VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

VEYVONDI 650 alpj6dlegar einingar stungulyfsstofn og leysir, lausn
VEYVONDI 1.300 alpj6dlegar einingar stungulyfsstofn og leysir, lausn

2. INNIHALDSLYSING

VEYVONDI 650 a.e. stungulyfsstofn og leysir, lausn

Innihald hvers hettuglass med stungulyfsstofni er 650 alpjédlegar einingar (a.e.) af vonicog alfa.
Eftir blondun med 5 ml af medfylgjandi leysi, inniheldur VEYVONDI um pad bil 130 a.e./ml af vonicog
alfa.

VEYVONDI 1.300 a.e. stungulyfsstofn og leysir, lausn

Innihald hvers hettuglass med stungulyfsstofni er 1.300 alpjédlegar einingar (a.e.) af vonicog alfa.
Eftir blondun med 10 ml af medfylgjandi leysi, inniheldur VEYVONDI um pad bil 130 a.e./ml af
vonicog alfa.

Serteek virkni VEYVONDI er u.p.b. 110 a.e. af VWF:RCo/mg proteini.

Virkni VWF (a.e.) er meald med pvi ad nota préfun Evropsku lyfjaskrarinnar fyrir virkni ristocetin
hjalparpattarins (VWF:RCo). Virkni ristocetin hjalparpattarins i radbrigda von Willebrand peetti
manna var akvoroud samkvaemt alpjédlega stadlinum fyrir pykkni med von Willebrand peetti (WHO).

Vonicog alfa er hreinsadur radbrigda von Willebrand pattur manna (rVWEF). bad er framleitt med
radbrigda DNA (rDNA) teekni i frumulinu 0r eggjastokkum kinverskra hamstra (CHO) an pess ad
Utreenu manna- eda dyraafleiddu proteini sé beett vid i frumuraektunarferlinu, hreinsuninni eda
endanlegri samsetningu.

Lyfi0 inniheldur eingdngu snefilmagn af radbrigda storkupeetti VIII manna (< 0,01 a.e. FVIIl/a.e.
VWF:RCo) sem akvardad var med litmyndunarprofi fyrir patt VI (FVIII) samkvemt Evropsku
lyfjaskranni.

Hjalparefni med pekkta verkun

Hvert 650 a.e. hettuglas med stungulyfsstofni inniheldur 5,2 mg af natrium.
Hvert 1300 a.e. hettuglas med stungulyfsstofni inniheldur 10,4 mg af natrium.

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyfsstofn og leysir, lausn.

Stungulyfsstofninn er hvitt til beinhvitt frostpurrkad duft

Leysirinn er teer og litlaus lausn.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Fyrirbyggjandi notkun og medferd & bleedingum eda bleedingum i skurdadgerd hja fullordnum (18 &ra

og eldri) med von Willebrand sjukdom (VWD), pegar medferd med desmdpressini (DDAVP) einu sér
hefur ekki ahrif eda er ekki radlogo.



VEYVONDI skal ekki nota til medferdar & dreyrasyki A.
4.2  Skammtar og lyfjagjof

Medferd vid von Willebrand-sjukdomi (VWD) & ad vera undir eftirliti leeknis sem hefur reynslu
i medferd vid bleedingakvillum.

Skammtar

Skammtar og tidni gjafa parf vera einstaklingsbundin samkvamt klinisku mati og byggjast & pyngd
sjuklingsins, gerd og alvarleika blaedingartilvikanna/skurdadgerdarinnar og byggjast & eftirliti med
videigandi kliniskum préfunum og préfunum & rannséknarstofu. Hugsanlegt er ad adlaga purfi
skammt sem byggdur er & likamspyngd hja sjuklingum sem eru i undir- eda yfirvigt.

Almennt haekkar 1 a.e./kg af (VWF:RCo/VEYVONDI/vonicog alfa) VWF:RCo i plasma
um 0,02 a.e./ml (2%).

EKkKi er haegt ad tryggja bleedingarstéovun fyrr en storkuvirkni pattar VI (FVIII:C) er am.k. 0,4 a.e./ml
(240% af edlilegri virkni). Med hlidsjon af gildum FVIII:C hja sjuklingnum 1 upphafi, leidir stakt
innrennsli af r'VWEF til meira en 40% aukningar & innraenni virkni FVI11:C innan 6 Klst. hja meirihluta
sjuklinga og veldur pvi ad pessu gildi er vidhaldid i allt ad 72 Kist. eftir innrennslid. Skammtur og lengd
medferdarinnar fer eftir klinisku &standi sjuklingsins, tegund og alvarleika bleedingarinnar og gildum
baedi VWF:RCo og FVIII:C. Ef plasmagildi FVIII:C hja sjuklingnum er < 40% i upphafi eda er 6pekkt
og i 6llum tilvikum par sem na parf skjotri blaedingarstédvun, eins og vid medferd a bradri blaedingu,
alvarlegum averka eda vid neydarskurdadgerd, er naudsynlegt ad gefa lyf med radbrigda storkupeetti
VI med fyrsta innrennsli VEYVONDI, til pess ad na blaedingarstddvandi plasmagildi FVIII:C.

Hins vegar geeti leeknirinn akvedid ad sleppa samhlida gjof rEVIIE med fyrsta innrennsli VEYVONDI
ef tafarlaus haekkun & FVI11:C er ekki naudsynleg, eda ef upphafsgildi FVIII:C nagir til ad tryggja
blaedingarstddvun.

Ef um er ad reda meirihattar blaeedingartilvik eda meirihattar skurdadgerdir sem krefjast endurtekinna
tidra innrennsla, er radlagt ad fylgjast med gildum FVIII:C til ad dkveda hvort rFVIII sé naudsynlegt
vid sidari innrennsli til ad koma i veg fyrir mikla haeekkun FVIII:C.

Meoferd vid blaedingartilvikum (medferd eftir porfum (on-demand))

Upphaf medferdar

Upphafsskammtur VEYVONDI skal vera 40 til 80 a.e./kg likamspyngdar. N4 parf uppbdétargildum
(replacement levels) VWF:RCo > 0,6 a.e./ml (60%) og FVI1II:C > 0,4 a.e./ml (40%). Skammtaradleggingar
fyrir medferd & minnihattar og meirihattar bleedingum er ad finna i toflu 1.

Gefa skal VEYVONDI med radbrigda storkupeetti V111 ef gildi FVI1I1:C er < 40% eda er ekki pekkt, til
ad na stjorn & blaedingu. Reikna skal rFVIII skammtinn Gt frd& mismuninum & plasmagildi FVIII:C hja
sjuklingnum i upphafi og akjosanlegu hamarksgildi FVI1II:C til ad na fram videigandi plasmagildi
FVIII:C & grundvelli 4zetladrar medalendurheimtar sem er 0,02 (a.e./ml)/(a.e./kg). Gefa skal allan
skammtinn af VEYVONDI og rFVIII i kjolfarid & innan vid 10 minatum.

Utreikningur & skammti
VEYVONDI skammtur [a.e.] = skammtur [a.e./kg] x likamspyngd [kg]

Sidari innrennsli

Gefa skal sidari 40 a.e. til 60 a.e./kg skammt af VEYVONDI med innrennsli & 8 til 24 klst. fresti
samkvamt skammtabilinu i toflu 1 eda eins lengi og pad er kliniskt videigandi. Vido meirihattar
blaedingartilvik skal halda lagmarksgildum VWF:RCo yfir 50% eins lengi og pad er talid naudsynlegt.




A grundvelli reynslu ur kliniskum rannséknum haldast innraen gildi FVI111 edlileg eda naerri edlileg,
svo framarlega sem VEYVONDI er gefid afram eftir uppb6t med VWEF.

Tafla 1. Skammtaradleggingar fyrir medferd & minnihattar og meirihattar blaedingum

. Upphafsskammtur? s
Bleeding (a.e. VWF:RCo/kg likamspyngd) Sidari skammtur
Minnihéattar 40 til 50 a.e./kg & 8 til 24 Klst.
(t.d. blédnasir, munnblading, 40 til 50 a.e./kg fresti (eda eins lengi og pad er
tidablaedingar) talid kliniskt naudsynlegt)

Meirihattar®
(t.d. verulegar eda
ovidradanlegar blddnasir,
tidablaedingar, bleedingar 50 til 80 a.e./kg
i meltingarvegi, averkar
& miotaugakerfi, lidblaedingar
eda bleedingar vegna averka)

40 til 60 a.e./kg & 8 til 24 Kist.
fresti i u.p.b. 2-3 daga (eda eins
lengi og pad er talid Kliniskt
naudsynlegt)

aEf rFVIII er gefid skal skoda fylgisedil rFVIII til ad fa leidbeiningar um bléndun og gjof.
b Blading getur talist meirihattar ef gjof raudra blodkorna er naudsynleg eda hugsanleg eda ef blaeding & sér stad
a lifshaettulegum stad (t.d. bleeding i h6fuokupu eda meltingarvegi).

Fyrirbygging bleedingar og medferd vid valadgerd (elective)

Fyrir skurdadgerd

Gefa skal sjuklingum med ofullnaegjandi FV1II gildi 40-60 a.e./kg skammt af VEYVONDI

12-24 klukkustundum fyrir upphaf valadgerdar (skammtur fyrir adgerd), til ad tryggja ad innrzen gildi
FVIII fyrir adgerd séu a.m.k. 0,4 a.e./ml fyrir minnihattar og a.m.k. 0,8 a.e./ml fyrir meirihattar
skurdadgerd.

Til ad koma i veg fyrir mikla bleedingu vid valadgerdir skal meta gildi FVI11:C innan 3 Kist. fyrir
upphaf skurdadgerdar. Ef radlogo lagmarks markgildi FVIII:C eru:

- ad minnsta kosti 0,4 a.e./ml fyrir minnihattar skurdadgerdir og munnskurdadgerdir og

- ad minnsta kosti 0,8 a.e./ml fyrir meirihattar skurdadgeradir,

skal gefa skammt af VEYVONDI einu og sér innan vid 1 kist. fyrir adgerdina.

Ef gildi FVIII:C eru ekki vid radlégd markgildi skal gefa rFVIII til vidbotar vid vonicog alfa til ad

haekka VWF:RCo og FVIII:C innan 1 Kist. fyrir adgerdina. Sja toflu 2 fyrir upplysingar um radlogd
markgildi FVIII:C. Skammturinn fer eftir VWF og FVI1II gildum sjaklingsins, tegund og alvarleika
daetladrar blaedingar.

Tafla 2. R4616gd hamarksmarkgildi VWF:RCo og FVI111:C sem né parf fyrir skurdadgerd til ad
koma i veg fyrir mikla blaedingu vid og ad lokinni skurdadgerd

Utreikningur & skammti rVWF
Tegund Hamarksmarkgildi | HAmarksmarkgildi | (sem gefa skal innan vid 1 Klst. fyrir
skurdadgerdar | VWF:RCoiplasma | FVIII:Ciplasma® | skurdadgerd) (a.e. VWF:RCo
naudsynlegt)

Minnihattar 0,50-0,60a.e/ml | 0,40-0,50a.e/ml | A°VVWF:RCo x likamspyngd (kg) /IR

Meirihattar 1a.e./ml 0,80-1a.e./ml AP VWF:RCo x likamspyngd (kg) /IR

2 Vidbotar rFVIII kann ad vera naudsynlegt til ad na fram radldgoum hamarksmarkgildum FVIII:C i plasma.
Skammtaradgjof skal byggjast 4 IR.

® A = hamarksmarkgildi VWF:RCo i plasma — upphafsgildi VWF:RCo i plasma

¢ IR = Hlutfallsleg endurheimt meld hja patttakandanum. Ef IR er ekki tilteek, skal gera rad fyrir ad IR

sé 0,02 a.e./ml & hverja a.e./kg.




Vid og ad lokinni skurdadgerd

Eftir upphaf skurdadgerdarinnar skal fylgjast med plasmagildum VWF:RCo og FVIII:C og veita
einstaklingsbundna uppbétarmedferd vid og ad lokinni skurdadgerd samkvaemt nidurstddum
lyfjahvarfa (PK), magni og lengd blaedingarinnar og verklagi viokomandi heilbrigdisstofnunar.
Almennt skal tidni skdmmtunar fyrir uppbo6tarmedferd VEYVONDI ad lokinni skurdadgerd vera
a bilinu tvisvar a dag og a 48 Kist. fresti. Sja toflu 3 fyrir medferdarradleggingar vardandi sidari
vidhaldsskammta.

Tafla 3. Radl6ga lagmarksmarkgildi VWF:RCo og FVIII:C i plasma og lagmarkstimi medferdar
fyrir sioari viohaldsskammta til ad koma i veg fyrir mikla bleedingu ad lokinni skurdadgerd

VWF:RCo FVIII:C
Lagmarksmarkgildi i plasma | Lagmarksmarkgildi i plasma . i

Tegurd Allt Meira Allt Meira | -2gmarks Tioni

adaerdar ad 72 Kist. en 72 Kist. ad 72 kist. en 72 kist. medferdar skommtunar
g eftir skuro- eftir skurd- eftir skuro- eftir skurd-
adgerd adgerd adgerd adgerd

M= > 0,30 a.e./m . > 0,40 a.c./ml . 48 Kist, | A12-24Kist fresti/

héattar annan hvern dag

Meiri- | 5 o50ae/ml | >030ae/ml | >050ae/ml | >040ae/ml | 72kist |12 2AKIst fresti/

héattar annan hvern dag

Fyrirbyggjandi medferd

Vid innleidingu & langtima fyrirbyggjandi medferd vid bleedingum hja sjuklingum med

von Willebrand sjukdém (VWD) skal ihuga ad gefa 40 til 60 a.e./kg skammta af VEYVONDI tvisvar i
viku. Allt eftir standi og kliniskri svdrun sjuklings, par med talid bleedingar milli lyfjagjafa
(breakthrough bleeds), getur verid porf a steerri skommtum (ekki meira en 80 a.e./kg) og/eda aukna
tioni skommtunar (allt ad prisvar i viku).

Born

Ekki hefur enn verid synt fram & 6ryggi og verkun VEYVONDI hja bérnum & aldrinum O til 18 ara.
Engar upplysingar liggja fyrir.

Lyfjagjof

VEYVONDI er til notkunar i bldaed. Skoda parf blandada lyfid fyrir gjof.

Gefa parf lyfid naegilega haegt til ad haegt sé ad tryggja paegindi sjuklingsins, ad hdmarki 4 ml/min.
Fylgjast skal med sjuklingnum med tilliti til skyndilegra aukaverkana. Ef aukaverkun eins og
hradslattur kemur fram sem geeti tengst gjof lyfsins, skal draga dr innrennslishrada eda stédva
innrennslid eftir porfum samkveaemt klinisku astandi sjuklingsins.

Sjé leidbeiningar i kafla 6.6 um bléndun lyfsins fyrir gjof.

4.3 Fréabendingar

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

pekkt ofneemisvidbrogd vid musa- eda hamstraproteinum.

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Hja sjuklingum med virka bledingu er radlagt ad gefa FVIII lyf samhlida VEYVONDI sem
fyrstuvalsmeoferd og samkvaemt virknigildum FVIII (sja kafla 4.2).




Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika lifteeknilyfja skal skra greinilega heiti og lotunamer lyfsins sem gefid er.

Ofnaemisviobrégd

Ofnaemisvidbrogd (b.m.t. bradaofnzemi) hafa komid fyrir. Upplysa skal sjuklinginn og/eda uménnunaradila
peirra um fyrstu teikn ofneemisvidbragda, sem geta falid i sér en takmarkast ekki vid hradtakt, pyngsli
fyrir brjosti, 6nghljéd og/eda brada dndunarerfidleika, lagprysting, Gtbreiddan ofsaklada, klada,
nefslimu- og tarubdlgu, ofsabjlg, svefnhofga, 6gledi, uppkdst, ndladofa og eirdarleysi og geta proast
yfir i bradaofnaemislost. Fai sjuklingur lost skal fylgja gildandi reglum um medferd pess.

Fylgjast parf naid med sjuklingum og fylgjast vandlega med 6llum einkennum medan & innrennsli
stendur. Ef teikn og einkenni alvarlegra ofneemisvidbragda koma fram, skal tafarlaust stodva gjof
VEYVONDI og veita videigandi studningsmedoferd.

Fullnaegjandi medferd og bunadur purfa ad vera til stadar til tafarlausrar notkunar vid hugsanlegt
bradaofneemi, einkum hja sjuklingum med ségu um ofneemisvidbrdga.

VEYVONDI inniheldur snefilmagn af musadnaemisglébulini G og hamstraproteinum (minna en eda
jafnt og 2 ng/a.e. af VEYVONDI). Sjaklingar sem fa medferd med lyfinu geta fengid
ofnaemisvidbrogad vid pessum spendyraproteinum sem ekki eru r ménnum. VEYVONDI inniheldur
snefilmagn af radbrigda storkupeetti V1II.

Segamyndun og segarek

Heetta er & segamyndun, einkum hj& sjuklingum med pekkta kliniska ahaettupeetti fyrir segamyndun
eda ahaettupeetti sem koma fram i meaelingum & rannsoknarstofu, p.m.t. lag gildi ADAMTS13. bvi parf
ad fylgjast med sjuklingum i dhaettuhopi m.t.t. fyrstu teikna segamyndunar, og hefja skal
fyrirbyggjandi adgerdir gegn segareki samkveemt gildandi leidbeiningum og vidtekinni medferd.

Hja sjuklingum sem purfa tida skammta af VEYVONDI i samsettri medferd med radbrigda
storkupeetti V111, skal fylgjast med plasmagildum m.t.t. virkni FVIII:C til ad fordast vidvarandi of ha
plasmagildi FVIII:C, sem geta aukid hettuna & segamyndun.

Oll FVIII Iyf sem gefa & samhlida VEYVONDI purfa ad vera hrein FVIII lyf. Samsetning med FVIII
Iyfi sem inniheldur VWF myndi valda aukinni hattu & segamyndun.

Hlutleysandi moétefni (hemlar)

Sjuklingar med VWD, einkum af gerd 3, geta myndad hlutleysandi métefni (hemla) gegn von
Willebrand peetti. Ef dztlad plasmagildi (VWF:RCo) nast ekki eda ef ekki nast stjorn & blaedingu med
videigandi skammti, skal gera videigandi préfun til ad akvarda hvort hemill gegn von Willebrand peetti
sé til stadar. EKKi er vist ad medferd med von Willebrand peetti beri arangur hja sjuklingum med ha
gildi hlutleysandi métefna gegn VWF og ihuga skal adra medferdarkosti til ad stddva blaedingu.

Sjuklingar med VWD sem eru med bindandi motefni med haum titra [vegna fyrri medferdar med
plasmaafleiddum von Willebrand peetti (pdVWF)] geetu purft steerri skammt til ad vinna bug & &hrifum
bindandi métefnanna og slika sjuklinga ma medhondla kliniskt med gjof & steerri skommtum af
vonicog alfa samkvaemt nidurstodum lyfjahvarfa (PK) fyrir hvern sjukling.

Hjalparefni sem taka parf tillit til

Lyfid inniheldur 5,2 mg af natrium i hverju 650 a.e. hettuglasi eda 10,4 mg af natrium

i hverju 1.300 a.e. hettuglasi sem jafngildir 2,2% af rddl6gdum hamarksdagskammti fyrir fullordna
sem er 2 g skv. Alpj6da heilbrigdismalastofnuninni (WHO), midad vid likamspyngdina 70 kg og
skammtinn 80 a.e./kg likamspyngdar. Sjuklingar & natriumskertu matareedi purfa ad hafa petta i huga.



4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Engar milliverkanir lyfja sem innihalda von Willebrand péatt manna vid énnur lyf eru pekktar.
4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Dyrarannsoknir & exlun hafa ekki verid gerdar med VEYVONDI.

Medganga

Engin reynsla liggur fyrir af medferd & medgdngu eda vid brjostagjof. Eingdngu mé gefa konum
VEYVONDI & medgéngu ef bryna naudsyn ber til, ad teknu tilliti til pess ad faeding hefur i for med
sér aukna blaedingahettu hja pessum sjuklingum.

Brjostagjof
Ekki er pekkt hvort VEYVONDI skilst ut i brjostamjolk. bvi skal eingdngu gefa konum med skort

4 von Willebrand patti VEYVONDI vid brjostagjof ef bryna naudsyn ber til. Heilbrigdisstarfsmenn
skulu meta hugsanlega &hettu og eingéngu avisa VEYVONDI ef porf krefur.

Frjésemi

Ahrif VEYVONDI & frj6semi hafa ekki verid akvoraud.

4.7  Anrif & hafni til aksturs og notkunar véla

VEYVONDI hefur engin eda dveruleg ahrif & hafni til aksturs og notkunar véla.
4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 0ryqqgi

Vid medferdo med VEYVONDI geta eftirfarandi aukaverkanir komio fram: ofnaemi eda
ofnemisvidbrogd, segarek, myndun hemla gegn von Willebrand patti.

Tafla yfir aukaverkanir

Tafla 4 synir aukaverkanir sem greint hefur verid fra i kliniskum rannsoknum, rannséknum & 6ryggi
eftir markadssetningu eda sem greint hefur verid fra eftir markadssetningu: Tidni er flokkud
samkvemt eftirfarandi venju: 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 orsjaldan fyrir (< 1/10.000),
tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aatla tioni Gt fra fyrirliggjandi gégnum). Innan hvers tidniflokks eru
aukaverkanirnar settar fram i r6d minnkandi alvarleika.

Tafla 4. Samantekt & aukaverkunum VEYVONDI vid von Willebrand sjukdomi sem tilkynnt var
um i kliniskum rannséknum, rannséknum & éryggi eftir markadssetningu, eda eftir
markadsetningu

MedDRA flokkun eftir Aukaverkun eftir kjorheiti Tioniflokkun eftir
liffeerum (preferred term) vidfangsefni

Onamiskerfi Bradaofnamisviobrigd Tioni ekki pekkt




Hofudverkur Mjog algengar
Sundl Algengar
Taugakerfi Svimi Algengar
Bragotruflun Algengar
Skjalfti Algengar
Hjarta Hradtaktur Algengar
Segamyndun i djlupblasedum Algengar
AEdar Haprystingur Algengar
Hitakof Algengar
Meltingarfeeri Uppkdst Algengar
Ogledi Algengar
Hao og undirhad Utbreiddur klagi Algengar
Opaegindi fyrir brjosti Algengar
Al auksercrivcg SRS st Al
aukaverkanir & fkomustad hradslattur, andlitsrodi, Gtbrot, madi, | Tidni ekki pekkt
pokusyn)
. Vidsnuningur T-bylgju & hjartalinuriti | Algengar
Rannsoknanidurstodur
Aukin hjartslattartioni Algengar

Lysing & voldum aukaverkunum

Ofnaemi

Hugsanlegt er ad ofnaemi eda ofhaemisvidbrogd komi fram (sem geta m.a. verid ofsabjugur, svidi og
stingir & innrennslisstad, kuldahrollur, rodi, nefslimu- og tarubolga, dtbreiddur ofsakladi, htfudverkur,
ofsakladi, lagprystingur, svefnhofgi, 6gledi, eirdarleysi, hradslattur, pyngsli fyrir brjdst, naladofi,
uppkost, 6nghlj6d) sem geta i sumum tilvikum proast Ot i alvarlegt bradaofnaemi (par med talid lost).

Sjuklingar med VWD, einkum af gerd 3, geta 6rsjaldan myndad hlutleysandi métefni (hemla) gegn
von Willebrand petti. Ef slikir hemlar myndast geta einkennin komid fram sem 6fullnaegjandi klinisk
svorun. Slik motefni geta komid fram i nanum tengslum vid ofneemi eda bradaofnemisvidbrogd. pvi
skal préfa og meta sjuklinga sem fa ofnzemi eda bradaofnaemisvidbrogd til ad kanna hvort hemill sé til
stadar.

I 6llum slikum tilvikum er radlagt ad hafa samband vid sérhafda medferdarstéd fyrir dreyrasjiklinga.
Tilhneiging til segamyndunar

Haetta er & segamyndun, einkum hja sjuklingum med pekkta kliniska dhaettupaetti eda ahaettupeetti sem
koma fram i meelingum & rannsdknarstofu, p.m.t. 1ag gildi ADAMTS13. bvi parf ad fylgjast med
sjuklingum i &haettuhdpi m.t.t. fyrstu einkenna segamyndunar, og hefja skal fyrirbyggjandi adgerdir
gegn segareki samkvaemt gildandi leidbeiningum og vidtekinni medferd.

Onamingargeta

Onamingargeta VEYVONDI var metin i kliniskum rannsoknum med pvi ad fylgjast med myndun
hlutleysandi métefna gegn VWF og FVI1II og bindandi métefna gegn VWF, Furin, préteini

i eggjastokkum kinverska hamstra (CHO) og musar IgG. Engin myndun hlutleysandi métefna gegn
manna VWF eda hlutleysandi métefna gegn manna rFVII1 kom i 1jés medan & medferdinni stdd. Einn
af 100 patttakendum i kliniskum rannséknum sem fengu VEYVONDI i skurdadgerd myndadi
bindandi métefni gegn VWF medan & medferdinni stdd, i kjolfar skurdadgerdar par sem ekki var
tilkynnt um neinar aukaverkanir eda skort & bl6dstodvandi verkun. Bindandi motefni gegn
6hreinindum eins og rFurin, CHO-protein eda musar 1gG komu ekki i 1jos eftir medferd med
VEYVONDI.




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 ahaettu af notkun
lyfsins. Heilbrigadisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sj& Appendix V.

49 Ofskdbmmtun

EkKki hefur verid tilkynnt um nein einkenni ofskommtunar med von Willebrand peetti. Segarek getur
komio fyrir ef um meirihattar ofskdmmtun er ad raeda.

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR

51 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Blaedingarlyf: Storkupettir, Von Willebrand pattur, ATC-flokkur: BO2BD10
Verkunarhattur

VEYVONDI er radbrigda von Willebrand pattur (rVWF) manna. VEYVONDI hegdar sér & sama hatt
og innreenn von Willebrand pattur.

Med gjof VEYVONDI er unnt ad leidrétta galla i blédstorknun hja sjuklingum med skort & von

Willebrand storkupeetti (von Willebrand sjukdém) & tvennan hatt:

- VEYVONDI endurvirkjar vidlodun blodflagna vid undirlag &dapels par sem edaskemmdir hafa
ordid (par sem pad binst baedi vid undirlag &dapels (t.d. kollagen) og frumuhimnu bl6dflagna)
og stodvar blaedingar eins og fram kemur i styttingu bleedingartima. Pessi &hrif koma fram
tafarlaust og vitad er ad pau eru ad miklu leyti had pvi ad hve miklu leyti préteinid er fjollidad.

- VEYVONDI veldur seinkadri leidréttingu & tengdum skorti & storkupeetti VIII. VEYVONDI
sem gefid er i &0 binst innreenum storkupaetti V111 (sem sjuklingurinn framleidir edlilega) og
kemur i veg fyrir hratt nidurbrot hans med pvi ad auka stédugleika hans. Vegna pessa feerir gjof
VEYVONDI gildi FVIII:C i edlilegt horf vegna afleiddra ahrifa. Eftir fyrsta innrennslid er baist
vid haekkun & FVIII:C gildi i meira en 40% innan 6 kist. og ad pad nai hdmarki innan 24 kist.
hja flestum sjaklingum, allt eftir gildi FV111:C i upphafi.

VEYVONDI er rVWF sem inniheldur ofurstérar marglidur til vidbétar vid allar marglidurnar sem eru
til stadar i plasma, par sem pad er ekki Gtsett fyrir proteinsundrun fyrir tilstilli ADAMTS13 i
framleidsluferlinu.

Verkun og 0ryqgi

Kliniskt 6ryggi, verkun og lyfjahvorf voru metin i 4 rannséknum sem er lokid,

(070701, 071001, 071101 og 071301) sem toku til sjuklinga med VWD. Alls voru 112 einstakir
patttakendur (100 einstakir patttakendur med VWD i rannsoknum 070701, 071001, 071101 og 071301
og 12 pétttakendur med dreyrasyki A i rannsékn 071104) utsettir fyrir VEYVONDI medan & kliniskri
préun st6d.

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad kréfu um ad lagdar séu fram nidurstddur r rannséknum
4 VEYVONDI hja 6llum undirh6pum barna vid medferd & von Willebrand sjakdomi (sja upplysingar
i kafla 4.2 um notkun handa bérnum).


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

5.2

Lyfjahvorf

Lyfjahvorf (PK) VEYVONDI voru akvordud i premur kliniskum rannsoknum med pvi ad meta
plasmagildi VWF:RCo, motefnavaka von Willebrand storkupattar (VWF:Ag) og kollagenbindandi
virkni von Willebrand (VWF:CB). I 6llum premur ranns6knunum voru patttakendur metnir pegar ekki
var um virkar bledingar ad reeda. Vidvarandi aukning a FVI11:C kom fram sex Klst. eftir stakt
innrennsli VEYVONDI.

I t6flu 5 eru lyfjahvorf VEYVONDI tekin saman eftir 50 a.e./kg VWF:RCo (PKso) eda 80 a.e./kg
VWF:RCo (PKso) innrennsli. Medallengd innrennslis var 16,5 minatur (SD + 3,51 minutur)
fyrir 50 a.e./kg (PKso) 0g 11,8 mindatur (2,86 minatur) fyrir 80 a.e./kg VWF:RCo (PKago).

Tafla 5. Mat a lyfjahvorfum VWF:RCof

Breyta 1. stigs 3. stigs 3. stigs Skurdadgerdar PKso VEYV
PKs VEYVONDI med PKso VEYVONDI PKso VEYVONDI ONDI (rannsékn 071101)
octocog alfa¥ (rannsoékn 071001) (rannsoékn 071001) Medaltal (95% ClI)
(rannsékn 070701) Medaltal (95% CI) Medaltal (95% CI) Stadalfravik
Medaltal (95% ClI) Stadalfravik Stadalfravik
Stadalfravik
Tuo? 19,3 (14,3; 24,3) 22,6 (19,5; 25,7) 5,34 19,1 (16,7; 21,5) 17,8 (12,9; 22,8)
10,99 4,32 7,34
(ol 0,04 (0,03; 0,05) 0,02 (0,02; 0,03) 0,005 0,03 (0,02; 0,03) 0,03 (0,02; 0,04) 0,011
0,028 0,009
IR Vid Cmax® 1,7 (1,4;2,0) 1,9 (1,6;2,1) 2,0(1,7;22) 2,0(1,7;2,3)
0,62 0,41 0,39 0,45
AUCq.int 1541,4 (1295,7;1787,2) | 2105,4 (1858,6; 2352,3) 2939,0 (2533,2; 1834,4 (1259,0; 2409,7)
554,31 42751 3344,8) 732,72 856,45
AUCo.ini/ 33,4 (27,2; 39,5) 42,1 (37,3; 46,9) 8,31 36,8 (31,8; 41,8) 37,5 (25,3; 49,7) 18,14
skammtur® 13,87 8,97
afklst.]
b [dI/kg/klst.]

¢[(a.e./dl)/(a.e. VWF:RCo/kg)]

d [(KIst.*a.e./dI)]

e[(kIst.*a.e./dl)/(a.e. VWF:RCo/kg)]
f[VWF:RCo préfanir med mismunandi naemi og vinnslusvidi voru notadar: 1. stig: sjalfvirk profun 0,08 - 1,50 a.e./ml og
naem handvirk préfun 0,01 - 0,08 a.e./ml; 3. stig: sjalfvirk préfun 0,08 - 1,50 a.e./ml,
9 bessi rannsokn var gerd med pvi ad nota ADVATE, radbrigda storkupatt VI1I

Koénnunargreining & samanlégdum gégnum r rannsoknum 070701 og 071001 benti til tolfraedilega
markteeks (vid 5% gildid) lengri medaldvalartima, tolfreedilega marktaeks (vid 5% gildid) lengri
endanlegs helmingunartima og tolfreedilega markteaeks (vid 5% gildid) staerri AUCo.ins fyrir VWF:RCo
eftir gjof VEYVONDI (50 a.e./kg VWF:RCo) og samhlida gjof VEYVONDI og octocog alfa

(50 a.e./kg VWF:RCo og 38,5 a.e./kg rFVIII) heldur en eftir gj6f pdVWF og plasmaafleidds

pattar VIII (pdFVIII) (50 a.e./kg pdVWF:RCo og 38,5 a.e./kg pdFVIII).

Auk pess for fram heildarmat & lyfjahvérfum VEYVONDI eftir einn og eftir marga skammta i
rannsdkn 071301, par sem rannsokud var langtima fyrirbyggjandi medferd hja samtals

23 einstaklingum med alvarlegan von Willebrand sjukdém (VWD), (N = 3 tegund 1, N = 1 tegund 2A,
N = 1 tegund 2B, N = 18 tegund 3). Lyfjahvarfabreytur sem fram komu i pessu mati stadfestu
nidurstédur fyrri rannsékna (sjé toflu 5 hér ad ofan) og i télfredilegum samanburdi & lykil
lyfjahvarfabreytum fyrir VWF fré innleidingu medferdar par til i 12. manudi fyrirbyggjandi medferdar
kom enginn marktaekur munur fram.

Upplysingar um lyfjahvérf VWE (N = 100) ar 6llum rannsoknunum voru metnar med pvi ad beita
byadislikani lyfjahvarfa og hermun. bessar nidurstodur stadfestu ad lyfjahvorf VWF:RCo eru badi
skammtahad (bil: 2,0 til 80 a.e./kg) og timahad (allt ad 1,5 ar). Mat & skyribreytum benti ekki til

neinna Kliniskt markteekra ahrifa kyns og kynpéttar & lyfjahvorf VWF:RCo; fram kom ad likamspyngd
var marktaek skyribreyta.
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5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar hattu af VEYVONDI fyrir menn, & grundvelli
hefdbundinna rannsdkna & lyfjafreedilegu 6ryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta,
eiturverkunum & erfdaefni, krabbameinsvaldandi &hrifum og eiturverkunum & &xlun og proska.

Engar rannsoknir hafa verid gerdar a krabbameinsvaldandi ahrifum, skerdingu a frjésemi og
fosturproska. 1 gegnflaedislikani ex vivo fyrir fylgju manna, hefur verid synt fram 4 ad VEYVONDI fer
ekki yfir bl6ofylgjupréskuld manna.

6. LYFJAGERPARFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Stungulyfsstofn

Natriumsitrat (E 331)
Glysin (E 640)
Trehaldsa tvihydrat
Mannitol (E 421)
Pélysorbat 80 (E 433)

Leysir

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Ekki ma blanda pessu lyfi saman vid énnur lyf en pau sem nefnd eru i kafla 6.6.
6.3 Geymslupol

Orofid hettuglas

3ar.

Geymslupol eftir blondun:

Synt hefur verid fram & efna- og edlisfredilegan stédugleika vid notkun i 3 klst. vid 25 °C.

Med hlidsjon af drverufraedilegu sjonarmidi & ad nota lyfid tafarlaust. Ef pad er ekki notad tafarlaust,
er geymslutimi pess og geymsluskilyrdi fyrir notkun & abyrgd notandans.

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Stungulyfsstofn

Geymid vid leegri hita en 30 °C.

Ma ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljési.
Eftir bléndun

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

VEYVONDI 650 a.e. stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hver pakkning inniheldur:

- stungulyfsstofn i hettuglasi (gler af gerd 1) med gummitappa Ur batyl

- 5 ml af leysi i hettuglasi (gler af gerd 1) med gummitappa (klorbatyl eda bromaébutyl)
- eitt bléndunardhald (Mix2Vial)

VEYVONDI 1.300 a.e. stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hver pakkning inniheldur:

- stungulyfsstofn i hettuglasi (gler af gerd I) med gummitappa ur batyl

- 10 ml af leysi i hettuglasi (gler af gerd 1) med gummitappa (bromaébutyl)
- eitt bléndunarahald (Mix2Vial)

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun

Almennar leidbeiningar

- Skodid fyrningardagsetninguna og tryggid ad VEYVONDI stungulyfsstofninn og vatnid fyrir
stungulyf (leysirinn) séu vid stofuhita fyrir bléndun. Ekki skal nota lyfid eftir
fyrningardagsetningu sem tilgreind er & umbadunum og dskjunni.

- Vidhafid smitgat (hreinar adsteedur par sem drverumagn er lagmarkad) og slétt vinnusveedi vid
bléndunina. Pvoid hendurnar og kladist hreinum hénskum (notkun hanska er valfrjals).

- Nota parf blandada lyfio (eftir bléndun stungulyfsstofnsins med vatninu sem fylgir med) eins
fljott og audid er innan priggja klst. Geyma ma blandada lyfid vid stofuhita sem ekki fer
yfir 25 °C i allt ad prjar Kist.

- Tryggid ad VEYVONDI hettuglasid og sefda vatnid fyrir stungulyf (leysirinn) séu vid stofuhita
fyrir blondun.

- Notid plastsprautur med lyfinu, pvi ad prétein i lyfinu hafa tilhneigingu til ad festast vid
yfirbord glersprauta.

- Ekki mé& blanda vonicog alfa vio 6nnur lyf nema octocog alfa (ADVATE).

Leiobeiningar fyrir blondun og lyfjagjof

Skref Skyringarmynd

1 | Fjarleegdu hetturnar af VEYVONDI stungulyfsstofninum og
hettuglésunum med leysinum pannig ad midja
gummitappanna kemur i ljos.

2 | Sotthreinsadu hvern tappa med nyrri sefdri sprittpurrku fl
(eda annarri hentugri sefdri lausn sem leeknirinn eda ity .
medferdarstddin fyrir dreyrasjuklinga hafa meelt med) med pvi |
ad nudda tappann i nokkrar sekindur. Leyfdu tappanum ad N |
porna. Settu hettugldsin a slétt yfirbord. L I‘;‘{'

3 | Opnadu pakkann med Mix2Vial &haldinu med pvi ad fletta )
lokinu alveg af, an pess ad snerta innri hlid pakkans. Ekki A ekki vid
fjarleegja Mix2Vial dhaldid ur pakkanum.
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Snudu pakkanum med Mix2Vial dhaldinu & hvolf og settu pad
ofan & hettuglasid med leysinum. Stingdu blaa plastoddi
ahaldsins i midju tappans & hettuglasinu med pvi ad prysta
honum beint nidur. Taktu i brdn pakkans og lyftu honum af
Mix2Vial dhaldinu. Geettu varidar svo ad pu snertir ekki gleera
plastoddinn. Mix2Vial dhaldid er ni tengt hettuglasinu med
leysinum og tilbuid til ad tengjast VEYVONDI hettuglasinu.

Til ad tengja hettuglasid med leysinum vid VEYVONDI
hettuglasid, skaltu snda hettuglasinu med leysinum og setja
pad ofan & hettuglasid sem inniheldur VEYVONDI
stungulyfsstofninn. Stingdu glaera plastoddinum alla leid ofan
i VEYVONDI hettuglasio med pvi ad prysta honum beint
nidur. betta parf ad gera strax til ad halda vokvanum an
orvera. Leysirinn mun fleeda inn i VEYVONDI hettuglasid
vegna lofttemis. Athugadu hvort allur leysirinn hafi flatt inn
i hettuglasid. Notid ekki ef loftteemid hefur tapast og leysirinn
fleedir ekki inn i VEYVONDI hettuglasid.

amk

Snadu samtengdu hettuglosunum varlega og stédugt i hringi
eda lattu blandada lyfid bida i 5 minGtur og snuidu pvi sidan
varlega i hringi til ad tryggja ad stungulyfsstofninn sé ad fullu
uppleystur. M4 ekki hrista. Hristingur hefur neikveed ahrif

a lyfid. Geymid ekki i keeli eftir blondun.

Losadu hlidar Mix2Vial fra hvorri annarri med pvi ad halda

i gleeru plasthlio Mix2Vial dhaldsins sem er fest vio
VEYVONDI hettuglasid med annarri hendi og blau plasthlid
Mix2Vial ahaldsins sem er fest vid hettuglasid med leysinum
med hinni hendinni. Snidu blau plasthlidinni rangselis og
dragdu hettugldsin tvo varlega i sundur. Snertu ekki endann

a plasttenginu sem tengt er vid VEYVONDI hettuglasio sem
inniheldur uppleysta lyfid. Settu VEYVONDI hettuglasid & slétt
vinnusvedi. Fargadu tdma hettuglasinu undan leysinum.

Dragdu loft upp i toma, sefda einnota plastsprautu med pvi ad
draga stimpilinn aftur. Magn loftsins & ad jafngilda magninu af
bléndudu VEYVONDI sem pu etlar ad draga ur hettuglasinu.

Geymdu VEYVONDI hettuglasid (med blandada lyfinu)
& vinnusvadinu, tengdu sprautuna vid gleera plasttengid og
snudu sprautunni réttseelis.
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10 | Haltu hettuglasinu med annarri hendinni og notadu hina
hendina til ad prysta 6llu loftinu Gr sprautunni inn
i hettuglasid.

11 | Snudu tengdu sprautunni og VEYVONDI hettuglasinu pannig
ad hettuglasiad sé efst. Haltu &fram ad prysta sprautustimplinum
inn. Dragdu VEYVONDI upp i sprautuna med pvi ad toga
heegt i stimpilinn.

12 | Ekki mé& prysta og draga lausnina fram og til baka & milli
sprautunnar og hettuglassins. bad getur skemmt lyfid. begar
pu ert tilbdin/n til ad gefa lyfid, skaltu aftengja sprautuna med
pvi ad snua henni rangsalis. Skodadu sprautuna med tilliti til
agna, lausnin a ad vera teer og litlaus. Ef flégur eda agnir sjast,
skaltu ekki nota lausnina og lata leekninn vita.

13 | o Ef pu parft meira en eitt hettuglas med VEYVONDI til
ad utbua skammtinn:

o Skildu sprautuna eftir fasta vid hettuglasio par til hitt
hettuglasid er tilbuid.

o Fardu eftir skrefunum fyrir blondun hér ad ofan (2 til 8)
til ad blanda hitt hettuglasio af VEYVONDI med pvi ad
nota nytt Mix2Vial &hald fyrir hvert hettuglas.

14 | Draga ma innihald hettuglasanna tveggja upp i eina sprautu.
ATHUGID: begar pu prystir lofti inn i hitt VEYVONDI
hettuglasio til ad sameina pad i eina sprautu, skaltu snla
hettuglasinu og tengdu sprautunni pannig ad hettuglasio sé ofan a.

Leidbeiningar fyrir lyfjagjof

Skodadu bléndudu lausnina i sprautunni med tilliti til agna og mislitunar fyrir gjof (lausnin a ad vera
teer, litlaus og laus vid agnir). EKkKi er 6algengt ad nokkrar flégur eda agnir verdi eftir i hettuglasinu
med lyfinu ad lokinni bléndun. Sian sem er innifalin i Mix2Vial &haldinu fjarlegir pessar agnir ad
fullu. Siun hefur ekki ahrif & dtreikning skammta. EKKi méa nota lausnina i sprautunni ef han er
skyjud eda inniheldur flogur eda agnir eftir siun.

1. Festu innrennslisnalina vid sprautu sem inniheldur VEYVONDI lausn. Melt er med vangjudu
(fiorilda) innrennslissetti til paegindaauka. Sntdu nalinni upp & vid og fjarlegdu allar loftbolur
med pvi ad smella varlega & sprautuna med fingrinum og prysta loftinu heaegt og varlega Ut Gr
sprautunni og nalinni.

2. Settu & stasa og undirbddu innrennslisvaedid med pvi ad purrka hadina vel med safdri
sprittpurrku (eda annarri hentugri, seefdri lausn sem laeknirinn eda medferdarstodin fyrir
dreyrasjuklinga hafa melt med).
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3. Stingdu nalinni i bldadina og fjarlegdu stasann. Lattu VEYVONDI renna hagt inn. Ekki gefa
meira en 4 ml & mindtu. Aftengdu tomu sprautuna. Ef margar sprautur parf fyrir skammtinn,
skaltu festa vid og gefa hverja vidbétarsprautu af VEYVONDI, eina i einu.

Athugid:

EKKi fjarleegja fidrildanalina fyrr en allar sprauturnar hafa verio gefnar og ekki snerta
Luer-tengid sem tengt er vid sprautuna.

Ef radbrigda storkupeetti VI hefur verid avisad, skal gefa radbrigda storkupatt V111
innan 10 minutna eftir ad innrennsli VEYVONDI er lokid.

4. Taktu nalina Gt ar &dinni og notadu s&fda grisju til ad setja prysting a innrennslisstadinn
i nokkrar minatur.

Ef gefa parf mikid magn af VEYVONDI, er mogulegt ad sameina tvo hettuglés med VEYVONDI.
Draga mé badar VEYVONDI lyfjabléndurnar upp i eina sprautu. I slikum tilfellum skal ekki pynna
upphaflegu bléndudu VEYVONDI lausnina enn frekar.

Gefa skal lausnina haegt i blaad (sja kafla 4.2), ekki yfir 4 ml/min. EkKki setja hettuna aftur & nalina.
Settu nalina, sprautuna og tom hettuglds undan VEYVONDI og leysinum i hart ilat fyrir beitt ahold til
forgunar. Ekki méa fleygja pessum hlutum med venjulegu heimilissorpi.

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

7. MARKADBSLEYFISHAFI

Baxalta Innovations GmbH

Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austurriki

medinfoEMEA @takeda.com

8. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/18/1298/001

EU/1/18/1298/002

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADBDSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 31. 4gust 2018

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 23. juni 2023

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI 1
FRAMLEIDENDUR LIFFRAEDILEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABDSLEYFIS

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

Baxalta Manufacturing Sarl
Route de Pierre-a-Bot 111
2000 Neuchatel

Sviss

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru dbyrgir fyrir lokasampykkt

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austurriki

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

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

C. ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKABSLEYFIS
. 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 uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

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

e Aatlun um ahettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fram kemur i dzetlun um &haettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfeerslum & stlun
um ahattustjornun sem akvednar veroa.

Leggja skal fram uppfeerda &atlun um ahettustjérnun:

° A0 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
bess ad mikilveegur &fangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun &haettu) naest.
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VIDAUKI 111

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

YTRI ASKJA (650 a.e.)

1. HEITI LYFS

VEYVONDI 650 a.e. stungulyfsstofn og leysir, lausn
vonicog alfa (radbrigda von Willebrand pattur manna)

| 2. VIRK(T) EFNI

1 hettuglas inniheldur 650 a.e. af vonicog alfa, u.p.b. 130 a.e./ml eftir blondun med 5 ml af vatni fyrir
stungulyf.
Serteek virkni: u.p.b. 110 a.e. VWF:RCo/mg af proteini

| 3. HJALPAREFNI

Hjalparefni: Natriumsitrat, glysin, trehaldsa tvihydrat, mannitol, polysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf.
Frekari upplysingar ma finna i fylgisedli.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyfsstofn og leysir, lausn

Innihald: 1 hettuglas med stungulyfsstofni, 1 hettuglas med leysi (5 ml), 1 Mix2Vial dhald

| 5.  ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til notkunar i blaaed eftir blondun.
Eing6ngu einnota.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem bdrn hvorki n til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

Notid tafarlaust eda innan 3 kist. fra blondun.
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| 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid laegri hita en 30 °C.
Ma ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljosi.

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

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austurriki

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/18/1298/001

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

VEYVONDI 650 a.e.

| 17.  EINKVZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MERKIMIDI AHETTUGLASI MED STUNGULYFSSTOFNI

1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

VEYVONDI 650 a.e.
stungulyfsstofn, lausn
vonicog alfa

A

| 2. ADFERD VIDP LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
EingOngu einnota.

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

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

| 6.  ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBDUM LITILLA
EININGA

MERKIMIDI AHETTUGLASI MED LEYSI (5 ml)

1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Leysir fyrir VEYVONDI
Vatn fyrir stungulyf
iv.

| 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

5ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

YTRI ASKJA (1.300 a.e.)

1. HEITI LYFS

VEYVONDI 1.300 a.e. stungulyfsstofn og leysir, lausn
vonicog alfa (radbrigda von Willebrand pattur manna)

| 2. VIRK(T) EFNI

1 hettuglas inniheldur 1.300 a.e. af vonicog alfa, u.p.b. 130 a.e./ml eftir blondun med 10 ml af vatni
fyrir stungulyf.
Serteek virkni: u.p.b. 110 a.e. VWF:RCo/mg af proteini

| 3. HJALPAREFNI

Hjalparefni: Natriumsitrat, glysin, trehaldsa tvihydrat, mannitol, polysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf.
Frekari upplysingar ma finna i fylgisedli.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyfsstofn og leysir, lausn

Innihald: 1 hettuglas med stungulyfsstofni, 1 hettuglas med leysi (10 ml), 1 Mix2Vial ahald

| 5.  ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Til notkunar i blaaed eftir blondun.
Eing6ngu einnota.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem bdrn hvorki n til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

| 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

Notid tafarlaust eda innan 3 kist. fra blondun.
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| 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid vid laegri hita en 30 °C.
Ma ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljosi.

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

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austurriki

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/18/1298/002

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIDSLUTILHOGUN

|15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

VEYVONDI 1.300 a.e.

| 17.  EINKVZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MERKIMIDI AHETTUGLASI MED STUNGULYFSSTOFNI

1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

VEYVONDI 1.300 a.e.
stungulyfsstofn, lausn
vonicog alfa

A

| 2. ADFERD VIDP LYFJAGJOF

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
EingOngu einnota.

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

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

| 6.  ANNAD
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBDUM LITILLA
EININGA

MERKIMIDI AHETTUGLASI MED LEYSI (10 ml)

1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Leysir fyrir VEYVONDI
Vatn fyrir stungulyf
iv.

| 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

10 ml

6. ANNAD
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B. FYLGISEDPILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

VEYVONDI 650 alpjddlegar einingar (a.e.) stungulyfsstofn og leysir, lausn
VEYVONDI 1.300 alpjédlegar einingar (a.e.) stungulyfsstofn og leysir, lausn
vonicog alfa

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

upplysingar.

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

- Leitid til leknisins ef porf er & frekari upplysingum.

- pessu lyfi hefur verid &visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjukdomseinkenni sé ad raeda.

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

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota 4 VEYVONDI

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 VEYVONDI

Pakkningar og adrar upplysingar

o~ E

1. Upplysingar um VEYVONDI og vid hverju pad er notad

VEYVONDI inniheldur virka efnid vonicog alfa, sem er radbrigda von Willebrand pattur manna
(r'VWEF). Hann hegdar sér & sama hétt og nattarulegur von Willebrand pattur r ménnum i likamanum.
Von Willebrand pattur er burdarsameindin fyrir storkupétt V111 og tekur patt i blédstorknun med pvi
ad f& blooflogur til ad festast vid sar og hjalpar pannig til vio ad mynda blédstorku. Skortur & von
Willebrand peetti eykur blaedingartilhneiginguna.

VEYVONDI er notad til ad koma i veg fyrir og medhondla bledingartilvik, par med talid bledingu i
skurdadgerdum, hja fullordnum sjaklingum (18 ara og eldri) med von Willebrand sjukdém. pad er
notad pegar medferd med 6oru lyfi, desmdpressini, verkar ekki eda er ekki moguleg.

VVon Willebrand sjukdomur er arfgengur blaedingarsjukdomur sem stafar af skorti af eda 6fullnaegjandi
magni af von Willebrand patti. Hja sjuklingum med sjukdéminn storknar bl6did ekki a edlilegan hatt
og veldur lengdum bladingartima. Gjof & von Willebrand peetti gerir pad mogulegt ad leidrétta skort

a von Willebrand peetti.

2. Adur en byrjad er ad nota VEYVONDI

Ekki mé& nota VEYVONDI

- ef um er ad reda ofnaemi fyrir vonicog alfa eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp
i kafla 6)

- ef um er ad reda ofnaemi fyrir mdsa- eda hamstrapréteinum

Leitadu til leknisins ef pu ert ekki viss.

Varnadarord og varudarreglur
Leitid rdda hja lekninum, lyfjafredingi eda hjakrunarfreedingnum adur en VEYVONDI er notad.

Heetta er & pvi ad pu fair ofurnaemisvidbragd (alvarlegt, skyndilegt ofneemisvidbragd) gegn
VEYVONDI. Leeknirinn parf ad upplysa pig um fyrstu einkenni alvarlegra ofneemisvidbragda eins og
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aukinn hjartslatt, Gtbrot, ofsaklada, kladabletti, Gtbreiddan klada, bélgu i vérum og tungu,
ondunarerfidleika, hvaesandi 6ndun, pyngsli fyrir brjosti, hradan hjartslatt, nefstiflu, roda i augum,
almenna vanlidan og sundl. petta geta verid fyrstu einkenni ofnemisvidbragda. Ef einhver pessara
einkenna koma fram skaltu tafarlaust stddva innrennslio og hafa samband vid leekninn. Alvarleg
einkenni, p.m.t. 6ndunarerfidleikar og svimi, krefjast tafarlausrar neydarmedferdar.

Sjuklingar sem mynda hemla

Hemlar (métefni) gegn von Willebrand peetti geta komid fram hja tilteknum sjuklingum sem fa Iyfid.
Pessir hemlar, sérstaklega i miklu magni, geta valdid pvi ad medferdin heettir ad virka naegilega vel.
Fylgst verdur naid med pér med tilliti til myndunar pessara hemla.

- Ef ekki hefur n&dst stjorn & bleedingunum med VEYVONDI skaltu tafarlaust lata leekninn vita.

Ef von Willebrand pattur eda storkupattur V111 i plasma naer ekki detludum gildum med VEYVONDI
samkvamt nidurstddum prdfana vid eftirlit leeknisins eda ef ekki hefur nddst naegilega mikil stjorn

a blaedingum, geeti pad stafad af pvi ad moétefni gegn von Willebrand peetti eda storkupeetti V111 séu til
stadar. Laeknirinn mun meela petta. bu gaetir purft sterri skammt af VEYVONDI eda steerri skammt af
storkupeetti V111, eda jafnvel annad lyf til ad na stjorn & bleedingum. bu métt ekki auka heildarskammt
VEYVONDI til ad né stjérn a blaedingunum an samrads vid laekninn.

Ef pa hefur &dur fengid medferd med plasmaafleiddu von Willebrand pattar pykkni, geetir pu fengid
minni svorun vid VEYVONDI vegna motefna sem pegar eru til stadar. Laeknirinn geeti breytt
skammtinum i samreemi vid nidurstédur rannsoknarstofunnar.

Segamyndun og segarek
Heetta er & segamyndun ef pu ert med pekkta kliniska eda ahaettupaetti sem tengjast malingum
a rannsoknarstofu. bess vegna mun leeknirinn fylgjast med pér m.t.t. fyrstu einkenna segamyndunar.

Lyf med storkupatt VII1I (FV1I1) geta innihaldid mismunandi magn af von Willebrand peetti. bvi purfa
oll lyf med storkupatt VI (FVIII) sem gefin eru samhlida VEYVONDI ad innihalda einungis
storkupétt V111 (hrein FVIII Iyf).

Ef pu hefur &dur fengid kvilla vegna blodtappa eda &dastiflu (segarek) skaltu tafarlaust lata laekninn vita.

Born og unglingar
VEYVONDI er ekki sampykkt til notkunar hja bérnum eda unglingum yngri en 18 ara.

Notkun annarra lyfja samhlida VEYVONDI
Latid leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um 6ll 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega
verid notud eda kynnu ad verda notud.

Medganga og brjostagjof
Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rdda hja leekninum,
lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingnum adur en lyfid er notad.

Akstur og notkun véla
EKKi er liklegt a0 VEYVONDI hafi ahrif & haefni pina til aksturs og notkunar véla

VEYVONDI inniheldur natrium
Lyfid inniheldur 5,2 mg af natrium (adalefnid i matarsalti) i hverju 650 a.e. hettuglasi eda 10,4 mg af
natrium i hverju 1.300 a.e. hettuglasi.

petta jafngildir 2,2% af radlogdum hamarksdagskammti af natrium fyrir fullordna, midad vid 70 kg
likamspyngd og 80 a.e./kg likamspyngdar.

Ef pu ert & natriumskertu mataraedi parftu ad hafa petta i huga.

30



3. Hvernig nota 8 VEYVONDI

Medferdin med VEYVONDI verdur undir eftirliti leeknis med reynslu af medferd sjuklinga med von
Willebrand sjukdém.

Laeknirinn mun reikna Gt skammtinn af VEYVONDI (i alpjédlegum einingum eda a.e.). Skammturinn
fer eftir:

- likamspyngd

- blaedingarstad

- magni blaedingar

- klinisku &standi pinu,

- naudsynlegri skurdadgerd

- virknistigi von Willebrand péttar i bl6dinu eftir skurdadgerd

- alvarleika sjukdémsins

Laeknirinn geeti maelt blodid til ad tryggja ad pu hafir neegilegt magn af von Willebrand peetti. Petta er
sérstaklega mikilvaegt ef pu ert ad fara i meirihattar adgerd.

Medferd vid bledingum:

Leeknirinn reiknar at skammtinn sem hentar pér best, hversu oft pu att ad f& VEYVONDI og hversu lengi.

Fyrir minnihattar bleedingar (t.d. bl6dnasir, munnblaedingu, tidabledingar) er hver upphafsskammtur
yfirleitt 40 til 50 a.e./kg og fyrir meirihattar bleedingar (t.d. alvarlegar eda 6vidradanlegar bloonasir,
tidablaedingar, bledingar i meltingarvegi, averkar & midtaugakerfi, lidbleedingar eda bledingar vegna
averka) er hver upphafsskammtur 50 til 80 a.e./kg. Sidari skammtar (samkvaemt kliniskri porf)

eru 40 til 50 a.e./kg & 8 til 24 Kkist. fyrir minnihattar bleedingar eins lengi og pad er talid kliniskt
naudsynlegt og fyrir meirihattar bleedingar 40 til 60 a.e./kg i u.p.b. 2-3 daga.

Ef pér finnst VEYVONDI ekki vera ad virka nzgilega vel fyrir pig, skaltu reeda vid laeekninn.
Laeknirinn mun framkveema videigandi rannsoknarstofuprofanir til ad tryggja ad pu hafir negilegt
magn af von Willebrand patti. Ef pd notar VEYVONDI heima, mun laeknirinn tryggja ad pér verdi
synt hvernig pua att ad daela lyfinu inn og hversu mikid pu eigir ad nota.

Fyrirbygging bledingar vid valadgerd

Til ad koma i veg fyrir mikla blaedingu mun laeknirinn meta gildi FVIII:C innan 3 klst. fyrir upphaf
skurdadgerdar. Ef gildi FVIII eru 6fullnegjandi, geeti leeknirinn gefid pér 40-60 a.e./kg skammt af
VEYVONDI 12-24 klst. (skammtur fyrir adgerd) fyrir upphaf valadgerdar til ad haekka gildi FVIII ad
markgildinu (0,4 a.e./ml fyrir minnihattar og a.m.k. 0,8 a.e./ml fyrir meirihattar skurdadgerd). Innan
vid 1 Kist. fyrir adgerd feerd pu skammt af VEYVONDI byggt & mati 3 kist. fyrir adgerd. Skammturinn
fer eftir gildum von Willibrand pattar og storkupéttar V111 hja sjuklingnum, tegund og alvarleika
daetladrar blaedingar.

Fyrirbyggjandi medferd

Venjulegur upphafsskammtur fyrir langtima fyrirbyggjandi medferd & blaedingartilvikum er

40 til 60 a.e./kg tvisvar i viku. Adlaga ma skammtinn i ad hamarki 80 a.e./kg einu sinni til prisvar i
viku, allt eftir &standi pinu og hversu vel VEYVONDI virkar fyrir pig. Leeknirinn reiknar Gt
skammtinn sem hentar pér best, hversu oft pu att ad f& VEYVONDI og hversu lengi.

Hvernig VEYVONDI er gefid
Leeknirinn eda hjukrunarfreedingur gefa VEYVONDI venjulega med inndzelingu i &3 (i blaed).
Itarlegar leidbeiningar um blondun og gjof mé finna i lok fylgisedilsins.

Notkun handa bérnum og unglingum
VEYVONDI er ekki sampykkt til notkunar handa bérnum og unglingum yngri en 18 éra.
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Ef notadur er steerri skammtur af VEYVONDI en meelt er fyrir um

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er jost hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum. Ef pa gefur meira af VEYVONDI med inndezlingu en malt er med skaltu
lata lekninn vita eins fljétt og audio er. Heetta getur verid 4 bl6dtappamyndun (segamyndun) ef um er
ad reeda of stéran skammt fyrir slysni.

Ef gleymist ad nota VEYVONDI
- Ekki mé gefa tvofaldan skammt med inndzelingu til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota.
- Haltu &fram med neestu inndaelingu samkveemt daetlun og sidan samkveaemt radleggingum laeknisins.

Ef heett er ad nota VEYVONDI
Ekki mé hetta ad nota VEYVONDI &n samréds vid lekninn.
Leitid til leknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid a um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.
Pu getur fengid alvarleg ofneemisvidbrogd vio VEYVONDI.

Pu verdur ad heetta inndeaelingu lyfsins og hafa tafarlaust samband vid leekninn ef pu feerd einhver
af eftirfarandi upphafseinkennum alvarlegra ofnemisvidbragda:

- utbrot eda ofsakladi, kladi um allan likamann,

- brengsli i halsi, brjéstverkur eda pyngsli fyrir brjosti,

- ondunarerfidleikar, svimi, hradur hjartslattur,

- sundl, 6gledi eda yfirlid.

Tilkynnt hefur verid um eftirfarandi aukaverkanir med VEYVONDI:

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

Algengar (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)
- 6gledi

- uppkost

- naladofi eda svidi a innrennslisstad
- Opeegindi fyrir brjosti

- sundl

- svimi

- bl6dtappar

- hitakof

- kladi

- har bléaprystingur

- vodvakippir

- dvenjulegt bragd

- aukin hjartslattartioni

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.

32


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

5. Hvernig geyma 4 VEYVONDI

- Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

- Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & merkimidanum & éskjunni og
hettuglasinu & eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

- Geymid vid laegri hita en 30 °C.

- Ma ekki frjosa.

- Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn ljosi.

- EkKki skal geyma lausnina i kaeli eftir blondun.

- Notid blandada lyfid innan 3 kist. til ad koma i veg fyrir haettu & drverumengun, par sem lyfid
inniheldur ekki rotvarnarefni.

- Lyfid er eingdngu einnota. Fargio allri 6notadri lausn & videigandi hatt.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

VEYVONDI inniheldur
Virka innihaldsefnid er vonicog alfa (radbrigda von Willebrand pattur r ménnum).

VEYVONDI 650 a.e. stungulyfsstofn oqg leysir, lausn

Innihald hvers hettuglass med stungulyfsstofni er 650 alpjédlegar einingar (a.e.) af vonicog alfa.
Eftir blondun med 5 ml af medfylgjandi leysi, inniheldur VEYVONDI um pad bil 130 a.e./ml af vonicog
alfa.

VEYVONDI 1.300 a.e. stungulyfsstofn og leysir, lausn

Innihald hvers hettuglass med stungulyfsstofni er 1.300 a.e. af vonicog alfa.
Eftir blondun med 10 ml af medfylgjandi leysi, inniheldur VEYVONDI um pad bil 130 a.e./ml af
vonicog alfa.

Onnur innihaldsefni eru:
- Natriumsitrat, glysin, trehaldsa dihydrat, mannitol, polysorbat 80 og vatn fyrir stungulyf.
- Sja kafla 2 ,,VEYVONDI inniheldur natrium*.

Lysing a atliti VEYVONDI og pakkningasteerdir
VEYVONDI er hvitt til beinhvitt duft. Eftir bléndun, pegar lausnin er dregin upp i sprautuna, er hin
teer, litlaus og laus vid flogur eda adrar agnir.

Hver pakkning af VEYVONDI 650 a.e. inniheldur:

- stungulyfsstofn i hettuglasi Gr gleri med gimmitappa
- 5 ml af leysi i hettuglasi ar gleri med gummitappa

- eitt bléndunarahald (Mix2Vial)

Hver pakkning af VEYVONDI 1.300 a.e. inniheldur:

- stungulyfsstofn i hettuglasi ar gleri med gimmitappa
- 10 ml af leysi i hettuglasi ur gleri med gimmitappa

- eitt blondunarahald (Mix2Vial)

Markadsleyfishafi
Baxalta Innovations GmbH
Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austurriki
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Framleidandi

Takeda Manufacturing Austria AG

Industriestrasse 67
1221 Vienna
Austurriki

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

Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium NV
Tel/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com

bbarapus

Takena bearapus EOOJ]
Ten.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA@takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA@takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA@takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA@takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

EALGOa

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Espafa

Takeda Farmacéutica Espafa, S.A.

Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA@takeda.com

France

Takeda France SAS

Tél: +33 14067 3300
medinfoEMEA@takeda.com
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Lietuva

Takeda, UAB

Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA@takeda.com

Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tel/Tel: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA@takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel.: +36 1 270 7030
medinfoEMEA@takeda.com

Malta

Takeda HELLAS S.A.

Tel: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA@takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA@takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA@takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel.: +48223062447
medinfoEMEA@takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.

Tel: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA@takeda.com



Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.0.

Tel: +3851 377 88 96
medinfoEMEA@takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA@takeda.com

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA@takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA@takeda.com

Kvbmpog

Takeda EAAAX A.E.

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

pessi fylgisedill var sidast uppfeerdur

Romaénia

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 33503 91
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA@takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA@takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA@takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA@takeda.com

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evr6pu http://www.ema.europa.eu.

Leidbeiningar fyrir blondun og lyfjagjof

Almennar leidbeiningar

Skodid fyrningardagsetninguna og tryggid ad VEYVONDI stungulyfsstofninn og vatnid fyrir
stungulyf (leysirinn) séu vid stofuhita fyrir bléndun. EKki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu

sem tilgreind er & umbudunum og 6skjunni.

Vidhafid smitgat (hreinar adsteedur par sem drverumagn er lagmarkad) og slétt vinnusvadi vid
bléndunina. Pvoid hendurnar og kladist hreinum hénskum (notkun hanska er valfrjals).

Nota parf blandada lyfio (eftir bléndun stungulyfsstofnsins med vatninu sem fylgir med) eins fljott og
audio er innan priggja klst. Geyma ma blandada lyfid vid stofuhita sem ekki fer yfir 25 °C i allt ad
prjér Kkist. Blandada lyfid & ekki ad geyma i keeli. Fargid eftir prjar klukkustundir.

Tryggid ad VEYVONDI hettuglasid og sefda vatnid fyrir stungulyf (leysirinn) séu vid stofuhita fyrir

bldondun.

Notid plastsprautur med lyfinu, pvi ad protein i lyfinu hafa tilhneigingu til ad festast vid yfirbord

glersprauta.


http://www.ema.europa.eu/

Ekki mé blanda VEYVONDI vid énnur lyf en octocog alfa (ADVATE).

Leidbeiningar fyrir blondun

Skref

Skyringarmynd

Fjarleegdu hetturnar af VEYVONDI stungulyfsstofninum og
hettuglésunum med leysinum pannig ad midja
gummitappanna kemur i ljos.

Sétthreinsadu hvern tappa med nyrri seefdri sprittpurrku

(eda annarri hentugri sefdri lausn sem laeknirinn eda
medferdarstodin fyrir dreyrasjuklinga hafa meelt med) med pvi
ad nudda tappann i nokkrar sekindur. Leyfdu tappanum ad
porna. Settu hettugldsin & slétt yfirbord.

N =7 )\ |
|

Opnadu pakkann med Mix2Vial dhaldinu med pvi ad fletta
lokinu alveg af, n pess ad snerta innri hlid pakkans. Ekki
fjarleegja Mix2Vial dhaldid ur pakkanum.

A ekki vid

Snudu pakkanum med Mix2Vial dhaldinu & hvolf og settu pad
ofan & hettuglasid med leysinum. Stingdu bla plastoddi
ahaldsins i midju tappans & hettuglasinu med pvi ad prysta
honum beint nidur. Taktu i brin pakkans og lyftu honum af
Mix2Vial dhaldinu. Gettu vartdar svo ad pua snertir ekki gleera
plastoddinn. Mix2Vial &haldid er nu tengt hettuglasinu med
leysinum og tilbdid til ad tengjast VEYVONDI hettuglasinu.

Til ad tengja hettuglasid med leysinum vié VEYVONDI
hettuglasid, skaltu snua hettuglasinu med leysinum og setja pad
ofan & hettuglasio sem inniheldur VEYVONDI pykknid. Stingdu
gleera plastoddinum alla leid ofan i VEYVONDI hettuglasid med
pvi ad prysta honum beint nidur. petta parf ad gera strax til ad
halda vokvanum an orvera. Leysirinn mun fleeda inn

i VEYVONDI hettuglasid vegna loftteemis. Athugadu hvort allur
leysirinn hafi flett inn i hettuglasid. Notid ekki ef loftteemid hefur
tapast og leysirinn flaedir ekki inn i VEYVONDI hettuglasid.

amk-

Snudu samtengdu hettuglésunum varlega og stédugt i hringi
eda lattu blandada lyfid bida i 5 minGtur og snudu pvi sidan
varlega i hringi til ad tryggja ad stungulyfsstofninn sé ad fullu
uppleystur. Ma ekki hrista. Hristingur hefur neikvaed ahrif

a lyfid. Geymid ekki i keeli eftir blondun.

Losadu hlidar Mix2Vial fra hvorri annarri med pvi ad halda

i gleeru plasthlio Mix2Vial ahaldsins sem er fest vio
VEYVONDI hettuglasio med annarri hendi og blau plasthlid
Mix2Vial dhaldsins sem er fest vid hettuglasio med leysinum
med hinni hendinni. Snidu blau plasthlidinni rangselis og
dragou hettuglosin tvo varlega i sundur. Snertu ekki endann

a plasttenginu sem tengt er vid VEYVONDI hettuglasio sem
inniheldur uppleysta lyfid. Settu VEYVONDI hettuglasid & slétt
vinnusvaedi. Fargadu tdma hettuglasinu undan leysinum.
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Dragdu loft upp i toma, sefda einnota plastsprautu med pvi ad
draga stimpilinn aftur. Magn loftsins & ad jafngilda magninu af
bléndudu VEYVONDI sem pu etlar ad draga ar hettuglasinu.

Geymdu VEYVONDI hettuglasid (med uppleysta lyfinu)
& vinnusvadinu, tengdu sprautuna vid gleera plasttengid med
pvi ad festa sprautuna vid og snda henni réttsalis.

10

Haltu hettuglasinu med annarri hendinni og notadu hina
hendina til ad prysta 6llu loftinu Gr sprautunni inn
i hettuglasid.

11

Snudu tengdu sprautunni og VEYVONDI hettuglasinu pannig
ad hettuglasid sé efst. Haltu &fram ad prysta sprautustimplinum
inn. Dragdu VEYVONDI upp i sprautuna med pvi ad toga
heegt i stimpilinn.

12

Ekki mé prysta og draga lausnina fram og til baka & milli
sprautunnar og hettuglassins. bad getur skemmt lyfid. begar
pu ert tilbdin/n til ad gefa lyfid, skaltu aftengja sprautuna med
pvi ad snua henni rangsalis. Skodadu sprautuna m.t.t. agna,
lausnin i sprautunni & ad vera teer og ef flogur eda agnir sjast
skaltu ekki nota lausnina og lata leekninn vita.

13

o Ef pa parft meira en eitt hettuglas med VEYVONDI til
ad utbda skammtinn:

o Skildu sprautuna eftir fasta vid hettuglasio par til hitt
hettuglasid er tilbuid.

o Fardu eftir skrefunum fyrir blondun hér ad ofan (2 til 8)
til ad blanda hitt hettuglasio af VEYVONDI med pvi ad
nota nytt Mix2Vial &hald fyrir hvert hettuglas.

14

Draga mé innihald hettuglasanna tveggja upp i eina sprautu.
ATHUGID: begar pu prystir lofti inn i hitt VEYVONDI
hettuglasio til ad sameina pad i eina sprautu, skaltu sna
hettuglasinu og tengdu sprautunni pannig ad hettuglasid sé ofan a.
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Leiobeiningar fyrir lyfjagjof

Skodadu bléndudu lausnina i sprautunni med tilliti til agna og mislitunar fyrir gjof (lausnin & ad vera
teer, litlaus og laus vid agnir). EKkKi er 6algengt ad nokkrar flégur eda agnir verdi eftir i hettuglasinu
med lyfinu ad lokinni bléndun. Sian sem er innifalin i Mix2Vial dhaldinu fjarleaegir pessar agnir ad
fullu. Siun hefur ekki ahrif & dtreikning skammta. Ekki ma nota lausnina i sprautunni ef hun er
skyjud eda inniheldur flogur eda agnir eftir siun.

1. Festu innrennslisnalina vid sprautu sem inniheldur VEYVONDI lausn. Melt er med vangjudu
(fidrilda) innrennslissetti til paegindaauka. Snadu nalinni upp & vid og fjarleegdu allar loftbolur
med pvi ad smella varlega a sprautuna med fingrinum og prysta loftinu haegt og varlega at ar
sprautunni og nalinni.

2. Settu & stasa og undirbdu innrennslisstadinn med pvi ad purrka hidina vel med sefori
sprittpurrku (eda annarri hentugri, seefdri lausn sem laeknirinn eda medferdarstodin fyrir
dreyrasjuklinga hafa malt med).

3. Stingdu nélinni i blazeedina og fjarleegdu stasann. Lattu VEYVONDI renna haegt inn. Ekki gefa
meira en 4 ml & mindtu. Aftengdu tomu sprautuna. Ef margar sprautur parf fyrir skammtinn,
skaltu festa vid og gefa hverja vidbétarsprautu af VEYVONDI, eina i einu.

Athugid:

Ekki fjarleegja fidrildanalina fyrr en allar sprauturnar hafa verid gefnar og ekki snerta
Luer-tengid sem tengt er vid sprautuna.

Ef radbrigda storkupeetti VI hefur verid avisad, skal gefa radbrigda storkupatt V111
innan 10 minutna eftir ad innrennsli VEYVONDI er lokid.

4. Taktu nalina Gt ar &dinni og notadu s&fda grisju til ad setja prysting a innrennslisstadinn
i nokkrar minutur.

Ef gefa parf mikid magn af VEYVONDI, er mogulegt ad sameina tvo hettuglés med VEYVONDI.
Draga méa badar VEYVONDI lyfjabléndurnar upp i eina sprautu. I slikum tilfellum skal ekki pynna
upphaflegu bléndudu lausnina enn frekar.

Ekki setja hettuna aftur & nalina. Settu nélina, sprautuna og tém hettuglés undan VEYVONDI og
leysinum i hart ilat fyrir beitt &hold til forgunar. EKki ma fleygja pessum hlutum med venjulegu
heimilissorpi.

Eftirfarandi upplysingar eru einungis &tladar heilbrigdisstarfsménnum:

Meoferd vio bledingartilvikum (medferd eftir pdrfum (On-Demand))

Akvarda parf skammta og tidni & einstaklingsbundinn hatt samkvamt klinisku mati med hlidsjon af
alvarleika bladingartilviks, blaeedingarstad, sjukrasogu sjuklings og eftirliti med videigandi
kliniskum- og rannsoknarstofupréfunum (beedi a gildum VWF:RCo og FVIII:C).

Upphaf medferdar

Gefa skal VEYVONDI med radbrigda storkupatti VI ef gildi FVII1:C er < 40% eda er ekki pekkt, til
ad na stjorn & bleedingu. Reikna skal rFVIII skammtinn Gt fr& mismuninum & plasmagildi FV1II:C hja
sjuklingnum i upphafi og akjosanlegu hamarksgildi FVI1II:C til ad na fram videigandi plasmagildi
FVIII:C & grundvelli dzetladrar medalendurheimtar sem er 0,02 (a.e./ml)/(a.e./kg). Gefa skal allan
skammtinn af VEYVONDI og rFVIII i kjolfarid & innan vid 10 minatum.

Utreikningur & skammti

VEYVONDI skammtur [a.e.] = skammtur [a.e./kg] x likamspyngd [kg]
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Sidari innrennsli

Gefid sidari 40 a.e. til 60 a.e./kg skammt af VEYVONDI med innrennsli & 8 til 24 klst. fresti
samkvamt skammtabilinu i toflu 1, eins lengi og klinisk porf er &. Vid meirihattar bledingartilvik skal
halda lagmarksgildum VWF:RCo yfir 50% eins lengi og pad er talid naudsynlegt.

Tafla 1. Radlagdir skammtar til medferdar & minnihattar og meirihattar bleedingum

Bla&ain Upphafsskammtur @ Sidari skammtur
g (a.e. VWF:RCo/kg likamspyngd)
Minnihattar 40 til 50 a.e./kg & 8 til 24 Kist.
(t.d. bl6dnasir, munnblading, 40 til 50 a.e./kg fresti (eda eins lengi og pad er
tidablaedingar) talid kliniskt naudsynlegt)
Meirihattar®
(td. verulegar eda 40 til 60 a.e./kg 4 8 til 24 Klst.

ovidradanlegar blddnasir,
tidablaedingar, bledingar 50 til 80 a.e./kg
i meltingarvegi, verkar
& miotaugakerfi, lidblaedingar
eda bledingar vegna averka)
aef rEVIII er gefid skal skoda fylgisedil rFVIII til ad fa leidbeiningar um bléndun og gjof.
®Blading getur talist meirihattar ef gjof raudra blédkorna er naudsynleg eda hugsanleg eda ef blaeding
& sér stad 4 lifshaettulegum stad (t.d. bleeding i hofudkdpu eda meltingarvegi).

fresti i u.p.b. 2-3 daga (eda eins
lengi og pad er talid kliniskt
naudsynlegt)

Fyrirbygging blaedingar og medferd i tengslum vio valadgerd

Meta skal gildi FVIII:C fyrir upphaf hverrar skurdadgerdar. Radlogd lagmarks markgildi
eru 0,4 a.e./ml fyrir minnihattar skurdadgerd og munnskurdadgerd og 0,8 a.e./ml fyrir meirihattar
skurdadgerd.

Til ad tryggja ad innreen gildi FVIII fyrir skurdadgerd séu a.m.k. (0,4 a.e./ml fyrir minnihattar
skurdadgerd og munnskurdadgerd og 0,8 a.e./ml fyrir meirihattar skurdadgerd), geeti 40-60 a.e./kg
skammtur af VEYVONDI verid gefinn 12-24 klst. (skammtur fyrir adgerd) fyrir upphaf valadgerdar.
Innan vid 1 klst. fyrir skurdadgerd skulu sjuklingar fa skammt af VEYVONDI byggt & mati 3 Kist.
fyrir skurdadgerd. Skammturinn fer eftir VWF og FVIII gildum sjuklingsins, tegund og alvarleika
blaedingarinnar.

Ef FVIII:C gildin eru ekki radl6gd markgildi skal gefa skammt af VEYVONDI einu og sér innan

vid 1 kist. fyrir adgerdina. Ef gildi FVI11:C eru ekki radlogd markgildi skal gefa rFVIII til vidbétar vid
vonicog alfa til ad heekka VWF:RCo og FVIII:C. Sja toflu 2 fyrir upplysingar um radlogd markgildi
FVIII:C.

Tafla 2. R4616gd hamarksmarkgildi VWF:RCo og FVII1:C sem na parf fyrir skurdadgerd til ad
koma i veg fyrir mikla blaedingu vid og ad lokinni skurdadgerd

Utreikningur & skammti rVWF
Tegund Hamarksmarkgildi | Hamarksmarkgildi | (sem gefa skal innan vid 1 klst.
skurdadgerdar | VWF:RCo i plasma | FVIII:Ciplasma? | fyrir skurdadgerd) (a.e. VWF:RCo
naudsynlegt)

Minnihattar 0,5-0,6 a.e./ml 0,4-0,5 a.e./ml APVWEF:RCo x likamspyngd (kg) /IR ¢

Meirihéttar la.e/ml 0,80-1 a.e./ml APVWF:RCo x likamspyngd (kg) /IR ¢

2 Viobétar rFVIII kann ad vera naudsynlegt til ad na fram radlégdum hamarksmarkgildum FVIII:C
i plasma. Skammtaradgjof skal byggjast & IR.

® A = hamarksmarkgildi VWF:RCo i plasma —upphafsgildi VWF:RCo i plasma

°IR = Hlutfallsleg endurheimt mald hja patttakandanum. Ef IR er ekki tilteek, skal gera rad fyrir ad
IR sé 0,02 a.e./ml & hverja a.e./kg.
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Vid og ad lokinni skurdadgero

Eftir upphaf skurdadgerdarinnar skal fylgjast med plasmagildum VWF:RCo og FVIII:C og veita
einstaklingsbundna uppbédtarmedferd vid og ad lokinni skurdadgerd samkvaemt nidurstédum
lyfjahvarfa (PK), magni og lengd blaedingarinnar og hefobundna medferd. Almennt skal tidni
skommtunar fyrir uppb6tarmedferd VEYVONDI ad lokinni skurdadgerd vera & bilinu tvisvar & dag og
& 48 Klst. fresti. I toflu 3 ma finna radleggingar um sidari vidhaldsskammita.

Tafla 3. R4016gd lagmarksmarkgildi VWF:RCo og FVIII:C i plasma og lagmarkstimi medferdar
fyrir sidari vidhaldsskammta til ad koma i veg fyrir mikla bleedingu ad lokinni skurdadgerd

VWF:RCo FVIII:.C
Lagmarksmarkgildi Lagmarksmarkgildi
Tegund i plasma i plasma Lagmarks- Tiani
skurd- Allt Meira Allt Meira timi skémmtunar
adgerdar ad 72 klst. en 72 klst. ad 72 kist. en 72 kist. | medferdar
eftir skuro- | eftir skuro- | eftir skurd- | eftir skurd-
adgerd adgerd adgerd adgerd
Minnihattar >0,30 i > 0,40 ) agklst | A12-24Kist. fresti/
a.e./ml a.e./ml annan hvern dag
Meirihattar > 0,50 > 0,30 > 0,50 > 0,40 22 klst. A 12-24Kist. fresti /
a.e./ml a.e./ml a.e./ml a.e./ml annan hvern dag

Fyrirbyggjandi medferd

Vid innleidingu & langtima fyrirbyggjandi medferd vid bleedingum hja sjuklingum med

von Willebrand sjukdom (VWD) skal ihuga ad gefa 40 til 60 a.e./kg skammta af VEYVONDI tvisvar i
viku. Allt eftir &standi og kliniskri svorun sjuklings, par med talid blaedingar milli lyfjagjafa
(breakthrough bleeds), getur verid porf a steerri skommtum (ekki meira en 80 a.e./kg) og/eda aukna

tioni skommtunar (allt ad prisvar i viku).

Heiti og lotundmer lyfsins

Eindregid er meelt med pvi ad nafn sjuklings og lotundmer lyfsins sé skrad i hvert skipti sem
VEYVONDI er gefio sjuklingi, til ad vidhalda tengingu milli sjuklingsins og framleidslulotu lyfsins.
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