VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vI)etta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu. { kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig tilkynna 4 aukaverkanir.

1. HEITI LYFS

Rienso 30 mg / ml innrennslislyf, lausn.

2.  INNIHALDSLYSING

1 ml af lausn inniheldur 30 mg af jarni sem ferumoxytol.
Hvert hettuglas med 17 ml af lausn inniheldur 510 mg af jarni sem ferumoxytol.

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM

Innrennslislyf, lausn.

Svort til raudbran lausn
Osmolalstyrkur: 270-330 mosm/kg
pH: 6,5 til 8,0

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Rienso er @tlad til gjafar i blaed til meoferdar a jarnskortsblodleysi hja fullordnum sjuklingum med
langvinnan nyrnasjukdom.

Greining 4 jarnskorti verour ad byggjast a videigandi profunum & rannsoknarstofu (sjé kafla 4.2).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Rienso skal adeins gefa pegar starfsfolk med pjalfun i ad meta og bregdast vid
bradaofnamisvidbrogdum er til taks an tafar i umhverfi par sem hagt er ad tryggja fullnaegjandi
adstoou til endurlifgunar.

Fylgjast skal naid med sjuklingum med tilliti til ofneemisvidbragda, p.m.t. hafa eftirlit med
blodprystingi og pulsi, medan 4 gjof Rienso stendur og i a.m.k. 30 minutur eftir hvert innrennsli med
Rienso. Auk pess skal koma sjuklingum fyrir 1 liggjandi eda halfliggjandi stodu medan 4 innrennslinu
stendur og 1 a.m.k. 30 minutur eftir ad pvi lykur (sja kafla 4.4).

Skammtar

Medfero

R4016g0 meodferd med Rienso byggist 4 blodraudagildum sjuklings fyrir medferd og likamspyngd, sbr.
toflu 1.

Hver 510 mg skammtur er gefinn med innrennsli 1 blaed 4 a.m.k. 15 minatum. Pegar sjuklingurinn
feer tvo skammta skal seinna 510 mg innrennslid fara fram 2 til 8 dégum sidar i samraemi vid toflu 1.



Tafla 1: R4016g6 skommtun Rienso

Heildarmagn sem raodlagt er ad gefa af Rienso

mg af jarni (fjoldi hettuglasa)

Blooraudi <50 kg likamspyngd >50 kg likamspyngd
>10-12 g/dl 510 mg jarn (1 hettuglas) 2 x 510 mg jarn (2 hettuglds)
<10 g/dl 2 x 510 mg jarn (2 hettuglos) 2 x 510 mg jarn (2 hettuglos)

Hamarksheildarskammtur er 1.020 mg (2 hettuglds) en ekki ma gefa tvo skammta af Rienso 4 sama
tima.

Rienso skal ekki gefio sjuklingum ef blodraudi peirra er meiri en 12 g/dl, mettun transferrins i sermi
(TSAT) er meiri en 50% eda ferritin er meira en 800 ng/ml (sja kafla 4.4).

Sjuklingar skulu fara i endurmat a.m.k. einum manudi eftir ad peir ljuka medferd med Rienso og skal
endurmatio fela i sér rannsoknir 4 bl6obreytum og magni jarns i bl6oi.

Endurtekin medferd

Til ad vidhalda markgildi blodrauda ma gefa Rienso eftir ad sjuklingur hefur verid metinn aftur og
jarnskortur stadfestur. Vid vidhaldsmedferd og eftirlit med sjuklingum skal fylgja radleggingum i
nyjustu leidbeiningum (t.d. Revised European Best Practice Guidelines).

Born

Ekki hefur verid synt fram a 6ryggi og verkun Rienso hja bérnum og unglingum yngri en 18 ara.
Engar upplysingar liggja fyrir. bvi skal ekki gefa bérnum og unglingum yngri en 18 ara Rienso (sja
kafla 5.1).

Serstakir sjuklingahodpar - sjuklingar i blodskiiun

Sjuklingum i blodskilun skal gefa Rieniso pegar blooprystingur er ordinn stodugur og sjuklingurinn
hefur lokid a.m.k. eina klukkustund 1 blodskilun.

Skert lifrarstarfsemi
Rienso hefur ekki verid rannsakad sérstaklega hja sjuklingum meo skerta lifrarstarfsemi; klinisk
reynsla er takmorkud vio 8 sjuklinga. Hja sjuklingum med truflun a lifrarstarfsemi atti gjof 4 jarni i

&0 adeins ad fara fram ad undangengnu vandlegu mati 4 avinningi og ahettu. Ekki er malt med
neinni breytingu 4 skommtum fra toflu 1.

Lyfjagj6t
Til notkunar i blaaed med innrennsli.

Gefa skal Rienso sem innrennsli i 50-250 ml af s&efou 0,9% natriumkloridi eda sefdum 5% glukodsa i
a.m.k. 15 minttur (sja kafla 6.3 og 6.6).

4.3 Frabendingar

Ekki ma nota Rienso pegar um er ad reda:

. Ofnaemi fyrir virka efninu, Rienso eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1
. Sjuklinga med sogu um pekkt lyfjaofnaemi, p.m.t. fyrir 68rum jarnlyfjum sem gefin eru med
innrennsli




o Visbendingar um jarnofhledslu
. Blodleysi sem er ekki vegna jarnskorts

4.4 Sérstok varnadaroro og varudarreglur vio notkun

Ofnaemisvidbrégd

Jarnlyf sem gefin eru me0 inndeelingu geta valdio ofneemisvidbrogdum, p.m.t. alvarlegum og
mogulega banvenum bradaofnaemisvidbrogdum/bradaotnemislikum vidbrogdum. Einnig hefur verid
greint fra ofnemisviobrogoum hja folki sem hefur 4dur fengid skammta af jarnfléttum (iron
complexes) med inndelingu an pess ao slik vidbrogd hafi komid fram.

Aukin dhatta er hja sjuklingum med pekkt ofneemi, m.a. lyfjaofnemi, p.m.t. sjuklingar med s6gu um
sleman astma, exem eda adra ofnaemistilhneigingu (sja kafla 4.3).

Einnig er aukin hatta 4 ofneemisviobrogdum viod jarnfléttum sem gefin eru med inndalingu hja
sjuklingum med 6namis- eda bolgusjikdoma (t.d. rauda lfa, iktsyki).

Rienso skal adeins gefa pegar starfsfolk med pjalfun i ad meta og bregdast vid
bradaofnaemisvidbrogdum er til taks an tafar i umhverfi par sem hagt er ad tryggja fullnaegjandi
adstodu til endurlifgunar. Fylgjast skal naid med sjuklingum me0 tilliti til ofneemisvidbragda, p.m.t.
hafa eftirlit med blodprystingi og pulsi, medan 4 gjof Rienso stendur og i a.m.k. 30 minuatur eftir hvert
innrennsli med Rienso. Auk pess skal koma sjuklingum fyrir i liggjandi eda halfliggjandi st6du medan
4 innrennslinu stendur og i a.m.k. 30 minuatur eftir ad pvi lykur.

Ef ofnemisvidbrogd eda einkenni 6pols koma fram medan 4 lyfjagjofinni stendur & ad stéova
medferdina tafarlaust. Adstada til endurlifgunar og bunadur til ad medhondla
ofnaemisvidbrogd/bradaofnemislik viobrogd & ad vera til stadar, p.m.t. 1:1.000 adrenalinlausn til
inndaelingar. Veita 4 til vidbdtar medferd med andhistaminum og/eda barksterum ef vid a.

Eftir markadssetningu Rienso hafa komid fram banvaen og lifshattuleg ofnaemisvidbrogd. A medal
kliniskra einkenna voru bradaofnamisvidobrégd sem leiddu til hjartastopps/hjarta- og dndunarstopps,
kliniskt marktaeks lagprystings, yfirlids og svérunarleysis (unresponsiveness) (sja kafla 4.8).

Hjé 6ldrudum sjuklingum (> 65 ara) eda sjuklingum med marga samhlida sjutkdoma sem fa alvarleg
ofnaemisvidbrogd geta afleidingarnar verid alvarlegri.

Lagprystingur
Greint hefur verid fra alvarlegum aukaverkunum i formi lagprystings af kliniskri pydingu.
Lagprystingur kann ad fylgja gjof & Rienso, med eda an merkja um ofnemi (sja kafla 4.8).

Hafa skal gaetur 4 hugsanlegum teiknum og einkennum lagprystings hja sjuklingum eftir hverja gjof a
Rienso.

Jarnofthledsla

Rienso ma ekki gefa sjuklingum med jarnofhledslu. Rienso ma ekki gefa sjiklingum ef blodraudi
peirra er meiri en 12 g/dl, mettun transferrins i sermi (TSAT) er meiri en 50% eda ferritin er meira en
800 ng/ml (sja kafla 4.2).

Onamissjiikdémur eda syking
Geeta skal varadar vid gjof a jarni i &0 pegar sjuklingurinn er med 6nzemissjikdom eda brada eda
langvinna sykingu. Ekki er melt med pvi ad gefa sjuklingum med blodsykingu (bacteraemia) Rienso.

Endurtekin medferd/langtimanotkun

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir Gr kliniskum rannsoknum vardandi endurtekna medferd med
Rienso og engar upplysingar ur kliniskum rannséknum liggja fyrir vardandi langtimamedferd. Sja
upplysingar um notkun eftir markadssetningu i kafla 5.1.




Etanol- og natriuminnihald
Lyfi0 inniheldur smavegis etan6l (alkohdl), minna en 100 mg i hverju 17 ml hettuglasi.

Lyfid inniheldur minna en 23 mg af natrium i hverju 17 ml hettuglasi, p.e.a.s er nar ,,natriumfritt®.

Segulémskodun (MRI)
Gjof a4 Rienso kann ad hafa timabundin ahrif 4 greiningarhaefni segulémskodunar (MRI).
Fyrirhugadar segulémskodanir attu ad fara fram adur en Rienso er gefid.

Ahrifin 4 segulomskodanir 4 &dum vara i u.p.b. 1-2 daga en ahrifin 4 myndgreiningar vefja kunna ad
vara i allt ad 6 manudi.

Segulémskodunarmyndir er hagt ad talka fyrr 4 grundvelli vitneskju um nylega gj6f 4 Rienso eda med
pvi ad notast vid T1-vigtadar eda roteindapéttnivigtadar (proton density-weighted) MR ptlsaradir.

Rienso truflar ekki rontgenmyndatdku, sneidmyndatdku (CT), jadeindaskénnun (PET), einfotonu-
sneidmyndatoku (SPECT), 6mskodun eda geislamyndatdku.

Truflun 4 sermispréfum
1 24 Klst. fra pvi ad Rienso er gefid kann jarn i blo6di og transferrinbundid jarn ad meelast 6edlilega hatt
i rannsdknarstofuprofunum vegna pess ad jarnid i Rienso fléttunni (complex) melist einnig.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adorar milliverkanir

Ekki hafa verid gerdar neinar rannsoknir & lyfjamilliverkunum. Eins og gildir um 61l jarnlyf sem eru
gefin 1 &8 minnkar frasog jarns sem er tekid inn samhlida.

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur 4 barneignaraldri og medganga

Engar fullnagjandi vel styrdar rannsoknir hafa verid gerdar 4 notkun Rienso 4 medgongu.
Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir a exlun (sja kafla 5.3). bess vegna verdur ad meta vandlega
dhaettu/avinningi fyrir notkun 4 medgongu og Rienso 4 ekki ad nota & medgdngu nema bryna naudsyn
beri til (sja kafla 4.4).

Bléoleysi vegna jarnskorts sem kemur fram 4 fyrsta pridjungi medgongu ma i mérgum tilvikum
medhdndla med jarni til inntéku. Medferd med Rienso 4 ad takamarka vid annan og sidasta pridjung
medgdngu ef metid er ad dvinningur vegi upp 4 maéti hugsanlegri dhaettu fyrir baedi mdédurina og
fostrid.

Ekki er maelt med notkun Rienso hja konum & barneignaraldri sem ekki nota vidunandi getnadarvarnir.
Brjostagjot

Ekki er vitad hvort Rienso skilst tt 1 brjostamjolk kvenna. Fyrirliggjandi upplysingar um lyfjahvorf ar
dyrarannséknum hafa synt utskilnad Rienso 1 mjoélk (sja kafla 5.3).

Ekki er hagt ad tiloka hattu fyrir bérn 4 brjosti.

Vega parf og meta kosti brjdstagjafar fyrir barnid og &vinning medferdar fyrir konuna og akveda a
grundvelli matsins hvort heetta eigi brjostagjof eda haetta medferd med Rienso.



Frjésemi

Engar aukaverkanir 4 frjosemi eda almenna @xlunargetu komu fram hja fullordnum rottum (sja

kafla 5.3). I rannsokn & proska fyrir og eftir faedingu hja rottum komu fram aukaverkanir 4 kynproska
og getu til ad eignast unga i F1-kynslodinni (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla

Rienso kann a0 hafa vag ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Sjuklingar sem finna fyrir sundli,
rugli eda vonkun eftir ad Rienso er gefid skulu hvorki aka né nota vélar pangad til einkennin eru
horfin.

Engar rannsoknir hafa verid gerdar til ad kanna ahrif lyfsins 4 heefni til aksturs eda stjérnunar vela.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 oryggi

{ kliniskum rannséknum med 1.562 patttakendum med langvinnan nyrnasjukdom komu fram
aukaverkanir hja 7,9% sjuklinga sem fengu Rienso. Par af toldust 0,2% alvarlegar.

Aukaverkanirnar sem oftast var tilkynnt um voru einkenni fra meltingarvegi (nidurgangur,
haegodatregda, 6gledi og uppkost), hofudverkur, sundl og lagprystingur, og komu peer allar fyrir hja
innan vid 2,5% sjuklinga. Alvarleg ofn@mis- eda lagprystingsvidbrogd eru sjaldgeef (innan vid

1 tilfelli hja hverjum 100 sjuklingum) og var greint fra slikum vidbrogdum hja 0,2% patttakenda
(3/1562) med langvinnan nyrnasjiikdéom sem fengu Rienso i klinisku rannsoknunum. I einu af pessum
premur tilfellum komu einnig fram ofnemislik viobrogo.

Samantekt 4 aukaverkunum i t6flu

{ toflu 2 ma sja allar aukaverkanir sem komu fram i klinisku rannséknunum, par sem
1562 patttakendur med langvinnan nyrnasjukdom fengu tver 510 mg inndaelingar af Rienso med 2 til
8 daga millibili og eftir ad lyfid kom a markad.

Tafla 2: Aukaverkanir sem komu fram i kliniskum rannséknum og eftir
markadssetningu

FLOKKUN ALGENGAR SJALDGAFAR MJOG TIPNI EKKI PEKKT

EFTIR (=1/100 til (=1/1.000 til SJALDGAFAR (EKKI HEGT AP

LiFFARUM <1/10) <1/100) (>1/10.000 til AZETLA TIDNI UT FRA

<1/1.000) FYRIRLIGGJANDI

GOGNUM)

B160d og eitlar Eosinfiklafjold

Onamiskerfi Ofnaemi, p.m.t. Lifshattuleg

bradaofnaemi* bradaofnaemisvidbrogd/

bradaofnaemislik
vidbrogo*

Efnaskipti og Minpkué matarlyst | Ofpornun

nering Aukin matarlyst bvagsyrugigt

Blodkaliumhakkun




FLOKKUN ALGENGAR SJALDGAFAR MJOG TIPNI EKKI PEKKT
EFTIR (=1/100 til (=1/1.000 til SJALDGAFAR (EKKI HEGT Ab
LiFFARUM <1/10) <1/100) (>1/10.000 til AZETLA TIBNI UT FRA
<1/1.000) FYRIRLIGGJANDI
GOGNUM)
Taugakerfi Sundl Naladofi Yfirlid
Bragdskynstruflun Svorunarleysi
Hofudverkur (unresponsiveness)
Svefnhofgi Skert medvitund
Svidatilfinning
Augu Aukin taramyndun
bokusyn
Hjarta Hradtaktur/
hjartslattartruflanir
Hjartastopp
Hjarta- og 6ndunarstopp
Hjartadrep
Blami (cyanosis)
Hjartabilun (congestive
heart failure)
Adar Lagprystingur ZAodavikkun
(lagprystingur,
leekkadur
blédprystingur)
Andlitsrodi
(andlitsrodi,
hitasteypur)
Haprystingur
(haprystingur,
illkynja
haprystingur)
Ondunarferi, Mzdi Blodnasir Berkjukrampi
brjosthol og Hosti
midmaeti Ofondun
Sarefnispurrd
Bjugur i barkakyli
Bjugur i koki
Ondunarstopp
Ondunarbilun
Erting 1 halsi
Herpingur i halsi
Blisturshljod vid 6ndun
Meltingarfeeri Nidurgangur Munnpurrkur Boélgnar varir
Hegdatregda Meltingartruflanir Boélgin tunga
Ogledi Tungusvidi
Kvidverkur (paninn
kvidur, verkur
ofarlega 1 kvid,
Opagindi i
kvidarholi)
Uppkdst
Upplitadar haegdir
Lifur og gall Oedlileg lifrarstarfsemi




FLOKKUN
EFTIR
LIFFARUM

ALGENGAR
(1/100 til
<1/10)

SJALDGAFAR
(>1/1.000 til
<1/100)

MJOG
SJALDGZAFAR
(=1/10.000 til
<1/1.000)

TIPNI EKKI PEKKT
(EKKI HEGT AP
AZTLA TIDNI UT FRA
FYRIRLIGGJANDI
GOGNUM)

Huo og undirhtd

Utbrot (atbrot,
utbreidd utbrot,
kladautbrot,
ofsaklaoi)
Kladi (atbreiddur
k14oi)
Flekkblaeding
Svitamyndun
(ofsvitnun,
naetursviti)
Upplitun hudar
Hu0vidbrogd

Ofsabjugur

Stodkerfi og
stodvefur

Vodva-/lidverkur
e0a stirdleiki
(lioverkur,
vOoOvaverkur,
mattleysi 1 vodvum,
stirdleiki 1
stookerfi)
Bakverkur
Vodvakrampi

Almennar
aukaverkanir og
aukaverkanir a
ikomustad

Viobrogo a
stungustad (mar,
verkur,
vidbrogo, proti,
hiti, bleding,
erting, utbrot &
innrennslis-
/stungustad)

breyta (prottleysi,
preyta)
Brjostverkur
(6paegindi fyrir
brjosti,
brjostverkur)
Kuldahrollur

Hiti (hitatilfinning,
sotthiti)

Upplitun 4 stungustad
kladi & stungustad

Rannsokna-
nidurstodur

Haekkun ferritins 1
sermi

Laekkun glukosa 1 blodi

Enginn puls
Skert surefnismettun

Averkar og eitranir

Mar

Lysing 4 voldum aukaverkunum

{ kliniskum rannséknum voru paer aukaverkanir sem leiddu til pess ad medferd var haett og komu fyrir
hja >2 sjiiklingum i Rienso medferd m.a. lagprystingur, bolga a stungustad, aukid ferritin 1 sermi,
brjdstverkir, nidurgangur, sundl, flekkbleding, kladi, langvinn nyrnabilun og ofsakladi.

*Eftir markadssetningu Rienso hafa komid fram banvan og lifshattuleg ofneemisviobrogo (sja

kafla 4.3 og 4.4).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

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



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

4.9 Ofskommtun

Engin gogn Ur kliniskum rannséknum liggja fyrir um ofskdmmtun & Rienso hja ménnum. Eftir
markadsetningu fengu nokkrir sjiklingar of storan skammt af Rienso, 4 bilinu fra 1 ga 1 degi til 2,5 g
4 21 degi. Adeins eitt tilfelli minnihattar atbrota kom fram. Ofskommtun Rienso kann ad leida til
jarnuppsoéfnunar & geymslustéoum i likamanum, sem getur hugsanlega leitt til vefjajarnsutfellinga
(haemosiderosis).

Reglulegt eftirlit med rannséknarbreytum jarnforda, svo sem ferritini 1 sermi og mettun transferrins,
gerir kleift ad greina jarnuppsofnun. Po skal geeta varadar vid tilkun a jarnmagni 1 sermi i 24 klst. fra
pvi ad Rienso er gefid, pvi jarn i bl6di og transferrinbundid jarn kann ad meelast of hatt
rannsoknarstofupréfunum par sem jarnid i Rienso melist einnig. Nanari upplysingar um jarnothledslu
er ad finna i kafla 4.4 og skammtaleidbeiningar er ad finna i kafla 4.2.

Veita skal medferd vid ofskommtun, ef porf krefur med lyfi sem klobindur jarn (iron chelating agent).

5. LYFJAFRADPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lytfhrif

Flokkun eftir verkun: Liggur ekki fyrir, ATC-flokkur: Liggur ekki fyrir
Verkunarhattur

Rienso er kvodulausn med jarn-kolvetnisfléttu. I lyfinu eru jarnoxidagnir med jarnoxidkjarna sem er
umlukinn skel ur fjolglukosa-sorbitdl-karboxymetyleteri. Skelin einangrar lifvirka jarnio fra
plasmapattum par til jarn-kolvetnisfléttan fer i storatfrumnakerfi i netpekjuvef lifrarinnar, miltans og
beinmergjar. Jarninu er svo sleppt innan frumu tr jarn-kolvetnisfléttunni inni 1 blodrungum i
storatfrumum. Jarnid fer svo annad hvort i jarnfordabur innan frumunnar (t.d. ferritin) eda er flutt i
transferrin i plasma til flutnings i raudfrumuforvera til ad mynda blodrauda.

Klinisk verkun og éryggi

Oryggi og verkun Rienso (uppsafnadur skammtur 1,02 g) til medferdar 4 jarnskorti hja sjuklingum
med langvinnan nyrnasjukdém og jarnskortsblédleysi voru metin i premur slembudum, opnum,
kliniskum samanburdarrannséknum (rannséknum 1, 2 og 3). Helstu nidurstodur um verkun a degi 35
ur samanburdarhluta hverrar rannsoknar eru syndar i toflu 3. bar & medal eru upphafsgildi og
medalbreyting fram til dags 35 4 blodrauda (Hgb, g/dl), mettun transferrins (TSAT, %) og ferritini
(ng/ml), sem og hlutfall patttakenda med blodraudasvorun (,,Hgb-svarendur®) 4 degi 35 (skilgreint
sem hlutfall patttakenda med aukningu & blédrauda um a.m.k. 1,0 g/dl) i hverjum medferdarhopi i
rannsokn 1, 2 og 3.



Tafla 3: Samantekt a4 endapunktum verkunar a degi 35 (pyoi skv. medoferdarazetlun)

Rannsékn 1 Rannsokn 2 Rannsokn 3
Langvinnur Langvinnur Langvinnur
nyrnasjukdémur, an nyrnasjukdémur, an | nyrnasjukdémur, med
skilunar skilunar blodskilun
Jarn til Jarn til Jarn til

Rienso inntoku Rienso inntoku Rienso inntoku
Endapunktur n=226 n=77 n=228 n=76 n=114 n=116
Hgb i upphafi 9,9 9,9 10,0 10,0 10,6 10,7
(medalt. = SD, g/dl) +0,8 +0,7 +0,7 +0,8 +0,7 +0,6
Breyting 4 Hgb frd 1,2% 0,5 0,8+ 0,2 1,0% 0,5
upphafi til dags 35 i’l 3 . i 0 i’l 5 . i 0 i’l . ii .
(meodalt. = SD, g/dl) ’ ’ ’ ’ ’ ’
g/lo‘;tfa“ Hgb-svarenda 51,8 19,5 39,0 18,4 49,1 25,0
TSAT i upphafi 9,8 10,4 11,3 10,1 15,7 15,9
(medalt. = SD, %) +5,4 +52 +6,1 +55 +7,2 +6,3
Breyting 4 TSAT fra 92 03 9.8 13 6.4 0.6
upphafi til dags 35 ’ ’ ’ ’ ’ ’
(medalt. + SD, %) +9.4 +4,7 +9,2 +6,4 +12,6 + 8,3
Ferritin i upphafi 123,7 146,2 146,1 143,5 340,5 357,6
(medalt. + SD, ng/ml) +125,4 +136,3 +173,6 | +144,9 +159,1 +171,7
Breyting & ferritini frd | 30 0,3 3817 6,9 233,9 -59,2
upphafl til dags 33 £2149 L0 | w2786 | +60.1 £207.0 | +1062
(medalt. = SD, ng/ml) ’ ’ ’ ’ ’ ’

*p<0,001 fyrir adalendapunkt verkunar
Hgb = blodraudi; TSAT = mettun transferrins; SD = stadalfravik

{ 61lum premur rannsoknum var sjuklingum meo langvinnan nyrnasjukdém og jarnskortsblodleysi
slembiradad i medferd med Rienso eda jéarni til inntdku. Rienso var gefid sem tveer 510 mg
inndeelingar 1 blaged (med 2 til 8§ daga millibili). Jarn til inntdku (ferr6fimarat) var gefio i
heildardagskammtinum 200 mg hreint jarn i 21 dag. Helsta vidmid rannsoknarinnar var breyting &
blodraudamagni fra upphafi til dags 35. batttakendur i rannsoknum 1 og 2 voru sjuklingar med
langvinnan nyrnasjukdém sem voru ekki i skilun, en i rannsokn 3 voru patttakendurnir sjuklingar i
blooskilun.

[ rannsokn 1 var medalaldur sjuklinga 66 ar (4 bilinu 23 til 95 ara); 60% voru kvenkyns; 65% voru
hvitir, 32% voru svartir og 2% voru af 60rum kynpattum. 42% sjuklinga i Rienso hopnum og 44%
sjuklinga i hépnum sem fékk jarn til inntéku voru 4 lyfjum sem 6rva raudkornamyndun (ESA-lyfjum)
i upphafi.

[ rannsokn 2 var medalaldur sjtiklinga 65 ar (4 bilinu 31 til 96 ara); 61% voru kvenkyns; 58% voru
hvitir, 35% voru svartir og 7% voru af 60rum kynpattum. 36% sjuklinga i Rienso hopnum og 43%
sjuklinga 1 hdpnum sem fékk jarn til inntéku voru & ESA-lyfjum i upphafi.

[ rannsékn 3 var medalaldur sjtiklinga 60 ar (4 bilinu 24 til 87 ara); 43% voru kvenkyns; 34% voru
hvitir, 59% voru svartir og 7% voru af 60rum kynpattum. Allir sjuklingar voru 4 ESA-lyfjum i
upphafi.

Eftir a0 hafa lokid samanburdarhluta hverrar 3. stigs rannséknar gatu peir sjuklingar sem voru med

jarnskort og blddlausir valid um ad fara aftur i medferd og fa tvaer 510 mg inndelingar i blazd af
Rienso til vidbotar, pannig ad uppsafnadur heildarskammtur yroi 2,04 g. Alls 69 sjuklingar fengu
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2,04 g uppsafnadan heildarskammt. Aukaverkanir eftir pessa vidbotarskammta af Rienso voru
svipadar ad edli og tidni og paer sem komu fram eftir fyrstu tveer inndelingarnar i blaed.

{ vixladri rannsékn med samanburdi vid lyfleysu fengu 713 sjuklingar med langvinnan nyrnasjukdém
stakan 510 mg skammt af Rienso og lyfleysu. Aukaverkanir sem greint var fra hja pessum sjuklingum
voru svipadar ad edli og tidni og paer sem komu fram 1 60rum kliniskum rannséknum.

Reynsla eftir markadssetningu af blodskilunarstofum i Bandarikjunum

A medal gagna sem voru rannsokud afturvirkt af premur sterstu blodskilunarstofum i Bandarikjunum
yfir 1 ars timabil voru upplysingar um medferd meira en 8.600 sjuklinga sem fengu meira en

33.300 skammta af Rienso; nastum pvi 50% sjiklinganna fengu vidbotarskammta eda alls 4 eda fleiri
skammta. Medaltal blodraudamagns jokst (0,5-0,9 g/dl) eftir medferd og vard stéougt vid 11-11,7 g/dl
4 10 manada timabili eftir sidasta skammt; engar nyjar 6ryggisvisbendingar komu fram pegar
vidbotarskammtar voru gefnir.

Born

Lyfjastofnun Evrépu hefur frestad kréfu um ad lagdar séu fram nidurstodur ur rannsdknum a Rienso
hja einum eda fleiri undirhopum barna i medferd vio jarnskortsblodleysi (sja upplysingar i kafla 4.2
um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorf Rienso hafa verid rannsékud hja heilbrigdum einstaklingum og sjuklingum med
langvinnan nyrnasjukdom 4 stigi 5D og 1 blddskilun. Rienso syndi skammtahdd og
afkastagetutakmarkad brotthvarf ar plasma med u.p.b. 16 kist. helmingunartima hja ménnum.
Uthreinsun minnkadi eftir pvi sem Rienso skammtar voru auknir. Dreifingarraimmal var i samraemi vid
plasmarummal. Medaltal hamarkspéttni i plasma (C,.,,) og lokahelmingunartimi (t;,) jukust eftir pvi
sem skammtar voru steerri. Azetlud gildi uthreinsunar og dreifingarrammals eftir tvo 510 mg skammta
af Rienso sem voru gefnir i blaeed innan 24 klst. voru 69,1 ml/klst. og 3,3 1, i sému r6d. Cp. 0g timi
fram ad hamarkspéttni (t,,,) voru 206 pg/ml og 0,32 klst. Hradi innrennslis hafdi engin ahrif a
lyfjahvarfabreytur Rienso. Enginn kynjamunur kom fram & lyfjahvarfabreytum Rienso. Rienso er ekki
haegt ad fjarlegja med blodskilun.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, & grundvelli hefdbundinna
rannsokna 4 lyfjafraeedilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfdaefni, stadbundnu poli og dnamiseiturhrifum. [ 4 vikna rannsokn 4 eiturverkunum eftir
endurtekna skammta hja rottum eftir 26 vikna timabil &n lyfjagjafar (recovery) komu fram breytingar i
lifur (bleding, stadbundin eda dreifd, bloddrep (hemorrhagic necrosis), langvinn bolga og/eda
ofvoxtur i gallrds) hja kvendyrum (uppsafnadir skammtar hja skammtahépunum svara til 5,1 og 10,5
sinnum uppsafnadra medferdarskammta hja ménnum (2 x 510 mg Fe) hja 60 kg manni). Pessi ahrif
komu ekki fram hja karldyrum i pessari rannsokn eda i 13 vikna rannsékninni 4 eiturverkunum eftir
endurtekna skammta hja rottum (4n timabils an lyfjagjafar). Eins og kemur fram i kliniskum
upplysingum eru engar visbendingar um ad pessi dhrif sem koma fram hja kvenrottum hafi pydingu
hja ménnum.

Engar rannsoknir 4 krabbameinsvaldandi dhrifum voru gerdar 4 Rienso.
Engar aukaverkanir 4 frjosemi eda almenna exlunargetu komu fram hja rottum sem fengu Rienso i

blaed, vid skammta sem voru allt ad 18 mg Fe/kg/dag (sem samsvarar 2,9 mg Fe/kg/dag hja
moénnum).
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begar Rienso var gefid a timabilinu pegar liffaeri myndast hja rottum vid skammta sem hafa eiturahrif
4 madur, eda 100 mg Fe/kg/dag, leiddi pad til minni fosturpyngdar.

Hja kaninum leiddi gjof 4 Rienso 4 timabilinu pegar liffeeri myndast til laeegri fosturpyngdar og ytri
vanskdpunar og/eda vanskdpunar i mjukvefjum (vansnuinna (malrotated) eda beygora framlima og
vansnuinna afturlima, innra vatnsh6fuds, heilaleysis, klofins goms og smarrar tungu) vid haa
skammtinn 45,3 mg Fe/kg/dag i 14 daga (sem samsvarar 14,6 mg Fe/kg/dag hja monnum) sem olli
adeins minnihattar eiturdhrifum 4 modur.

[ rannsokn & proska fyrir og eftir faedingu hja rottum seinkadi kynproska hja karlkyns ungum vid haa
skammtinn 60 mg Fe/kg/dag (sem samsvarar 9,7 mg Fe/kg/dag hja ménnum). Hj4 kvenkyns ungum 4
midlungsstora skammtinum 30 mg Fe/kg/dag og hda skammtinum 60 mg Fe/kg/dag (sem samsvarar
annars vegar 4,8 mg Fe/kg/dag og hins vegar 9,7 mg Fe/kg/dag hja ménnum) seinkadi kynproska auk
pess sem truflun a gangferli kom fram hja sumum kvendyrum. Getan til ad eignast unga (&xiunargeta)
minnkadi hja karldyrum & storum skammti og hj& kvendyrum 4 midlungsstérum og stérum skammti,
6hao pvi hvort karldyr af F1-kynsl6d voru porud vid F1 kvendyr eda F1 karldyr porud vio kvendyr
sem voru ekki ttsett fyrir lyfinu og 6fugt.

[ rannsokn & mjolkurmyndun hja rottum maeldist 6rlitill utskilnadur Rienso eda geislavirkni af voldum
Rienso 1 mjolk eftir stakan skammt i bldaed af u.p.b. 100 mg Fe/kg (sem samsvarar 16,1 mg Fe/kg hja
monnum, u.p.b. 2 sinnum radlagdur 510 mg skammtur fyrir menn & grundvelli mg/m?) af 6merktu,

*Fe- eda '*C-merktu lyfi sem var gefid mjolkandi rottum 10-11 doguim eftir fadingu, sem nadi
hamarki 8 til 24 klst. eftir ad lyfid var gefio.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Fjolglukdsa-sorbitol-karboxymetyleter (PSC)

Mannitol

Vatn fyrir stungulyf

Natriumhydroxio (til ad stilla pH)

Saltsyra (til a0 stilla pH)

6.2  Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyti saman vid 6nnur lyf, pvi rannsoknir 4 samrymanleika hafa ekki verid
gerdar, ad undanskildum peim sem talin eru upp i kafla 6.6.

6.3 Geymsiupol
48 manudur.

Geymslupol eftir ad umbudir hafa verid rofnar og eftir pynningu fyrir innrennsli: Synt hefur verid
fram 4 efna- og edlisfraedilegan stodugleika i 96 klukkustundir vid 25 °C.

Ut fra rverufraedilegu sjonarmidi @tti ad nota lyfid pegar i stad. Sé pad ekki gert eru geymslutimi og
geymsluskilyrdi fyrir notkun 4 4byrgd notanda og attu ekki ad vera lengri en 4 klukkustundir vid
25 °C.

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Rienso mé eingdngu blanda vid seft 9 mg/ml natriumklorid (0,9%) eda sefdan 5% glukdsa upp ad
lokastyrkleikanum 2-8 mg af jarni i hverjum ml.
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Ekki skal nota neinar adrar pynningarlausnir og medferdarlyf til gjafar i blaed. Sja leidbeiningar i
kafla 4.2 um pynningu lyfsins.

Geymid 1 upprunalegum umbudum til varnar gegn ljési.
M3 ekki frjosa.

6.5 Gerd ilats og innihald

17 ml lausn 1 hettuglasi (r gleri af gerd 1) med tappa (Gr klorbutylgimmii) og aprykktri hettu ur ali.
Fest i pakkningasterdoum med 1, 2, 6 eda 10 hettuglosum.

Ekki er vist ad allar pakkningastardir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhéndlun

Gjof Rienso

Hettugldsin eru einungis einnota.

Skyggna skal hettuglosin til ad tryggja ad ekki séu neinar agnir eda skemmdir til stadar adur en
lyfjagjofin fer fram.

Rienso skal gefa med innrennsli i bldzed um nyjan eda tiltekan ikomustad.

Lyfjagjof skal fara fram eins og hér segir:

Sjuklingar i blédskilun:
Lyfjagjof skal hefjast pegar blodprystingur er stodugur og sjuklingurinn hefur lokid a.m.k. einni klst.
blodskilun.

Allir sjuklingar:
o Gefid Rienso sem innrennsli med eftirfarandi haetti:
0 510 mg (eitt hettuglas) pynnt 1 50-250 ml af s&fou 0,9% natriumkloridi eda sefdum
5% glukoésa, gefid 4 a.m.k. 15 minttum (styrkur 2-8 mg af jarni i hverjum ml).
o Fylgjast skal naid med sjuklingum med tilliti til ofneemisvidbragda, p.m.t. hafa eftirlit me0

blodprystingi og pllsi, medan a gjof Rienso stendur og i a.m.k. 30 minutur eftir hvert innrennsli

med Rienso. Auk pess skal koma sjuklingum fyrir i liggjandi eda halfliggjandi st6du medan a
innrennslinu stendur og i a.m.k. 30 minatur eftir ad pvi lykur.

. Gefi0 stakt hiettuglas med innrennsli. Annad hettuglas af lyfinu skal gefa med innrennsli
tveimur til atta dogum sidar ef vio 4.
. Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Takeda Pharma A/S
Dybendal Alle 10

2630 Taastrup

Danmork

Simi: +45 4677 1111
Bréfasimi: +45 4675 6640
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8. MARKADSLEYFISNUMER
EU/1/12/774/001
EU/1/12/774/002

EU/1/12/774/003
EU/1/12/774/004

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 15. juni 2012

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar a vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.enia.europa.eu.

Upplysingar a islensku eru 4 http://www.serlyfjaskra.is.
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VIDAUKI IT

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABRYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt
Takeda Italia S.p.A.

Via Crosa 86
28065 Cerano (NO)
ftalia

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

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

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRPI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

Markadsleyfishafi skal leggja fram samantektir um 6ryggi lyfsins i samraemi vio skilyrdi sem koma
fram 1 lista yfir vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i
grein 107¢(7) 1 tilskipun 2001/83 og er birtur 1 vefgatt fyrir evropsk lyf.

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

. Aztlun um dhzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur 1 dzetlun um dhaettustjornun i kafla 1.8.2 { markadsleyfinu og 6llum uppferslum & aaetlun
um ahattustjornun sem dkvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda detlun um dhaettustjornun:
. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.
. begar ahattustjérnunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga 4 hlutfalli &vinnings/dhaettu eda
vegna pess a0 mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhaettu) naest.

Ef skil & samantekt um 6ryggi lyfsins og uppfaersla 4 datlun um dhattustjérnun er aztlud a svipudum
tima ma4 skila peim saman.

. Vidbétaraogeroir til ad laAgmarka ahzettu

Adur en notkun Rienso hefst i hverju adildarriki fyrir sig skal markadsleyfishafi komast ad
samkomulagi um innihald og form fraedsludetlunarinnar, p.m.t. samskiptamidla, fyrirkomulag
vardandi dreifingu og adra peetti datlunarinnar, vid par til ber yfirvold.

Fredsluaztluninni er &tlad ad undirstrika aheettu og varnadarord vegna ofnemisviobragda og
voktunar sjuklinga vid og 4 eftir gjof.

Markadsleyfishafi skal tryggja ad i hverju adildarriki par sem Rienso er markadssett, hafi allir
heilbrigdisstarfsmenn og sjuklingar/umonnunaradilar sem buast ma vid ad noti Rienso, adgang ad/fai
afthentan eftirfarandi upplysingapakka:

. Gatlisti fyrir heilbrigdisstarfsmenn
. Oryggiskort sjuklings
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Gatlistinn fyrir heilbrigdisstarfsmenn skal innihalda eftirfarandi skilabod:

. Gatlistinn skal innihalda kassa til ad merkja i og skjalfesta:
0 Stadfesting & videigandi uppsetningu (endurlifgunarbtiinadur til stadar) fyrir gjof
ferumoxytols
Heefi sjuklings
Frabendingar og varnadarord
Lengd lyfjagjafar
Halflekkud stada vid gjof
Lengd eftirlits med sjuklingum eftir gjof.

O O00O0Oo

Oryggiskort sjuklings skal innihalda eftirfarandi lykilatridi:

. Upplysingar um aukna haettu 4 alvarlegum, p.m.t. banvaenum ofnaemisvidbrogoum:
frabendingar, sérstakir sjuklingahdpar (t.d. pungadar konur, aldradir), varnadarord, einkenni
ofna@misvidbragda, eftirlit heilbrigdisstarfsmanna i 30 minuatur eftir lyfjagjof, varnadarord
vardandi seinkud ofnaemisvidobrogo.

. Skylda til adgeroda eftir Gitgafu markadsleyfis

Markadsleyfishafi skal ljuka eftirfarandi innan tilgreindra timamarka:

Skilyroi Dagsetning

Markadsleyfishafi skal framkvama rannsokn a 6ryggi eftir | 31. juli 2016
veitingu markadsleyfis (PASS) til ad lysa frekar
vandamalum sem varda Oryggi vegna ofnaemisvidbragda.
Vid skil & uppfaerdri asetlun um aheettustjornun verdur
aztlunin ad endurspegla rannsoknina. Lokaskyrsla
rannsoknar eigi sidar en:

Markadsleyfishafi skal framkvama rannsokn til ad kanna 31. oktober 2016
orsakir ofn@misvidbragda tengdum utsetningu fyrir
ferumoxytoli, samkvamt rannsoknaraetlun sem sampykkt
er af CHMP. Lokaskyrsla rannsdknar eigi sidar en:
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VIDAUKI I1I

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

Merkimioi 4 6skju (pakkning med 1, 2, 6 eda 10 hettuglosum)

1. HEITI LYFS

Rienso 30 mg / ml innrennslislyf, lausn
Jarn sem ferumoxytol

2. VIRK(T) EFNI

1 ml inniheldur 30 mg af jarni
510 mg jarn/ 17 ml

3.  HJALPAREFNI

Hjalparetni:
Fjolglukdsa-sorbitol-karboxymetyleter (PSC)
Mannitol

Vatn fyrir stungulyf

Natriumhydroxio (til ad stilla pH)

Saltsyra (til a0 stilla pH)

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innrennslislyf, lausn
1 hettuglas

2 hettuglos

6 hettuglos

10 hettuglos

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Adeins til notkunar i blaad.
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki n4 til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid 1 upprunalegum umbudum til varnar gegn ljési.
M3 ekki frjosa.

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

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Takeda Pharma A/S
Dybendal Alle 10
2630 Taastrup
Danmork

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/12/774/001
EU/1/12/774/002
EU/1/12/774/003
EU/1/12/774/004

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIDSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt lyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Fallist hefur verid & rok fyrir undanpagu fra kréfu um blindraletur.
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LAGMARKSUPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

Merkimioi a hettuglasi

1. HEITI LYFS OG iKOMULEID(IR)

Rienso 30 mg / ml innrennslislyf
Jarn sem ferumoxytol
Adeins til notkunar i blded

| 2. APFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

510 mg/ 17 ml

6. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjukling

Rienso 30 mg/ml innrennslislyf, lausn
Jarn sem ferumoxytol

vI)etta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vid petta med pvi ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram.
Aftast 1 kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna 4 aukaverkanir.

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en lyfid er gefid. I honum eru mikilvaegar upplysingar.

- Geymi0 fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum.

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

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Rienso og vid hverju pad er notad
Adur en Rienso er gefid

Hvernig gefa 4 Rienso

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Rienso

Pakkningar og adrar upplysingar

S e

1. Upplysingar um Rienso og vido hverju pad er notad

Rienso er jarnlyf sem inniheldur virka efnid ferumoxytol, sem er gefid med innrennsli 1 blazd. bad er
notad til medferdar & jarnskortsblodleysi af voldum skorts 4 jarnforda i likamanum hja fullordnum
sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi.

Jarn er naudsynlegt efni til ad bua til blodrauda, sem eru sameindir 1 raudum blédkornum og gera
flutning surefnis um likamann mégulegan. Pegar of 1itid jarn er i likamanum er ekki haegt ad bua til
blodrauda, sem leidir til blodleysis (lagrar péttni bl6drauda).

Markmidid med Rienso medferd er ad auka 4 jarnforda likamans.

2. Adur en Rienso er gefid

Adur en pér er avisad Rienso tekur leeknirinn blodprufu til ad sannreyna ad pti sért med
jarnskortsblooleysi.

Ekki m4 gefa Rienso:

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i
kafla 6).

- ef pu hefur s6gu um lyfjaofneemi eda pu hefur fengid alvarlegt ofnaemi fyrir 6rum jarnlyfjum
til inndeelingar.

- ef pt ert med jarnofhledslu (of mikid jarn i likamanum).

- ef blodleysio er ekki vegna jarnskorts.

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja lekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfredingnum adur en Rienso er notad:
- ef pu ert med sdgu um lyfjaofnaemi.

- ef pu ert med rauda tlfa.

- ef pu ert med iktsyki.
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- ef pt ert me0 sleeman astma, exem eda annad ofnami.

- ef pu ert med lifrarsjukdom.

- ef pu ert med vandamal tengd 6nemiskerfinu

- ef pu ert med einhverjar sykingar, svo sem sykingar sem hafa dreifst i blodrésina.

- ef pu att pantadan tima i segulomskodun (MRI-skonnun), pvi lyfid getur haft truflandi ahrif &
talkun hennar. Af sému astaedu skaltu einnig leita rada hja leekninum eda geislafraedingi ef pér
hefur verid gefid Rienso 4 sidustu 6 manudum og seguldmskodun hefur sidan verid skipulogo.

Rienso getur haft dhrif 4 tilkun nidurstadna profa fyrir jarni i bldoi.

Born og unglingar
Rienso skal ekki gefa bérnum eda unglingum undir 18 ara aldri.

Notkun annarra lyfja samhlida Rienso
Latio lekninn, lyfjafreding eda hjukrunarfraedinginn vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega
verid notud eda kynnu ad verda notud.

Meodganga

Rienso hefur ekki verid profad hja pungudum konum. Dyrarannsdknir hafa synt eiturverkanir 4 exlun.
Ef pu ert pungud skalt pu ekki nota Rienso.

Mikilveegt er a0 lata lekninn vita ef pt ert pungud, telur ad pt gaetir verid pungud eda radgerir ad
eignast barn.

Ef pu getur ordid pungud verdur pt ad nota getnadarvarnir medan 4 medferd stendur.

Ef pt verdur pungud medan 4 medferd stendur verdur pt ad leita rada hja lekninum.

Laeknirinn mun dkveda hvort 4 ad gefa pér petta lyf eda ekki.

Brjostagjof
Ekki er vitad hvort virka efnid i lyfinu geti borist i brjéstamjélk. Ef pu ert med barn 4 brjosti skaltu
rédfaera pig vid lekninn 4dur en byrjad er ad nota Rienso.

Akstur og notkun véla
Sumir einstaklingar kunna ad finna fyrir sundli, rugli eda vonkun eftir ad 1yfio er gefid. Ef petta gerist
hja pér skaltu ekki aka og ekki stjorna tekjum né vélum.

Rienso inniheldur etandl og natrium
Lyfio inniheldur smavegis etanol (alkohdl), minna en 100 mg i hverju 17 ml hettuglasi.
Lyfio inniheldur minna en 23 mg af natrium 1 hverju 17 ml hettuglasi, p.e.a.s. er ner ,,natriumfritt*.

3. Hvernig gefa 4 Rienso

Laeknirinn mun akveda hversu mikid af Rienso 4 ad gefa pér 4 grundvelli likamspyngdar pinnar og
nidurstadna r blodprufum. Medferdin sem pu faerd getur verid annad hvort 1 eda 2 hettuglds af
Rienso (sem hvort um sig er 510 mg), gefid med innrennsli. Hver skammtur er gefinn med innrennsli i
blazd. Hja sjuklingum sem f4 tvo hettuglds er pad seinna gefid med innrennsli tveimur til atta dogum
eftir fyrsta innrennslid. Laeknirinn mun dkveda hvort porf er & fleiri skommtum af Rienso og 1 hve
langan tima. Hann mun einnig fylgjast med nidurstédum ur blédprufum til ad koma i veg fyrir
uppsofnun jarns.

Laeknirinn eda hjukrunarfredingur mun gefa Rienso med innrennsli i bldaed. bu verdur latin(n) liggja
og blodprystingur og puls verdur maldur hjd pér. Rienso verdur gefid i umhverfi par sem hagt er ad
veita skjota medferd 1 ofnemistilvikum.

Laeknirinn eda hjukrunarfraedingur mun fylgjast vel med pér medan 4 innrennslinu stendur og i ad

minnsta kosti 30 minttur eftir hvert innrennsli. Lattu leekninn eda hjikrunarfreedinginn tafarlaust vita
ef pu finnur fyrir vanlidan. beir geetu dkvedio ad stodva innrennslio.
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Ef pt ert i blodskilun ma vera ad pér verdi gefid Rienso med innrennsli i 15 mintGtur medan 4 skilun
stendur.

Ef gefinn er steerri skammtur af Rienso en meelt er fyrir um

Ofskommtun getur valdid jarnuppsofnun i likamanum. Laeknirinn mun fylgjast med jarnmagninu til ad
koma i veg fyrir jarnuppséfnun.

Leitio til leknisins, lyfjafredings eda hjukrunarfreedingsins ef porf er 4 frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

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

Alvarlegar aukaverkanir

Latid leekninn eda hjukrunarfredinginn strax vita ef vart verdur vio eitthvert af eftirfarandi merkjum
og einkennum sem benda til alvarlegra aukaverkana medan 4 medfer0d stendur eda stuttu eftir
medferd:

utbrot, klada, (skyndilegt) sundl, vonkun, (aukna) bolgu, erfidleika med ondun, blisturshljod vid
ondun eda einhver dnnur vandamal sem kunna ad koma upp.

Hja sumum sjuklingum geta pessi ofnaemisvidbrogd ordid alvarleg eda lifshaettuleg (pekkt sem
bradaofnamisvidbrogd). Pessi viobrogd geta tengst fylgikvillum 1 hjarta eda blooras, medvitundarleysi
og geta leitt til dauda. Ef pt ert eldri en 65 ara eda ert med undirliggjandi sjukdom, svo sem lifrar- eda
hjartasjukdom, getur heettan 4 alvarlegum afleidingum, p.m.t. dauda, verid aukin eftir alvarleg
ofnaemisvidbrogo.

Leaeknar vita um pessar hugsanlegu aukaverkanir og munu fylgjast med pér medan & innrennsli lyfsins
stendur og i a.m.k. 30 minutur eftir innrennslid og hafa bradameodferd til reidu ef porf er 4.

Adrar aukaverkanir sem pu skalt segja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfraedingi fra ef peer
verda alvarlegar:

Algengar aukaverkanir (geta komid fram hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)
- blaeding, proti, mar, verkur, utbrot, erting eda hiti 4 innrennslis-/stungustad

Sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fram hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
- sundl

- lagur bilodprystingur

- mattleysi eda preyta

- svefnhofgi eda syfja

- andlitsrodi, hitasteypur

- hitatilfinning, hiti

- svitamyndun (p.m.t. natursviti)

- kuldahrollur

- har blodprystingur (skyndileg haekkun blooprystings)

- huoutbrot, kladi, dokk svadi a hud eda noglum, mar, ofsakladi
- svidatilfinning 1 htd

- medi

- nidurgangur

- hagdatregda

- kvidverkir/opaegindi i maga

- magapemba

- ogledi, uppkost
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- upplitadar hagdir

- breytingar 4 bragdskyni

- aukin eda minnkud matarlyst

- verkir, mattleyi eda stirdleiki i véovum/lidum, vodvakrampar

- hofudverkur

- brjostverkir/opagindi i brjosti

- bakverkur

- breyttar nidurstodur blodprufa (t.d. jarnbreytur)

- ofnaemisvidbrogd p.m.t. alvarleg ofnaemisvidobrogd (sja malgreinina ,,alvarlegar aukaverkanir)

Mjog sjaldgeefar aukaverkanir (geta komid fram hjé allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum):

- svidi, stingir, dofi eda naladofi i htd

- ofpornun

- magakveisa/meltingartregda

- blodnasir

- munnpurrkur

- svida- eda dodatilfinning i tungu/munni

- aukin taramyndun

- pokusyn

- pvagsyrugigt

- oedlilegar nidurstodur bldoprufa (lekkadur blodsykur, aukid kalium, edlileg lifrarprof, fjolgun
akvedinnar tegundar hvitra blodkorna, p.e. eosinfiklafjold)

Aukaverkanir med 6pekkta tioni (ekki haegt ad deetla tidni ut {ra fyrirliggjandi gdgnum)

Greint hefur verid fré eftirfarandi alvarlegum aukaverkunum stuttu eftir ad Rienso er gefio:

- lifshaettuleg og banven ofnaemisvidobrogd (bradaofnaemisviobrogd/bradaotnaemislik vidbrogd)

- fylgikvillar i hjarta- og @&dakerfi, p.m.t. hjartadfall, hjartabilun, hjartslattaronot, utvikkun aoa,
breytingar 4 pulstioni, p.m.t. veikur/enginn puls, hjartastopp, hjarta- og 6ndunarstopp, hud
og/eda slimhud verdur bla vegna strefnisleysis 1 blodinu (blami).

- yfirlid/medvitundarleysi/svorunarleysi

- skyndileg bolga i hud eda slimhud (ofsabjigur), huottbrot

- blisturshljod vid 6ndun (berkjukrampi), hosti, bolga i efri ondunarvegi, ondunarerfidleikar
(breytingar & dndunarhrada), ekki heegt ad anda

- erting 1 halsi, halsprengsli, bolgnar varir, bolgin tunga

- upplitun & stungustad, kladi og upplitun a stungustad

Tilkynning aukaverkana
Latio laekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig
um aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverkanir

beint samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid a0 auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 Rienso

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

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

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn 1j6si.
M3 ekki frjosa.

Adur en lyfid er gefid verda hettugldsin skodud af peim sem gefur pad med tilliti til merkja um
skemmdir.
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Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i
apo6teki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hatt er ad nota. Markmioid er ad vernda

umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Rienso inniheldur

- Virka innihaldsefnid er jarn sem ferumoxytol 30 mg/ml.

- 1 ml af innrennslislyfi, lausn inniheldur 30 mg af jarni sem ferumoxytol.

- 17 ml af innrennslislyfi, lausn, innihalda 510 mg af jarni sem ferumoxytol.

- Onnur innihaldsefni eru mannitél, fjélglukosa-sorbitol-karboxymetyleter (PSC),
natriumhydroxid (til ad stilla pH), saltsyra (til ad stilla pH) og vatn fyrir stungulyf.

Lysing 4 qtliti Rienso og pakkningastzeroir

Rienso er svart til raudbrunt innrennslislyf, lausn.

Rienso er selt 1 hettuglosum tr gleri sem innihalda 17 ml.
Rienso fast i pakkningasteeroum med 1, 2, 6 eda 10 hettuglésum.
Ekki er vist ad allar pakkningastardir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi og framleidandi

Markadsleyfishafi:

Takeda Pharma A/S
Dybendal Alle 10

2630 Taastrup

Danmork

Simi: +45 4677 1111
Bréfassimi: +45 4675 6640

Framleidandi:
Takeda Italia S.p.A.
Via Crosa, 86
28065 Cerano (NO)
ftaliu

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa a4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium
Tél/Tel: +322 464 06 11

takeda-belgium@takeda.com

bbarapus
Taxena boiarapus
Tem.: +359 2 958 27 36; + 359 2 958 15 29

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.0.

Tel: +420 234 722 722

Lietuva

Takeda, UAB

Tel: +370 521 09 070
It-info@takeda.com

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium

Tél./Tel: +322 464 06 11
takeda-belgium@takeda.com

Magyarorszag
Takeda Pharma Kft.
Tel.: +361 2707030
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Danmark
Takeda Pharma A/S
TIif: +4546 77 11 11

Deutschland
Takeda GmbH

Tel: 0800 825 3325
medinfo@takeda.de

Eesti
Takeda Pharma AS
Tel: +372 6177 669

E)\\ada

TAKEDA EAAAY A.E
TnA: +30 210 6729570
gr.info@takeda.com

Espaiia
Takeda Farmacéutica Espafia S.A.
Tel: +34 917 14 99 00

spain@takeda.com

France
Takeda France S.A.S
Tél: +33 1462516 16

Hrvatska
Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.
Tel: +385 1 377 88 96

Ireland
Takeda Products Ireland Limited
Tel: +353 (0) 1 6420021

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

vistor(@vistor.is

Italia
Takeda Italia S.p.A.
Tel: +39 06 502601

Kvbmpog
Takeda Pharma A/S
TnA: +4546 77 11 11

Latvija
Takeda Latvia SIA
Tel: +371 67840082

Pessi fylgiseoill var sidast uppferour

Malta
Takeda Italia S.p.A.
Tel: +39 06 502601

Nederland

Takeda Nederland bv

Tel: +31 23 56 68 777
nl.medical.info@takeda.com

Norge

Takeda Nycomed AS
TIf: +47 6676 3030
infonorge(@takeda.com

Osterreich
Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50

Polska
Takeda Polska Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 608 13 00

Portugal
Takeda - Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: +351 21 120 1457

Roménia
Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91

Slovenija
Takeda GmbH, Podruznica Slovenija
Tel: +386 (0) 59 082 480

Slovenska republika
Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel.: +421 (2) 20 602 600

Suomi/Finland
Oy Leiras Takeda Pharmaceuticals Ab
Puh/Tel: +358 20 746 5000

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: +46 8 731 28 00
infosweden@takeda.com

United Kingdom
Takeda UK Ltd
Tel: +44 (0)1628 537 900
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Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.emea.europa.eu/.
Upplysingar 4 islensku eru 4 http://www.serlyfjaskra.is.
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Eftirfarandi upplysingar eru einungis setladar heilbrigoisstarfsfélki (sja kafla 3):
Gjof Rienso

Rienso skal adeins gefa pegar starfsfolk med pjalfun i mati og medferd bradaofnaemisviobragda er til
taks. Rienso skal gefa med innrennsli i bldad um nyjan eda tiltakan ikomustad.
Lyfjagjof skal fara fram eins og hér segir:

Sjuklingar i blodskilun:

Lyfjagjof skal hefjast pegar bléoprystingur er stodugur og sjuklingurinn hefur lokid a.m.k. einni klst. i
blooskilun.

Allir sjiklingar:

o Gefid Rienso sem innrennsli med eftirfarandi heetti:
o] 510 mg (eitt hettuglas) pynnt i 50-250 ml af s&fdu 0,9% natriumkloridi eda setdum 5%

glikosa, gefid 4 a.m.k. 15 minatum (styrkur 2-8 mg af jarni 1 hverjum ml).

o Fylgjast skal naid med sjuklingum med tilliti til ofneemisvidbragda, p.m.t. hafa eftirlit me0
blodprystingi og ptlsi, medan a gjof Rienso stendur og i a.m.k. 30 minttur eftir hvert innrennsli
med Rienso. Auk pess skal koma sjuklingum fyrir i liggjandi eda halfliggjandi st6du medan a
innrennslinu stendur og i a.m.k. 30 minatur eftir ad pvi lykur.

. Gefi0 stakt hettuglas med innrennsli. Annad hettuglas af lyfinu skal gefa med innrennsli
tveimur til 4tta dogum sidar ef vid & samkvemt samantekt 4 eiginleikum lyfs.

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

Osamrymanleiki

. Ekki ma blanda Rienso saman vid 6nnur lyf ad undanskildum innrennslisvokvunum sem

nefndir eru hér 4 eftir.
. Rienso ma eingdngu blanda vid seft 9 mg/ml natriumkloriod (0,9%) eda sefdan 5% glukosa upp
a0 lokastyrkleikanum 2-8 mg af jarni { hverjum ml.

. Ekki skal nota neinar adrar pynningarlausnir og medferdarlyf til gjafar i blazeo.
Ofskdmmtun
. Veita skal medferd vid ofskémmtun, ef porf krefur med lyfi sem klobindur jarn (iron chelating

agent). Sja ndnari upplysingar i kafla 4.9 1 samantekt & eiginleikum lyfsins.

Stodugleiki og geymsla
. Geymslupol - 48 manudir
. Geymslupol eftir ad umbudir hafa verid rofnar og eftir pynningu fyrir innrennsli:
Synt hefur verid fram 4 efna- og edlisfraedilegan stéougleika 1 96 klukkustundir vid 25 °C.
. Ut fra 6rverufreedilegu sjonarmidi atti ad nota lyfid pegar i stad eftir ad umbadir hafa verid

rofnar ¢da strax eftir pynningu. S¢€ pad ekki gert eru geymslutimi og geymsluskilyrdi fyrir
notkun & dbyrgd notanda og attu ekki ad vera lengri en 4 klukkustundir vid 25 °C.
. Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn ljési. M4 ekki frjosa.

31



VIDAUKI IV

VISINDALEGAR NIPURSTODPUR OG ASTADPUR SEM MALA MEP BREYTINGUM A
SKILMALUM MARKADSLEYFISINS
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Visindalegar niourstéoour

A0 teknu tilliti til matsskyrslu PRAC um PSUR fyrir Rienso eru visindalegar nidurstoour PRAC
svohljédandi:

Ofnemisvidbrogd

Tilkynnt hefur verid um uppsafnad 21 tilvik ofneemisvidbragda (8 alvarleg, 13 ekki alvarleg) medan
4 kliniskum rannsoknum st60. Fra veitingu markadsleyfisins fram ad lokadegi upplysinga i naestu
samantekt um oryggi lyfsins (data lock point, DLP) fyrir niverandi PSUR, voru uppséfnud tilkynnt
tilvik ofneemisvidbragda samtals 527 eftir markadssetningu, par af voru yfir 50% alvarleg, p.m.t.
lifsheettuleg ofnaemisvidbrogd (264 alvarleg, 263 ekki alvarleg). Alls hefur verid tilkynnt um
uppsotnud 42 daudsfoll. 29 af peim tengdust ofnemisvidbrogdum. Ef tekid er tillit til peirra
takmarkana sem felast i tilkynningum eftir markadssetningu, ma reikna 1t eftirfarandi
tilkynningahlutfall: bPann 30. juni 2014 var uppsafnadur heildarfjoldi tilkynninga um
ofnemisvidbrogd eftir markadssetningu sem byggodist 4 2 g a einstakling 4 ari: 527/266.914 x 100 =
0,20%. A pessu PSUR timabili var tilkynnt um 45 ny tilvik ofnzemisvidbragda: 24 alvarleg, p.m.t.
eitt banvaent tilvik sem pegar hafoi verid tilkynnt um sem siokomnar upplysingar i fyrri PSUR og
21 tilvik sem ekki voru alvarleg.

Eftir lokadag upplysinga i nastu samantekt um 6ryggi lyfsins fyrir naverandi PSUR, hefur til
vidbotar verid tilkynnt um 6 banvaen tilvik ofneemisvidbragda med ferumoxytoli. Tver af pessum
tilkynningum hafdi markadsleyfishafi tekido med i pessa PSUR sem siobtnar upplysingar. Hin fjogur
tilvikin voru tilkynnt eftir ad pessi PSUR var sent til mats. Tilkynnt var um 611 hin sex banveenu
tilvik ofneemisvidbragoda i Bandarikjunum og héfou ad gera med aldrada sjuklinga (> 65 4ra) med
samhlida sjiikdéma. Einn sjiklingur hafdi fyrri sogu um lyfjaofnzmi. I 5 af pessum 6 tilvikum var
ferumoxytol gefid med inndelingu i blaed (annad hvort med hradri eda heegri gjof i &0d), 1 hinum
tilvikunum er adferd vio lyfjagjof ekki pekkt.

bad skal tekid fram ad 28 af hinum 35 banvanu tilvikum ofnaemisvidbragda komu fram hja
6ldrudum sjuklingum (> 65 ara). bad er ekkert sem bendir til pess ad hatta a4 ofneemisviobrégdum
sem slikum sé aukin hja 6ldrudum sjuklingum, p6 er haetta a fylgikvillum aukin hja pessum
sjuklingum.

Med tilliti til uppsafnads fjclda tilkynntra ofnaemisvidbragda (alvarlegra, ekki alvarlegra), p.m.t.

35 banvenna tilvika, ihugadi PRAC nyjar vidbotaradgerdir til ad lagmarka ahaettu til viobotar vid
paer sem nu pegar eru innleiddar sem hluti af fyrri PSUR, og meelti med pvi ad varnadarord um
alvarlegar afleidingar ofnamisvidbragda hja sjuklingum eldri en 65 ara eda med samhlida sjuikdoma
skyldi vera bztt vid kafla 4.4 1 samantekt 4 eiginleikum lyfsins (SmPC).

Truflandi ahrif 4 segulémskodun (MRI)

Engar aukaverkanatilkynningar eftir markadssetningu vardandi truflandi ahrif 4 segulomskodun hafa
borist hingad til. Markadsleyfishafi hefur lagt fram frekari umfjéllun i heimildum i pessari PSUR par
sem fram koma 9 heimildir pessu tengdar sem fjalla um ferumoxytol og segulémskodun. Fjorar
ferilskyrslur hafa verid birtar sem lysa ofurmedseglandi (supraparamagnetic) dhrifum ferumoxytols a
segulomskodun par sem 16g0 er ahersla a mikilvaegi pess ad geislafraedingar séu medvitadir um pad
ef sjuklingur hefur nylega fengid ferumoxytol. Samkvaemt takmoérkudum fjolda ferilskyrslna virdast
ahrif ferumoxytols a tulkun segulomskodana, vegna hinnar einstoku kristallauppbyggingu pess,
koma fyrst og fremst fram 4 fyrstu vikunum eftir gj6f og samkvamt dyraupplysingum, eydast innan
3 manada. Markadsleyfishafi er peirrar skodunar ad naverandi samantekt ESB a eiginleikum lyfsins
endurspegli nakvaemlega fyrirliggjandi heimildir og veiti sérfredingum ESB videigandi
leidbeiningar. Markadsleyfishafi stadfestir hins vegar ad Rostoker og Cohen maeli med ad a.m.k.

6 manudir 1idi fra gjof ferumoxytols, sem peir byggja 4 rannsokn & 6 heilbrigdum sjalfbodalidum
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sem birt var af Storey et al. Markadsleyfishafi lagdi pvi til sem hluta af pessari PSUR ad breyta
nuverandi varnadarordum i kafla 4.4 i samantekt 4 eiginleikum lyfsins, til ad leggja aherslu & ad
truflandi 4hrif 4 segulomskodun geti komid fram i allt ad 6 manudi eftir gjof ferumoxytols, sem var
sampykkt af PRAC.

Af peim sokum, 1 1j6si fyrirliggjandi gagna vardandi ofnemisvidbrogd og truflandi 4hrif &
segulomskoOun, alyktadi PRAC ad breytingar 4 upplysingum um lyfid og 4 skilmalum
markadsleyfisins veru réttletanlegar.

CHMP sampykkir visindalega nidurstoou PRAC.

Astzedur sem mzla med breytingu 4 skilmialum markadsleyfisins

A grundvelli visindalegra nidurstadna fyrir Rienso, telur CHMP ad jafnvaegid 4 milli avinnings og
ahattu af lyfinu, sem inniheldur virka efnid ferumoxytol s¢ hagstatt ad pvi gefnu ad aformaodar
breytingar 4 upplysingum um lyfid séu geroar.

CHMP melir med pvi ad skilmalum markadsleyfisins skuli breytt.
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