til
ad opna

1 Takid Piasky 6skju/6skjur sem parf ad nota ar keeli.
Opnid dskjuna/skjurnar og takid hettuglas/-glos.

Athugid skammtinn sem leeknirinn hefur avisad. Fyrir fullan skammt getur purft allt ad
3 inndelingar hverja & eftir annarri. P4 parf allt ad 3 hettuglds til ad fa fullan skammt.
Finnid til pann fjolda hettuglasa sem parf.

2 Setjid hettuglasid/-gldsin & hreinan og sléttan fl6t.

o Ekki & ad nota hettuglas ef askjan hefur ordid fyrir skemmdum eda ef pakkningin hefur verid
rofin. Hettuglasinu & ad fleygja med 6ruggum heetti i ilat fyrir oddhvassa hluti (sja skref 43) og
hafa samband vid lekninn eda lyfjafreeding.

Skodid hettuglasio

Athugid
fyrningardagsetninguna

OAthugi6 Gtlit lyfsins

Skodid med tilliti til
skemmda

3 Athugid fyrningardagsetninguna (EXP) & hettuglasinu/-glésunum.

4 Athugid atlit lyfsins.
Lyfid & ad vera teert eda mjog dpalgljaandi og nanast litlaust eda brangult.
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5 Skodid hvert hettuglas med tilliti til skemmda — til demis sprungur eda rispur.

o Ekki ma nota lyfid ef fyrningardagsetningin er lidin (EXP).

o Ekki mé& nota ef lyfid virdist skyjad, litur er 6edlilegur eda pad inniheldur agnir.

. Ekki ma nota ef hettuglas er sprungid eda brotid.
Ef eitthvad af ofangreindu & vid & ad fleygja hettuglasinu med 6ruggum heetti i ilat fyrir
oddhvassa hluti (sja skref 43) og hafa samband vid lekninn eda lyfjafraeding.

Latio ilatid na stofuhita

30 min.

6 Setjio hettuglasid/-glosin & hreinan, sléttan fl6t i 30 minatur, fjarri beinu sélarljési. Pannig near
lyfid stofuhita.
Ef hettuglasid hefur ekki nad stofuhita, getur verid erfitt ad draga kalt lyfid upp og erfitt ad gefa
pad med inndzelingu. Pad getur einnig verio 6pagilegt.

) Ekki flyta fyrir ad lyfid hitni, svo sem med 6rbylgjuofni, heitu vatni eda i beinu solarljosi.
. Ekki & ad taka lokid af hettuglasinu fyrr en pad hefur nad stofuhita.

Safnid 6llu saman

7 Safnid 6llu sem parf saman medan lyfid neer stofuhita.
pessi upptalning er fyrir staka inndalingu. Annan fjélda hjalpargagna parf i samraemi vid
fjolda inndzelinga.
Athugid: Litur hjalpargagnanna getur verid annar en & myndinni.

1 flutningsnal

1 inndelingarnal med 6ryggishlif

1 sprauta

2 sprittpurkur — 1 fyrir hidina og 1 fyrir hettuglasio
1 saeféur bdmullarhnodri eda grisja

1 litill plastur

1 ilat fyrir oddhvassa hluti
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Veljid inndaelingarsveedi
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8 Piasky ma adeins gefa med inndelingu & magasveadi (kvid).

Ekki & ad nota sama inndzlingarstad mérgum sinnum i réd. Hver inndaling verdur ad vera
minnst 5 cm fra peirri fyrri.

. Ekki & ad gefa inndelingu i handlegg eda leri.
. Ekki & ad gefa inndeelingu & 5 cm svedi i kringum nafla.

o Ekki & ad gefa inndeelingu i feedingarbletti, 6r eda & sveedi par sem hidin er vidkveem, marin,
raud hord eda skoddud.

Hreinsid inndeelingarstadinn

9  bvoid hendur med séapu og vatni.

10  purrkid inndaelingarstadinn med sprittpurrku og latid porna.
o EkKki méa snerta hreinsada sveedid eda blasa & pad.

Hreinsid efsta hluta hettuglassins
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11 Takid litada lokid af hettuglasinu. Fleygid litada lokinu i ilat fyrir oddhvassa hluti (sja skref 43).

12 burrkid gimmitappann med annarri sprittpurrku.

o Ekki mé snerta gimmitappann eftir ad hann hefur verid hreinsadur.

45



Festid flutningsnalina

Flutningsnal

|
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13
14

Sprauta

Takid sprautuna og flutningsnalina r pakkningunni.

Prystid og snuid flutningsnalinni pangad til han er vel fost & sprautunni.
Hafid hettuna & nalinni.

Ekki mé& nota inndeelingarnal (med 6ryggishlif) til ad draga lyfid upp.

Fyllid sprautuna af lofti

15
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Togid rélega i stimpilinn pegar nalarhettan er enn & og dragid loft upp i sprautuna upp ad 2 mi
strikinu.

Athugid: Ekkert loft er i hettuglasinu. Ef lofti er deelt inn i hettuglasid er audveldara ad draga
lyfid upp og pad kemur i veg fyrir ad stimpilinn hreyfist.

Takid hettuna af flutningsnélinni

16
17

Nalaroddur \

Haldid um midja sprautuna og dragid nalarhettuna varlega af sprautunni.

Setjid hettuna & slétt yfirbord.
pad parf ad setja hana aftur & nalina eftir ad lyfid hefur verid dregid upp.

Ekki & ao fleygja hettunni.

Ekki ma snerta nélina eda lata hana komast i snertingu vid neitt eftir ad hettan hefur verid
fjarlaego.
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Delid lofti i hettuglasio

)

/_
18  Hafid hettuglasid & sléttum fleti og stingid nalinni beint i midju gummitappans.

19  Hafid nalina i hettuglasinu og hvolfid pvi.
20  Gangid ur skugga um ad nalaroddurinn sé fyrir ofan lyfid.
21  Med hettuglasid efst 4 ad prysta & stimpilinn til ad deela lofti i hettuglasid.

22 Pbrystid fingrunum & stimpilinn til ad koma i veg fyrir ad hann hreyfist.
o Ekki ma deela lofti i lyfid vegna pess ad pa myndast loftbolur i lyfinu.

Dragio allt lyfid upp i sprautuna

Nalaroddur-
inn i lyfinu

23  Feerid nalaroddinn nedar pannig ad hann sé i lyfinu.
24 Togid rélega i stimpilinn og dragid allt lyfid upp i sprautuna.

Tryggid ad nalaroddurinn sé i lyfinu allan timann medan lyfid er dregid upp i sprautuna.
Hugsanlega parf ad feera nalina nedar eda dala sméavegis af lofti i sprautuna.

o Ekki mé& draga nalina alveg Ur hettuglasinu.
o Ekki mé toga stimpilinn r sprautunni.

Fjarleegid Ioftbolur

25 Ef Ioftbolur eda loftrymi er i sprautunni & ad banka med fingri 1étt i hlidar sprautunnar pangad
til loftbdlur leita efst i sprautuna.
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26 Pbrystid rélega & stimpilinn til ad prysta loftb6lunum aftur i hettuglasid.

Ef einhverju lyfi er pryst i hettuglasid & ad toga i stimpilinn (enn rolegar en adur) til ad draga
allt lyfio upp ur hettuglasinu (sja skref 23 og 24).

Setjid hettuna aftur a flutningsnalina

~

27  Takid sprautuna Ur hettuglasinu.

28  Med annarri hendi er nalinni rennt inn i hettuna sem hefur verid komid fyrir & sléttum fleti.
29  begar nalin hefur verid hulin er sprautunni lyft upp og hettunni komid fyrir & nalinni.

o Ekki mé& halda hettunni med fingrunum pegar nalinni er rennt inn i hana.

Varud: Ekki ma nota flutningsnal til ad deela lyfinu inn. Flutningsnalin er of stor til ad deela
lyfinu.

Fjarleegio flutningsnalina
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30  Haldid um sprautuna, sndid flutningsnainni og fjarlegid hana.

31  Fleygid flutningsnalinni { ilat fyrir oddhvassa hluti (sja skref 43).
o EkKki méa snerta enda sprautunnar eftir ad flutningsnalin hefur verid fjarlaegd.

Festid inndaelingarnalina
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32 Takid inndaelingarnalina ar pakkningunni.
33 brystid og snuid inndalingarnalinni pangad til hin er vel fost & sprautunni.

34 Feerid dryggishlifina i att ad sprautunni eins og synt er & myndinni hér fyrir ofan.

Takid hettuna af inndalingarnalinni
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35 Haldid um midja sprautuna og dragid nalarhettuna varlega af sprautunni.

o Ekki mé snla hettunni eda beygja hana pegar han er tekin af.

. Ekki ma snerta nélina eda lata hana komast i snertingu vid neitt eftir ad nalarhettan hefur verid
fjarlaego.

. Ekki mé setja hettuna aftur & pvi pad getur skemmt nélina.

. Ekki ma nota sprautuna ef hin hefur dottid eda skemmst.

Stillid stimpilinn
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36 brystid stimplinum rélega ad 2 ml strikinu.

Stingid nalinni inn

37 Med annarri hendi er klipid um hidsvadi sem hefur verid hreinsad.

38  Med hinni hendinni er haldid um midju sprautunnar og henni beint med 45° til 90° horni ad
hadinni.

39  Med snéggri hreyfingu er nalinni stungid i hudina.

. Ekki ma halda i eda prysta a stimpilinn pegar nalinni er stungid inn.

49



Lyfid gefid med inndeelingu

40  stimplinum er pryst rélega alveg nidur til ad deela lyfinu inn.

41 Sleppid hudinni og takid nalina.

Hyljid inndeelingarnéalina

. smellur

42 Eftir inndaelinguna er éryggishlifinni pryst yfir nalina med pumli par til smellur heyrist. Ef
enginn smellur heyrist & ad athuga hvort éryggishlifin hylji nalina algjorlega.

. EkKi & ad setja upprunalegu hettuna aftur & nalina.
. Ekki & ad nota badar hendur pegar nalin er hulin.
. Ekki & ad taka nélina af sprautunni.

Fargid sprautunni og hettuglasinu

43 Setjid Piasky hettuglasid, sprautu, nalar og afgangslyf i ilat fyrir oddhvassa hluti strax eftir
notkun.

o Ekki ma fleygja ndlum, sprautum og hettugldsum med heimilissorpi.

o Ekki & ad taka sprautuna i sundur.

Skodid inndalingarstadinn
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44 Orlitid blod eda lyf getur verid & inndalingarstadnum.

Heegt er ad prysta med bomullarhnodra eda grisju par til haettir ad bleeda. Ef naudsyn krefur ma
setja litinn pléstur. Ef bledingin heettir ekki & ad hafa samband vid laekninn.

NU er inndaelingunni lokid.

. Ekki ma nudda inndzlingarsvadio.

Onnur eda pridja inndaeling
Ef skammturinn er 2 eda 3 inndealingar hver a eftir annarri er byrjad aftur a skrefi 8 med
6dru Piasky hettuglasi og nyjum bunadi. Naudsynlegt getur verid ad nota allt ad 3 hettuglés til ad
fa fullan skammt. Ekki & ad gefa nastu inndaelingu & sama stad og adur.

Forgun sprauta og hettuglasa

Leitio rada i apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidio

er ad vernda umhverfid.

Pegar ilatid er ordid fullt & ad farga pvi samkvaemt fyrirmalum laeknisins, hjukrunarfreedings
eda lyfjafraedings.

ﬁ Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi.
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