VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um o6ryggi lyfsins komist fljott og
orugglega til skila. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er
um ad tengist lyfinu. I kafla 4.8 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

1. HEITI LYFS

Xolremdi 100 mg hord hylki

2. INNIHALDSLYSING
Hvert hart hylki inniheldur 100 mg af mavorixafori.

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Hart hylki (hylki).
Ogegnsz hord gelatinhylki af stzerd 1 (lengd u.p.b. 19,4 mm) med hvitum bol og ljésblau loki. A hvita

hylkisbolinn er letrad ,,100 mg* med svortu bleki og a ljosblaa hylkislokid er letrad ,,MX4* med
svortu bleki.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Xolremdi er @tlad sjuklingum 12 4ra og eldri til medferdar vio WHIM-heilkenni (vortum,
gammaglobulinlekkun, sykingum og 6edlilegri séfnun hvitra blodkorna 1 beinmerg (myelokathexis))
til ad fjolga proskudum daufkyrningum og eitilfrumum i blodrasinni.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Eingdngu sérfredileknar med reynslu af greiningu eda medferd vid onaemisskorti skulu hefja
meoferdina.

Skammtar

Réolagdur skammtur er:

- byngd yfir 50 kg: 400 mg (fjogur 100 mg hylki) til inntdku einu sinni 4 dag a fastandi maga eftir
naeturfostu og ad minnsta kosti 30 minatum fyrir mat.

- byngd 50 kg eda minni: 300 mg (prju 100 mg hylki) til inntdku einu sinni 4 dag 4 fastandi maga
eftir neturfostu og ad minnsta kosti 30 minatum fyrir mat.

Skammtur gleymist
Ef skammtur gleymist skal taka nasta skammt samkvaemt dztlun. Sjuklingurinn etti ekki ad taka
tvofaldan skammt til ad baeta upp skammt sem gleymdist ad taka.

Skammtabreytingar

Samhlida notkun Xolremdi og 6flugra eda medaloflugra CYP3A4-hemla
Vid notkun samhlida 6flugum CYP3A4-hemli skal minnka solarhringsskammtinn 1 200 mg.




begar Xolremdi er notad samhlida midlungséflugum CYP3A4-hemli skal fylgjast oftar med
aukaverkunum pess sem geta tengst aukinni utsetningu fyrir mavorixafori (sja kafla 4.5) og minnka
skal solarhringsskammt Xolremdi i 100 mg prepum, eftir pvi sem er kliniskt naudsynlegt, en ekki i
leegri skammt en 200 mg.

Samhlida notkun Xolremdi og P-gp-hemla

begar Xolremdi er notad samhlida P-gp-hemli skal fylgjast oftar med aukaverkunum pess sem geta
tengst aukinni Utsetningu fyrir mavorixafori (sja kafla 4.5) og minnka skal solarhringsskammt
Xolremdi 1 100 mg prepum, eftir pvi sem er kliniskt naudsynlegt, en ekki i laegri skammt en 200 mg.

Sérstakir sjuklingahdpar

Heetta a lengingu leiorétts QT-bils

Hja sjuklingum med aheettupeetti fyrir lengingu leidrétts QT-bils og/eda vid samhlida notkun med
lyfjum sem vitad er ad geta lengt leidrétt QT-bil, parf ad meta og fylgjast med leidréttu QT-bili (sja
kafla 4.4). Ef minnka parf skammta skal minnka solarhringsskammt 1 100 mg skrefum, en ekki 1 leegri
skammt en 200 mg. Hugsanlega getur verid naudsynlegt ad heatta notkun Xolremdi (sja kafla 4.4).

Aldradir
Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um sjuklinga 65 éra og eldri.

Skert nyrnastarfsemi

Ekki hefur verid synt fram 4 oryggi og verkun Xolremdi hja sjuklingum med verulega skerdingu &
nyrnastarfsemi (kreatinintithreinsun 15 til minna en 30 ml/min.) eda nyrnasjikdom a lokastigi
(kreatinintthreinsun minni en 15 ml/min.). Ekki er radlagt ad gefa sjuklingum med verulega skerta
nyrnastarfsemi eda nyrnasjukdom & lokastigi Xolremdi. Engin skammtaadlogun er radlogo hja
sjuklingum med kreatinintithreinsun > 30 ml/min., par med talid hja sjiklingum meo vaega til i
medallagi mikla skerdingu & nyrnastarfsemi.

Skert lifrarstarfsemi

Ekki hefur verid synt fram 4 6ryggi og verkun Xolremdi hja sjuklingum med i medallagi til verulega
skerdingu & starfsemi lifrar (Child-Pugh stig > 7). Notkun Xolremdi er ekki ra0lo6gd hja sjuklingum
med 1 medallagi til verulega skerdingu a starfsemi lifrar. Skammtaadlogun er ekki radlogo hja
sjuklingum med vaga skerdingu 4 starfsemi lifrar.

Born

Ekki hefur enn verid synt fram a 6ryggi og verkun Xolremdi hja bérmum & aldrinum 2 til 11 ara. Engar
upplysingar liggja fyrir.

Ekki ma nota Xolremdi fyrir bérn yngri en 2 ara par sem tutsetning fyrir mavorixafori getur valdio
skertum proska (sja kafla 5.3).

Lyfjagjof
Xolremdi er @tlad til inntoku.

Taka skal hylkid a fastandi maga eftir neturfostu og ad minnsta kosti 30 mintitum fyrir mat (Sja
kafla 5.2).

Hylkin & ad gleypa heil og pau ma ekki opna, brjota eda tyggja til ad tryggja virkni og stodugleika
lyfsins.

4.3 Frabendingar

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



Notkun med lyfjum sem eru mjog had CYP2D6 til uthreinsunar (t.d. dextrometorfan, kodein,
tramadol) (sja kafla 4.5).

A medgongu (sja kafla 4.4, 4.6 0og 5.3).
4.4 Sérstok varnadaroro og varudarreglur vié notkun

Eiturverkanir 4 a&xlun

Midad vid verkunarhatt mavorixafors getur pad haft skadleg ahrif & fostur pegar pad er gefid pungadri
konu (sja kafla 4.3, 4.6 og 5.3).

Kvenkyns sjuklingar sem geta ordid pungadir verda ad taka pungunarprof til ad utiloka pungun adur
en medferd med Xolremdi hefst. Kvenkyns sjuklingar sem geta ordid pungadir verda ad nota drugga
getnadarvorn (t.d. tvofalda vorn) medan & medferd med Xolremdi stendur og i prjar vikur eftir ad
sidasti skammturinn er tekinn (sja kafla 4.6 og 5.3).

Karlkyns sjuklingar sem eiga kvenkyns maka sem geta ordid pungadir skulu nota smokka vio samfarir
4 medan peir taka Xolremdi og 1 ad minnsta kosti prjar vikur eftir ad medferd lykur.

Ef kona sem er pungud verdur utsett fyrir mavorixafori 4 hin ad hafa tafarlaust samband vid leekni og
haetta medferd med mavorixafori.

Til ad adstoda heilbrigdisstarfsfolk og sjuklinga vid ad lagmarka hugsanlega hettu 4 eiturverkunum &
fosturvisa og fostur verdur leidbeiningum fyrir heilbrigdisstarfsfolk dreift til peirra
heilbrigdisstarfsmanna sem hafa reynslu af medferd WHIM-heilkennis og sjuklingakort fylgir med
pakkningu lyfsins.

Lenging leiorétts QT-bils

Mavorixafor veldur péttnihadri lengingu 4 leidréttu QT-bili (sja kafla 5.1). Samhlida notkun Xolremdi
og annarra lyfja sem lengja leiorétt QT-bil getur leitt til meiri lengingar 4 leidréttu QT-bili og
aukaverkana sem tengjast lengingu a leidréttu QT-bili, par 4 medal margbreytilegs sleglahradtakts
(torsade de pointes), annarra alvarlegra takttruflana og skyndidauda.

Leidrétta skal alla breytanlega dhattupeetti fyrir lengingu a leioréttu QT-bili og meta skal leiorétt QT-
bil i upphafi medferdar og fylgjast med pvi medan 4 medferd stendur eftir pvi sem kliniskt tilefni er til
hja sjuklingum med ahaettupeetti fyrir lengingu & leidréttu QT-bili (t.d. hjartabilun, lenging 4 QT-bili,
kaliumlaekkun 1 blodi) eda sem fa samhlida lyf sem auka utsetningu fyrir mavorixafori og/eda virkum
efnum sem vitad er ad geta lengt leidrétt QT-bil. Hugsanlega getur verid naudsynlegt ad minnka
skammta (sja kafla 4.2) eda hatta notkun Xolremdi.

Sjuklingar an stadfestra CXCR4-genaafbrigda

Ekki hefur verid synt fram & verkun og 6ryggi Xolremdi hja sjiklingum med WHIM-heilkenni sem
bera ekki sjukdomsvaldandi CXCR4-afbrigdi.

Natriuminnihald

Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverju horou hylki, p.e.a.s. er sem neest
natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Upplysingar um milliverkanir Xolremdi vid 6nnur lyf sem eru hugsanlega notud samhlida eru teknar
saman i toflu 1, toflu 2 og toflu 3.



Rannsoknir & milliverkunum hafa eingdngu verid gerdar hja fullordnum.

Tafla 1: Ahrif Xolremdi 4 énnur Iyf (listinn er ekki tzemandi)

Lyf eftir
meoferoarsvioum

Ahrif 4 lyfjagildi.
Medalhlutfall (90%
oryggisbil) fyrir AUC, Cmay,
Cmina

Radleggingar vardandi samhlida lyfjagjof
med Xolremdi

CYP2D6-hvarfefni

t.d.
dextrometorfan,
kodein, tramadol

Dextrémetorfan®
1 Cmax 6,5-falt (5,1 til 8,3)
1 AUC 9-falt (6,5 til 12,3).

Mavorixafor er CYP2D6-hemill.

Ekki ma nota Xolremdi samhlida lyfjum
sem eru mjog had CYP2D6 hvao vardar
uthreinsun (sja kafla 4.3).

Eftir a0 medferd med mavorixafori er haett
geta hamlandi ahrif 4 CYP2D6 verio
vidvarandi; thuga skal titskolunartimabil
sem er um pad bil 30 dagar (samsvarar

9 helmingunartimum) 4dur en medferd med
lyfjum sem eru mjog had CYP2D6 til
uthreinsunar er hafin.

CYP3A4-hvarfefni

t.d. midazolam,
alprazolam,
everolimus,
telitromycin,
telaprevir, ceritinib,
ribociclib,

Midazolam®
1 Cmax 1,1-falt (1,0 til 1,3)

1 AUC 1,7-falt (1,4 til 2,1).

Mavorixafor er CYP3A4-hemill.

begar lyfid er notad samhlida CYP3A4-
hvarfefnum, par sem lagmarksstyrkur
hvarfefna getur leitt til alvarlegra
aukaverkana, @tti ad fylgjast oftar med
aukaverkunum tengdum CYP3A4-

atazanavir. hvarfefnum.
P-gp hvarfefni
digoxin Digoxin® begar Xolremdi er notad samhlida digoxini
1 Cmax 1,5-falt (1,3 til 1,8) skal meela péttni digoxins i sermi adur en
1 AUC 1,6-falt (1,4 til 1,9). samhlida notkun Xolremdi er hafin og
fylgjast afram med péttni digoxins 1 sermi
eins og radlagt er 1 samantekt a eiginleikum
digoxins.
Onnur P-gp Milliverkanir ekki begar Xolremdi er notad samhlida 6drum P-
hvarfefni rannsakadar. gp hvarfefnum, par sem lagmarksstyrkur

t.d. dabigatran
etexilat, edoxaban,
fex6fenadin

hvarfefna getur leitt til alvarlegra
aukaverkana, @tti ad fylgjast oftar med
aukaverkunum tengdum P-gp hvarfefnum.

OCT2/MATE]1-hvarfefni

metformin

Metformin
1 Crmax um 35% (17 til 49%)
1 AUC um 35% (20 til 47%)

Hafa skal eftirlit med stjorn a blodsykri og
allaga skammtinn af metformini eftir
porfum.

Mavorixafor getur dregid ur medalgildi Crax
og AUC metformins, sem getur dregid ur
virkni metformins. Verkunarhattur pessarar
milliverkunar er 6pekktur.

*Allar rannsoknir 4 milliverkunum voru gerdar 4 heilbrigdum einstaklingum.
®Samhlida notkun med Xolremdi 400 mg

°Sambhlida notkun staks skammits til inntoku af blondu hvarfefna flutningsproteina
sem inniheldur 0,25 mg af digoxini og Xolremdi i jafnvegisskammti (400 mg/dag).
4Samhlida notkun staks skammts til inntdku af blondu hvarfefna flutningsproteina
sem inniheldur 10 mg af metformini og Xolremdi i jafnvaegisskammti (400 mg/dag).



Tafla 2: Ahrif annarra lyfja 4 Xolremdi (listinn er ekki tzemandi)

Lyf eftir Ahrif 4 lyfjagildi. Radleggingar vardandi samhlida lyfjagjof
medferdoarsvioum Medalhlutfall (90% med Xolremdi

oryggisbil) fyrir AUC,

Cmax, Cmina
CYP3A4-virkjar
t.d. apalitamio, Milliverkanir ekki Mavorixafor er CYP3A4-hvarfefni.
carbamazepin, rannsakadar. Buist er vio ad samhlida notkun 6flugs
enzalatamid, mitotan, CYP3A4-virkis laekki péttni mavorixafors,
fenytoin, rifampicin, Acetlad: sem getur dregid ur medferdarahrifum
fenobarbital, | Mavorixafor Cpmax Xolremdi. Samhlida notkun er ekki radlogo.
johannesarjurt | Mavorixafor AUC

Oflugir eda medaloflugir CYP3A4-hemlar

t.d. itrakonazol,
amiodardn, diltiazem,
flukonazol, ketdokonazol,
klaritrémycin,
erytromycin, nefazodon.

Itrakénazol®

1 Um pad bil 2-fold
utsetning fyrir
mavorixafor

Acetlad:
1 Mavorixafor Cmax
1 Mavorixafor AUC

Mavorixafor er CYP3A4-hvarfefni.

Buast ma vid ad samhlida notkun 6flugra
eda medaloflugra CYP3A4-hemla auki
utsetningu fyrir mavorixafori og geti aukid
heaettu a aukaverkunum.

begar Xolremdi er notad samhlida 6flugum
CYP3A4-hemli tti ad minnka
solarhringsskammtinn 1 200 mg. (sja

kafla 4.2).

begar Xolremdi er notad med
midlungséflugum CYP3A4-hemli skal
fylgjast oftar med aukaverkunum og minnka
solarhringsskammtinn 1 100 mg prepum,
eftir pvi sem er kliniskt naudsynlegt, en ekki
i leegri skammt en 200 mg (sja kafla 4.2).

P-gp-hemlar

itrakonazol (200 mg),
verapamil

Itrakénazol®

1 Um pad bil 2-fold
utsetning fyrir
mavorixafor

Acetlad:
1 Mavorixafor Cmax
1 Mavorixafor AUC

Mavorixafor er P-gp hvarfefni.

begar Xolremdi er notad samhlida P-gp-
hemlum skal fylgjast oftar med
aukaverkunum Xolremdi sem geta tengst
aukinni utsetningu fyrir mavorixafori og
minnka skal solarhringsskammt Xolremdi 1
100 mg prepum, eftir pvi sem er kliniskt
naudsynlegt, en ekki i laegri skammt en
200 mg (sja kafla 4.2).

2Allar rannsoknir &4 milliverkunum voru gerdar 4 heilbrigdum einstaklingum.

"Samhlida notkun Xolremdi 200 mg og 200 mg itrak6nazols.




Tafla 3: Milliverkanir lyfja vio takttruflunum og annarra lyfja sem geta lengt QT-bilio

Lyf eftir medferdarsvioum Ahrif 4 lyfjagildi. Radleggingar varoandi samhlida
Medalhlutfall (90% | lyfjagjof med Xolremdi
oryggisbil) fyrir
AUC, Cmax, Cmin
Lyf vid takttruflunum (par Milliverkanir ekki Xolremdi veldur styrkhadri lengingu a
med talid, en ekki takmarkad rannsakadar. leioréttu QT-bili. Samhlida notkun
vid, amiddardn, disopyramio, Xolremdi med 60rum lyfjum sem tengjast
prokainamid, kinidin og Buist vio lengingu a | lengingu a leioréttu QT-bili getur leitt til
sotalol) leidréttu QT-bili lengingar 4 leidréttu QT-bili (sja kafla 4.4
og 5.1).
Onnur lyf sem vitad er ad
lengja QT-bilid (par med talio, Vi0 samhlida notkun med lyfjum sem
en ekki takmarkad vid, vitad er ad geta lengt leiorétt QT-bil, parf
klérokin, halofantrin, ad meta og fylgjast med leidréttu QT-bili
klaritrémysin, siprofloxasin, (sja kafla 4.2 og 4.4). Ef minnka parf
levofloxasin, azitromysin, skammta skal minnka s6larhringsskammt
haléperidol, metadon, i 100 mg skrefum, en ekki i laegri skammt
moxifloxasin, bepridil, en 200 mg. Hugsanlega getur veriod
pimosid og ondansetroén i naudsynlegt ad haetta notkun Xolremdi
blazd) (sja kafla 4.2 og 4.4).

Matur

Raodleggja skal sjuklingum ad fordast ad borda eda drekka matveeli sem innihalda greipaldin par sem
greipaldin er 6flugur CYP3A4-hemill og getur aukid haettu 4 aukaverkunum af v6ldum Xolremdi.

4.6 Frjésemi, medganga og brjéstagjof

Konur sem geta ordid pungadar / Getnadarvarnir karla og kvenna

Kvenkyns sjiklingar sem geta ordid pungadir og stunda athafnir sem geta leitt til pungunar verda ad
taka pungunarprof til ad ttiloka pungun adur en medferd med Xolremdi hefst. Kvenkyns sjuklingar
sem geta ordid pungadir verda ad nota érugga getnadarvorn (t.d. tvdfalda vorn) medan 4 medferd med
Xolremdi stendur og 1 prjar vikur eftir ad sidasti skammturinn er tekinn (sja kafla 4.4).

Karlkyns sjuklingar sem eiga kvenkyns maka sem geta ordid pungadir skulu nota smokka vid samfarir
4 medan peir taka Xolremdi og 1 ad minnsta kosti prjar vikur eftir ad medferd lykur.

Medganga
Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun mavorixafors hja pungudum konum.

Midad vid verkunarhatt mavorixafors getur pad haft skadleg ahrif & fostur pegar pad er gefid pungadri
konu (sja kafla 5.3).

Ekki ma nota Xolremdi 4 medgongu (sja kafla 4.3).

Ef pungud kona er utsett fyrir mavorixafor skal hafa tafarlaust samband vid lekni og heetta medferd
med mavorixafor.

Brjostagjof

Mavorixafor hefur ekki verid rannsakad hja konum med barn 4 brjosti. Ekki er pekkt hvort
mavorixafor/umbrotsefni skiljast ut 1 brjostamjolk manna og dyra.



Ekki er haegt ad utiloka heettu fyrir born 4 brjosti.

Vega parf og meta kosti brjostagjafar fyrir barnid og avinning medferdar med Xolremdi fyrir konuna
og akveda a grundvelli matsins hvort haetta eigi brjostagjof medan & medferd stendur og 1 prjar vikur
eftir ad sidasti skammtur er tekinn eda hetta medferd med Xolremdi.

Frj6semi

Ahrif mavorixafors 4 frjésemi manna eru ekki pekkt. Ahrif mavorixafors 4 frjosemi karla og kvenna
voru ekki rannsékud 1 sérstokum rannséknum & eiturverkunum a exlun. I rannséknum 4 langvinnum
eiturverkunum eftir endurtekna skammta komu fram breytingar 4 eistum 1 einni rannsokn par sem
medferd var hafin hja ungum hundum fyrir kynproska. Mikilvegi pessara nidurstadna fyrir karlkyns
sjuklinga er ekki pekkt (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Xolremdi getur haft ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Radleggja skal sjuklingum ad aka
hvorki né nota vélar ef peir finna fyrir aukaverkunum fra taugakerfi.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 6ryggisupplysingum

Oryggisgdgnin sem lyst er hér ad nedan lysa ttsetningu hja 38 sjiklingum med WHIM-heilkenni sem
fengu medferd med mavorixafori, med medferdartima 4 bilinu minna en 6 manudi (7 sjuklingar) til

4 ar (7 sjuklingar), med midgildi timalengdar Utsetningar 2 ar. Algengustu aukaverkanirnar sem komu
fram, af hvada stigi sem var, voru ahrif & meltingarfeeri [6gledi (21,1%), nidurgangur (18,4%), uppkdst
(13,2%), meltingartruflanir (10,5%), kvidverkir (10,5%)], ttbrot (13,2%) og hofudverkur (10,5%).

Ahrif 4 meltingarfari geta komid fram eftir ad medferd med Xolremdi er hafin; pessi vidbrogd hverfa
yfirleitt 4 fyrstu 3 ménudunum jafnvel pott medferd med Xolremdi sé haldid afram.

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir sem greint var fra i kliniskum rannsoknum med mavorixafori eru taldar upp hér ad
nedan i toflu 4. Par 4 medal voru tver kliniskar rannsoknir par sem 38 sjuklingar med WHIM-
heilkenni fengu medferd med mavorixafori.

Aukaverkanirnar eru taldar upp i toflu 4 samkvaemt flokkun MedDRA eftir lifferum og tioni. Tidnin
er skilgreind & eftirfarandi hatt: mjog algengar (=1/10), algengar (=1/100 til <1/10), sjaldgeefar
(=1/1.000 til <1/100), mjog sjaldgeefar (=1/10.000 til <1/1.000), koma 6rsjaldan fyrir (<1/10.000) og
tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aetla tioni ut fra fyrirliggjandi gdgnum).

Tafla 4: Aukaverkanir

Liffeeraflokkur Aukaverkun Tioni
Hoéfuoverkur Mjbg algengar
Taugakerfi Sundl Algengar
Y firlio Algengar
Ondunarferi, brjésthol og midmeeti Bloodnasir Algengar
Meltingarfeeri Ogledi Mjbg algengar
Nidurgangur Mjbg algengar
Meltingarénot Mjbg algengar
Kvidverkur Mjbg algengar
Uppkost Mjbg algengar




Liffeeraflokkur Aukaverkun Tioni

Hu0 og undirhtid Utbrot* Mjog algengar
Huopurrkur Algengar
Huobolga sem likist sora Algengar

*eftirfarandi flokkar innihalda eftirfarandi MedDRA -heiti:
Utbrot: drofnuutbrot, kladautbrot, droutitbrot

Born
I 3. stigs lykilrannsokninni X4P-001-103 voru 7 af 14 sjiklingum sem fengu medferd med
mavorixafori & aldrinum 12 til <18 ara. Engir sjuklingar 1 2. stigs rannsokninni X4P-001-MKKA voru

yngri en 18 ara.

Oryggissnid hja sjiklingum 4 aldrinum 12 til <18 4ra var svipad og hja heildarpydinu, p.m.t.
fullordnum og unglingum.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um a0 tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er hegt ad fylgjast stoougt med sambandinu milli &vinnings og ahettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Ekki er til neitt sérstakt motefni eda medferdariarraedi til ad flyta fyrir brotthvarfi mavorixafors. Ef
ofskdmmtun & sér stad er radlagt ad heetta medferd og hefja studningsmedferd vid einkennum eftir pvi
sem & kliniskt vio.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onzmisérvandi lyf, énnur énaemisérvandi lyf, ATC-flokkur: LO3AX24
Verkunarhattur

Mavorixafor er blokki CXC-efnatogavidtaka 4 (CXCR4) sem hindrar bindingu CXCR4-bindilsins,
stromaafleidds pattar-1a (SDF-1a)/CXC-efnatogabindils 12 (CXCL12). SDF-1/CXCR4 gegnir
hlutverki 1 flutningi og ratvisi hvitra blédkorna til og fra beinmergsholfinu. Aukin virkni
stokkbreytinga i CXCR4-vidtakageninu sem a sér stad hja sjuklingum med WHIM-heilkenni leidir til
aukinnar svorunar vio0 CXCL12 og vardveislu hvitra bléokorna 1 beinmerg (myelokathexis).
Mavorixafor hamlar svérun vid CXCL12 bedi 1 villigerdar og stokkbreyttum CXCR4-afbrigdum sem
tengjast WHIM-heilkenni. Medferd med mavorixafor leidir til aukinnar losunar dautkyrninga og
eitilffrumna og einkjornunga r beinmerg i bl6orésina.

Lyfhrif

Heildarfjoldi daufkyminga (ANC) og heildarfjdldi eitilfrumna (ALC) nadi hamarki 4 klst. eftir
skammtagjof Xolremdi og nadi aftur upphafsgildi innan 24 klst. eftir skammtagjof. Vid gjof 50 mg
skammta af mavorixafori (0,125 sinnum radlagdur hdmarksskammtur) til 400 mg einu sinni 4 dag
tengdist aukin Utsetning mavorixafors 1 jafnveegi lengri medaltima (i klst.) yfir vidomidunarmdrkum
heildarfjélda daufkyrninga (TATanc) sem nam 500 frumum/pl og lengri medaltima (i klst.) yfir
vidmidunarmdrkum heildarfjolda eitilfrumna (TATarc) sem nam 1.000 frumum/pl & sélarhring.


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

Raflifedlisfraedi hjartans

[ rannsokn & QT-bili var hamarksmedallenging 4 leidréttu QT-bili 15,6 ms (efri mork 90%
Oryggisbilsins = 19,8 ms) eftir gjof 800 mg af Xolremdi (tvofaldur radlagdur hamarksskammtur) hja

heilbrigdum sjaltbodalidum. Sja kafla 4.4.

Verkun og oryggi

Xolremdi var metid i tveimur kliniskum rannséknum. Rannsokn X4P-001-103 (kallast framvegis
rannsokn 1) var 3. stigs, slembirddud, tviblind, fjolsetra klinisk rannsokn med samanburdi vid lyfleysu
hja fullordnum og unglingum (12 éara og eldri) med WHIM-heilkenni. Rannsokn X4P-001-MKKA
(kallast framvegis rannsokn 2) var opin 2. stigs studningsrannsokn hja fullordnum sjuklingum med

WHIM-heilkenni.

3. stigs rannsokn (lykilrannsokn)

Mat var lagt & verkun Xolremdi hja fullordnum og unglingum & aldrinum 12 til <18 4ra med WHIM-
heilkenni & 52 vikna slembiradada, tviblinda timabilinu med samanburdi vio lyfleysu i rannsokn 1.
Allir sjuklingarnir sem voru skradir 1 rannsoknina voru med arfgerdarstadfest afbrigdi af CXCR4 i
samraemi vid WHIM-heilkenni og stadfestan heildarfjolda dautkyrninga < 400 frumur/ul. Mavorixafor
400 mg til innt6ku var gefid einu sinni 4 dag hja fullordnum og unglingum sem vogu >50 kg og

200 mg einu sinni 4 dag hja unglingum sem vogu <50 kg. Sjuklingum var leyft ad halda afram (en
ekki hefja) onemisglobulinmedferd med sama skammti. Notkun annarra CXCR4-vidtakablokka eda

kyrningavaxtarpattar (G-CSF) var ekki leyfo.

brjatiu og einum sjuklingi var slembiradad 1:1 til ad fa annadhvort lyfleysu (n = 17) eda mavorixafor
(n = 14) einu sinni 4 dag 1 52 vikur. Lyofradilegar upplysingar og sjukdémseinkenni sjuklinga vid

upphaf eru synd i toflu 5.

Tafla 5: Lyofraeoileg einkenni og sjukdomseinkenni sjiklinga med WHIM-heilkenni vido upphaf

rannséknar (rannsokn 1)

(frumur/pl) medaltal (SD)

Lyofreedilegar upplysingar og sjukdémseinkenni Xolremdi Lyfleysa
N=14) N=17)

Lyofreedilegar upplysingar

Aldur (ar) medaltal (stadalfravik) 22,1 (12,20) 30,9 (21,25)

Aldurshépur, n (%) - -

12 til <18 ara 7 (50,0) 8(47,1)

>18 ara 7 (50,0) 9(52,9)
Kyn, n (%) - -

Karl 5 (35,7 8(47,1)

Kona 9 (64,3) 9(52,9)

Kynpaéttur, n (%) - -

Hyvitur 13 (93) 16 (94)

Asiskur 0 1 (6)

Annad 1(7) 0
Sjukdémseinkenni
Notkun énemisglobulins i upphafi, n (%) - -

Ja 6 (42,9) 8 (47,1)
Medaltal heildarfjolda dautkyrninga (ANC) 1 155 (93,8) 281 (232,7)
upphafi (frumur/pul) medaltal (SD)

Medaltal heildarfjolda eitilfrumna (ALC) 1 upphafi 501 (204,8) 563 (199,1)

Skammstafanir: SD = stadalfravik

Athugio: Hlutfallstolur eru reiknadar ut fra fjolda sjuklinga innan hvers einkennis sem nefnara.

Adalendapunktur verkunar var haekkun 4 medaltali heildarfjolda dautkyrninga mald sem medaltimi
(klst.) yfir viomidunarmdrkum fyrir medaltal heildarfjolda daufkymninga (TATanc) sem namu
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500 frumum/ul, sem var metid a 24 klst. timabili 4 sinnum i allri rannsékninni (a4 3 méanada fresti i
12 manudi). A 52 vikna timabilinu var TATanc tolfreedilega marktaekt heerra hja sjiklingum sem fengu
medferd med mavorixafori samanborid vid lyfleysu. Sja toflu 6 og mynd 1.

Tafla 6: Medaltimi (klst.) yfir viomidounarmérkum fyrir meoaltal heildarfjolda daufkyrninga

(TATanc) i rannsékn 1
Xolremdi | Lyfleysa
(n=14) n=17)
TAT anc (klukkustundir)
Upphafsgildi Medaltal (stadalfravik) 0,0 (0,0) 3,6 (5,7)
Medaltal minnstu fervika (SE) 15,0 (1,89) | 2,8 (1,52)
Medaltal minnstu fervika 95% CI (11,2; 18,9) | (0,0;5,9)
Heildarnidurstodur | Munur midad vio lyfleysu:
MMRM Munur 4 medaltali minnstu fervika (SE) 12,30 (2,5) -
Munur 4 medaltali minnstu fervika 95% oryggisbil | (7,2; 17,4) -
P-gildi' <0,0001 -

Skammstafanir: ANC = heildarfjoldi daufkyrninga; CI = 6ryggisbil; LS = minnstu fervik; MMRM = endurteknar
adgerdir med blondudum likonum; SD = stadalfravik; SE = stadalskekkja; TAT = timi yfir vidmidunarmdrkum
500 frumna/pl.

[1] Nidurstoournar eru byggdar 8 MMRM-greiningu med tima yfir viomidunarmoérkum sem hada breytu;
medferd, heimsokn (vikur 13, 26, 39 og 52), medferd x heimsokn, notkun dnaemisglobulins (slembirodud
lagskipting) og upphafstima yfir vidmidunarmorkum sem skyribreytur; og sjukling sem endurtekin slembidhrif.

Mynd 1:  TATanc yfir tima (kist.) (medaltal minnstu fervika + 95% CI) eftir meoferdarhopi
(rannsékn 1)

24
ey XOLREMDI  «= @ = [Lyfleysa
20
16 ‘{
=) A\
g 12
< +
=
<
)
8
e
4 -
[ T S -
----._,_---- -
T— e —m————— -
0
Vika 0 Vika 13 Vika 26 Vika 39 Vika 52*
-4
Xolremdi n: 13 13 11 9 10
Lyfleysa: n: 16 16 17 17 17

Skammstafanir: ANC = heildarfjoldi daufkyrninga; CI = 6ryggisbil; LS = minnstu fervik; TAT = heildartimi
(klst.) yfir viomidunarmoérkum (500 frumur/pl) & 24 kist.

*[ 52. viku fengu 3 af 17 sjiklingum sem fengu lyfleysu mavorixafor 4dur en peir fengu TAT-malingu pegar
peir hofu patttoku i opna timabili rannsoknarinnar; einn sjuklingur i mavorixafor-hépnum tok ekki mavorixafor.
Oll gégn voru tekin med i greiningunni 4 medferdarpydinu.

Lykilaukaendapunktur verkunar var aukning a heildarfjolda eitilfrumna (ALC) meeld med medaltima
(klst.) yfir vidmidunarmdrkum medaltals heildarfjolda eitilfrumna (TATaLc) sem nam

1.000 frumum/ul 4 24 klukkustunda timabili. A 52 vikna timabilinu var TATarc tolfreedilega marktaekt
heerra hja sjuklingum sem fengu medferd med mavorixafori samanborid vid lyfleysu. Sja toflu 7.



Tafla 7: Medaltimi (klst.) yfir viomiounarmérkum medaltals heildarfjolda eitilfrumna (TATaLc)
i rannsokn 1

Xolremdi | Lyfleysa
(n=14) m=17)
TATavrc (klst.)
Upphafsgildi Medaltal (stadalfravik) 2,2 (5,07) | 2,8 (5,86)
Medaltal minnstu fervika (SE) 15,8 (1,39) | 4,6 (1,15)
Medaltal minnstu fervika 95% CI (13,0; 18,7) | (2,2;6,9)
Heildarnidurstodur | Munur midad vid lyfleysu:
MMRM Munur & medaltali minnstu fervika (SE) 11,3 (1,80) -
Munur 4 medaltali minnstu fervika 95% oryggisbil | (7,5; 15,0) -
P-gildi' <0,0001 -

Skammstafanir: ANC = heildarfjoldi eitilfrumna; CI = 6ryggisbil; LS = minnstu fervik; MMRM = endurteknar
adgerdir med blondudum likdnum; SD = stadalfravik; SE = stadalskekkja; TAT = timi yfir vidmidunarmoérkum
1.000 frumna/pl.

1 NidurstoSurnar eru byggdar 8 MMRM-greiningu med tima yfir vidmidunarmérkum sem hada breytu;
medferd, heimsokn (vikur 13, 26, 39 og 52), medferd x heimsokn, notkun dnemisglobulins (slembirddud
lagskipting) og upphafstima yfir vidmidunarmoérkum sem skyribreytur; og sjikling sem endurtekin slembiahrif.

Verkun mavorixafors var metin enn frekar Ut fra heildarsykingarstigi og heildarbreytingarstigi vortu.
Medan a 52 vikna medferdartimabili st6d var alvarleikavegio heildarsykingarstig t6lulega leegra hja
sjuklingum sem fengu mavorixafor [medaltal minnstu fervika (SE) 7,41 (2,805)] samanborid vid
sjuklinga sem fengu lyfleysu [medaltal minnstu fervika (SE) 12,27 (2,443)] med medalmismun upp

4 -4,85 [95% oryggisbil (-12,57, 2,86)]. A sama hétt var arleg sykingartidni tolulega laegri hja
sjuklingum sem fengu mavorixafor [medaltal minnstu fervika (SE) 1,7 (0,5)] samanborid vi0 sjuklinga
sem fengu lyfleysu [medaltal minnstu fervika (SE) 4,2 (0,7)] meo tidnihlutfall upp a4 0,417

[95% oryggisbil (0,220, 0,789)]. Enginn munur var & heildarbreytingum a vortum milli
medferdarhdpanna sem fengu mavorixafor og lyfleysu 4 52 vikna timabilinu.

2. stigs rannsokn (studningsmedferd)

[ opinni 2. stigs rannsokn (rannsékn 2) 4 8 fullordnum sjuklingum med WHIM-heilkenni voru lyfhrif
mavorixafors metin 4 skammtabilinu 50 til 400 mg til inntdku einu sinni 4 dag. Skammtar sem namu
300 til 400 mg nadu vidvarandi aukningu & ANC > 600 frumum/pl og ALC > 1.000 frumum/pl.

Boérn

Lyfjastofnun Evropu hefur frestad krofu um ad lagdar séu fram nidurstodur ur rannsdknum a Xolremdi
hja einum eda fleiri undirhopum barna vid medferd &8 WHIM (vortum, gammaglobulinskorti,
sykingum og 6edlilegri s6fnun hvitra blodkorna 1 beinmerg (myelokathexis)) (sja upplysingar i

kafla 4.2 um notkun handa bérnum).

Adrar upplysingar

betta lyf hefur fengid markadsleyfi samkvemt ferli um ,,undantekningartilvik®. Pad pydir ad vegna
pess hve sjaldgaefur sjakdémurinn er hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra tilskilinna upplysinga um
lyfid. Lyfjastofnun Evropu metur arlega allar nyjar upplysingar sem hugsanlega koma fram og
uppferir samantekt 4 eiginleikum lyfsins eftir pvi sem porf krefur.

5.2 Lyfjahvorf
Lyfjahvarfabreytur Mavorixafor eru settar fram sem margfeldismedaltal (CV%) hja fullordnum med

WHIM-heilkenni nema annad sé tekid fram. Cmax mavorixafors vid jafnveegi er 3.304 (58,6%) ng/ml
og AUC fra 0 til 24 klst. (AUCo24xist.) er 13.970 (58,4%) ng x klst./ml eftir 400 mg einu sinni & dag.



Frasog

Midgildi tima (bil) fram ad Crax (tmax) er 2,8 klst. (1,9 til 4 klst.) vid heesta sampykkta radlagda
skammt.

Ahrif matar

Fiturik madltid: Crnax mavorixafors lekkadi um 66% og AUC minnkadi um 55% eftir ad heilbrigdum
einstaklingum var gefinn stakur skammtur af Xolremdi 400 mg med fiturikri maltio

(1.000 hitaeiningar, 50% fita).

Fitusnaud maltio: Cnax mavorixafors lekkadi um 55% og AUC minnkadi um 51% eftir ad
heilbrigdum einstaklingum var gefinn stakur skammtur af Xolremdi 400 mg med fitusnaudri maltid
(500 hitaeiningar, 25% fita). Auk pess haekkadi Cnax mavorixafors um 14% og AUC laeekkadi um 18%
eftir stakan skammt af Xolremdi 400 mg med fitusnaudri maltio hja heilbrigdum einstaklingum eftir
naeturfostu samanborid vid fostu 1 4 klukkustundir til vidbotar eftir Xolremdi skammtinn (sja

kafla 4.2).

Dreifing

Dreifingarrammal mavorixafors er 120 I’kg. Mavorixafor er >93% bundid plasmapréteinum manna
in vitro.

Umbrot

Umbrot mavorixafors verdur adallega fyrir tilstilli CYP3A4 og, i minna meli, CYP2D6.
Brotthvarf

Lokahelmingunartimi mavorixafors var 82 klst. med tthreinsun 62 1/klst. eftir stakan skammt af
Xolremdi 400 mg hja heilbrigdum einstaklingum. Mavorixafor synir a.m.k. 6linulega uthreinsun ad
hluta; petta er p6 ekki kliniskt marktekt vid sampykkta radlagda skammta.

Eftir gjof staks skammits til inntdku af geislamerktu mavorixafori endurheimtust 74,2% af gefnum
skammti, par af 61,0% 1 haeegdum og 13,2% (3% obreytt) 1 pvagi & 240 klst. s6fnunartima hja

heilbrigdum einstaklingum.

Linulegt/6linulegt samband

Mavorixafor synir 6linuleg lyfjahvorf med meira en skammtahaori aukningu & Crmax 0g AUCo-24k1st. @
skammtabilinu 50 mg (0,125-faldur radlagdur skammtur) til 400 mg. Mavorixafor ner stodugu astandi
eftir um pad bil 9 til 12 daga hja heilbrigdum einstaklingum vid haesta sampykkta radlagda skammt.

Tengsl lyfijahvarfa og lyfhrifa

[ rannsokn 2 hélst medalgildi heildarfjolda daufkyrninga fyrir skammta 50 til 200 mg yfirleitt undir
vidmidunarmdrkum klinisks dvinnings, sem eru 500 frumur/pl, & 24 klukkustunda skammtabilinu.
Fyrir 300 mg og 400 mg haekkadi medalgildi heildarfjolda dautkyringa um pad bil 1 klst. eftir
skammt og hélst yfir eda vid viomidunarmorkin & 6llu skammtabilinu. Naudsynlegt var ad nota
300/400 mg skammt af mavorixafori einu sinni 4 dag til ad na fram AUCanc > 600/pl og AUCarc
>1.000/pl.

Rannsoknir 4 milliverkunum lyfja

Upplysingar um lyfjamilliverkanir vid 6nnur lyf er ad finna i kafla 4.5.



Onnur lyf: Enginn kliniskt markteekur munur kom fram 4 lyfjahvérfum koffins (CYP1A2-hvarfefni),
losartans (CYP2C9-hvarfefni), 6meprazols (CYP2C19-hvarfefni), furésemios (OAT1- og OAT3-
hvarfefni) og getnadarvarnartaflna eftir samhlida notkun med mavorixafori.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert lifrarstarfsemi
Mavorixafor umbrotnar i lifur. Engar rannsoknir hafa verid gerdar a dhrifum midlungsmikillar eda
verulegrar skerdingar & lifrarstarfsemi a lyfjahvorf mavorixafors (sja kafla 4.2).

Skert nyrnastarfsemi

Uthreinsun mavorixafors fer fram ad litlu leyti um nyrun.

Enginn kliniskt markteekur munur kom fram 4 lyfjahvorfum mavorixafors hja sjuklingum med veegt til
i meoallagi skerta nyrnastarfsemi (CLcr 30 til minna en 90 ml/min.). Engar rannsoknir hafa verid
gerdar & lyfjahvorfum mavorixafors hjé einstaklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi eda
nyrnasjukdom a lokastigi (sja kafla 4.2).

Aldradir

[ kliniskum rannsoknum & Xolremdi hja sjiklingum med WHIM-heilkenni voru 2 (5%) sjiklingar
65 éra eda eldri og enginn sjuklingur var 75 ara eda eldri. Kliniskar rannsoknir toku ekki til naegilegs
fjolda sjuklinga 65 ara og eldri til ad dkvarda hvort peir brygdust 6druvisi vid en yngri sjuklingar.

Kynpattur/uppruni
Abhrif kynpattar/pjodernis a alteeka utsetningu fyrir mavorixafori eru ekki pekkt.

Kyn
Ahrif kyns 4 altaeka ttsetningu fyrir mavorixafori eru ekki pekkt.

5.3 Forkliniskar upplysingar
Aukaverkanir sem ekki komu fram 1 kliniskum rannséknum en saust hja dyrum vio skdémmtun sem var
svipud medferdarskommtun og skipta hugsanlega mali vid kliniska notkun, voru sem hér segir:

eiturverkanir 4 eistu, eiturverkanir 4 lifur, sjénuhrérnun og ryrnun.

Eiturverkun 4 erfoaefni

Mavorixafor olli ekki eiturverkunum & erfdaefni i in vitro profi a bakstokkbreytingum i bakterium
(Ames prof), 1 in vitro profi a litningabreytingum 1 eitilfrumurakt hja ménnum eda i in vivo profi &
smakjornum i beinmerg hja rottum.

Eiturverkanir 4 &xlun

Dyrarannsoknir 4 @xlun hafa ekki verid gerdar med mavorixafori til ad meta ahrif 4 &xlun og proska
fosturvisis og fosturs. CXCR4/SDF-1 bodskipti gegna mikilvaegu hlutverki i proska fosturvisis og
fosturs og fylgju hja spendyrum. Hja miisum er CXCR4-/- genskerding banvan fyrir fosturvisa og
veldur margvislegum eiturverkunum & proska, einkum 1 blodmyndunar-, hjarta- og sdakerfi og
taugakerfi. Péttni CXCR4/SDF-1 gegnir einnig lykilhlutverki vid ad 6rva fjdlgun og sérhaefingu
naringarhydis sem er naudsynlegt fyrir videigandi voxt og virkni fylgju hja ménnum. Midad vid
verkunarhatt mavorixafors getur Xolremdi haft skadleg ahrif 4 fostur pegar pad er gefid pungadri
konu.

Ahrif mavorixafors a frjosemi karla og kvenna voru ekki rannsékud 1 sérstokum rannsoknum 4
eiturverkunum & &xlun.

i 39 vikna rannsokn med upphafi medferdar hja ungum hundum fyrir kynproska saust breytingar i

eistum & hrérnun/ryrnun sadpiplu, par 4 medal ryrun stofnsadfrumna vid utsetningu sem jafngilti
utsetningu hja ménnum vid radlagdan hdmarksskammt fyrir menn; svipadar breytingar komu ekki
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fram 1 13 vikna rannsékn & hundum hja kynproska karlhundum og i 26 vikna rannsokn & hundum hja
ungum hundum sem nadi yfir kynproskatimabilid. Verkunarhattur mavorixafors a pessi ahrif er
opekktur, en ekki er hegt ad utiloka tengsl vid lyfjafreedilega verkun mavorixafors.

Engin gogn eru til um ad pessi ahrif hafi gengio til baka.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Innihald hylkis

Vatnsfri kisilkvoda (E551)
Natriumkroskarmelldsi (E468)
Kalstumhydrogenfosfatdihydrat (E3431(ii))
Orkristalladur selluldsi (E460(i))
Natriumlarylsulfat

Natriumsterylfimarat

Hylkisskel

Indigétin (E132)

Gelatin (E441)

Titantvioxid (E171)

Prentblek

Ammoniakslausn, 6blondud (E527)

Svart jarnoxid (E172)

Isopropylalkohol

n-butylalkohol

Propylenglykol (E1520)

Skellakk i etanoli (E904)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vio.

6.3 Geymslupol

2 ar.

Eftir ad glasio hefur verid opnad 1 fyrsta skipti: 45 dagar.
6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu
Geymid i kaeli (2 °C -8 °C).

Geymid glasid vel lokad til varnar gegn raka.

6.5 Gerd ilats og innihald

Kringlott hvitt glas Gr hapéttni polyetyleni med 38 mm skrafloki med barnalaesingu og med
merkimida. Hvert glas inniheldur eitt purrkefni sem er stadsett 4 milli rayon-spdlunnar og loksins.

Pakkningasterdir med 60, 90 eda 120 hordum hylkjum.



Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6 Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

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

7. MARKADSLEYFISHAFI
X4 Pharmaceuticals (Austria) GmbH
Hohenstaufengasse 9/DG

1010 Vienna

Austurriki

8. MARKADPSLEYFISNUMER
EU/1/26/2017/001

EU/1/26/2017/002
EU/1/26/2017/003

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis:

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu https://www.ema.europa.eu.


https://www.ema.europa.eu/

VIDAUKI IT

FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A,
AFGREIDSLU OG NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI
OG VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERDPUM EFTIR
UTGAFU MARKADSLEYFIS SEM GEFID HEFUR VERID UT
SAMKVZAMT FERLI UM UNDANTEKNINGARTILVIK



A. FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Catalent Germany Schorndorf GmbH
Steinbeisstrasse 1 - 2

73614 Schorndorf

byskaland

B. FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum takmérkunum (sja vidauka I: Samantekt 4 eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRPI MARKADSLEYFIS

. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um oryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
vidmidunardagsetningar Evrépusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um 1 grein 107¢(7)

i tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppferslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

Markadslevfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um Oryggi lyfsins innan 6 manada fra utgafu
markadsleyfis.

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

. Azetlun um shzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdoum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum
eins og fram kemur 1 aeetlun um ahaettustjornun i kafla 1.8.2 1 markadsleyfinu og 6llum
uppfeerslum a aetlun um dhaettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfeerda aetlun um adhattustjornun:

. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

. begar dhaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) neest.

o Viobotaradgeradir til ad lagmarka ahzettu

Adur en Xolremdi er sett 4 markad i hverju adildarriki verdur markadsleyfishafi ad semja vid par til
beert yfirvald um efni og snid freedsludaetlunarinnar, par 4 medal samskiptamidla,
dreifingarfyrirkomulag og alla adra patti dztlunarinnar.

Fraeosluaztlunin midar ad pvi ad draga ur hugsanlegri hattu 4 eiturdhrifum 4 fosturvisi og fostur
i tengslum vid Xolremdi.

Markadsleyfishafi skal tryggja ad i hverju adildarriki par sem Xolremdi er markadssett hafi allir
heilbrigdisstarfsmenn sem aetlad er ad avisa Xolremdi adgang ad/fai athent eftirfarandi freedsluetni:
o Fraeosluefni fyrir lekna



Markadsleyfishafi skal tryggja ad 1 hverju adildarriki par sem Xolremdi er markadssett fai allir
sjuklingar/umoénnunaradilar sem @tlad er ad nota Xolremdi eftirfarandi freedsluefni:
. Sjuklingakort

Freedsluefni fyrir lekna:
. Samantekt 4 eiginleikum lyfs
J Leidbeiningar fyrir heilbrigdisstarfsfolk

. Leidobeiningar fyrir heilbrigodisstarfsfolk

o Xolremdi getur valdid skada & fosturvisi og fostri ef pad er gefid pungudum konum.

o Xolremdi er ekki atlad pungudum konum.

o Stadfesta skal medgongu hja kvenkyns sjuklingum sem geta ordid pungadir og stunda
kynlif adur en medferd med Xolremdi hefst.

o Kvenkyns sjuklingar sem geta ordid pungadir verda ad fordast pungun med pvi ad nota
Orugga getnadarvorn (t.d. tvofalda getnadarvorn) medan 4 medferd med Xolremdi stendur
og 1 prjar vikur eftir sidasta skammt.

o Karlkyns sjuklingar med kvenkyns maka sem getur ordid pungadur @ttu ad nota smokka
vid samfarir medan peir taka Xolremdi og i ad minnsta kosti prjar vikur eftir ad medferd
Iykur.

o Hetta skal medferd med Xolremdi ef sjuklingur hyggst verda pungadur eda hefur ordid
pungadur.

o Sjuklingakort fylgir meo 1 pakkningunni og 40ur en medferd hefst etti
heilbrigdisstarfsmadur ad upplysa alla kvenkyns sjuklinga sem geta ordid pungadir og
alla karlkyns sjuklinga med kvenkyns maka sem getur ordid pungadur um tilgang og
mikilvegi kortsins.

o Ef pungun greinist skal gripa til videigandi adgerda og sjuklingurinn tti ad fa videigandi
radgjof um mogulegar adgerdir fra sérfraedingi.

Upplysingapakkinn fyrir sjuklinga:
o Fylgisedill
o Sjuklingakort

) Sjuklingakort:

o Varud: Ekki ma taka Xolremdi ef pu ert pungud. Xolremdi getur verid haettulegt fyrir
ofaett barn.

o Leidbeiningar um ad nota mjog oruggar getnadarvarnir (t.d. tvofalda getnadarvom) fyrir
konur sem geta ordid pungadar medan 4 medferd med Xolremdi stendur og 1 prjar vikur
eftir sidasta skammt.

o Leidbeiningar fyrir karlkyns sjuklinga um ad nota 6rugga getnadarvorn pegar peir stunda
samfarir vid kvenkyns maka sem getur ordid pungadur medan 4 medferd med Xolremdi
stendur og 1 prjar vikur eftir sidasta skammt.

o Fyrirmeli um ad hafa samband vi0 videigandi heilbrigdisstarfsmann tafarlaust ef grunur
leikur & pungun.
o Leidbeiningar um ad lesa fylgisedilinn til ad fa frekari upplysingar og leidbeiningar.

E. SERSTOK SKYLDA TIL AP LJUKA ADGERDUM EFTIR UTGAFU
MARKADSLEYFIS SEM GEFID HEFUR VERID UT SAMKVZAMT FERLI UM
UNDANTEKNINGARTILVIK

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



Lysing Timamork
Rannsokn 4 oryggi lyfs, an inngrips, sem gerd er eftir veitingu markadsleyfis | Arlega (innan
(PASS): arlegs endurmats)

Til ad rannsaka langtimadryggi og verkun mavorixafors vid medferd viod
WHIM-heilkenni (vortur, gammaglobulinleekkun, sykingar og 6edlileg
sO0fnun hvitra blodkorna 1 beinmerg (myelokathexis)) til ad auka fjolda
proskadra daufkyrninga og eitilfrumna 1 blodrasinni hja sjuklingum 12 4ra og
eldri skal markadsleyfishafi framkvaema rannsokn an inngrips byggda 4 skra
sjuklinga sem safnar endapunktum beedi 6ryggis og verkunar og leggja fram
nidurstddur hennar.

Til ad tryggja fullnsegjandi eftirlit med 6ryggi og verkun mavorixafors vid
medferd sjuklinga 12 ara og eldri sjuklinga vio WHIM-heilkenni (vortur,
gammaglobulinlekkun, sykingar og 6edlileg sofnun hvitra blodkorna i
beinmerg (myelokathexis)) til ad auka fjolda proskadra daufkyrninga og
eitilfrumna i blodrasinni, skal markadsleyfishafi veita arlega uppfaerdar
upplysingar um allar nyjar upplysingar vardandi 6ryggi og verkun
mavorixafors.

Arlega (innan
arlegs endurmats)
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VIDAUKI III

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

ASKJA

1. HEITI LYFS

Xolremdi 100 mg hord hylki
mavorixafor

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hart hylki inniheldur 100 mg af mavorixafori.

|3.  HJALPAREFNI

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Hart hylki

60 hord hylki
90 hord hylki
120 hérd hylki

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Til inntoku
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist
Opna pakkningu skal nota innan 45 daga.
Dagsetning opnunar:

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keli.
Geymio glasio vel lokad til varnar gegn raka.
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUPARRADPSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

X4 Pharmaceuticals (Austria) GmbH
Hohenstaufengasse 9/DG
1010 Vienna, Austurriki

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/26/2017/001 60 hérd hylki
EU/1/26/2017/002 90 hérd hylki
EU/1/26/2017/003 120 horo hylki

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

Xolremdi

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIiVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

GLAS

1. HEITI LYFS

Xolremdi 100 mg hord hylki
mavorixafor

2. VIRK(T) EFNI

Hvert hart hylki inniheldur 100 mg af mavorixafori.

|3.  HJALPAREFNI

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Hart hylki

60 hord hylki
90 hord hylki
120 hérd hylki

5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Til inntoku
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

Fyrnist
Opna pakkningu skal nota innan 45 daga.

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid i keli.
Geymio glasid vel lokad til varnar gegn raka.
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10. S,]:ZRSTAKAR VARUPARRADPSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

X4 Pharmaceuticals (Austria) GmbH

12. MARKADPSLEYFISNUMER

EU/1/26/2017/001 60 hérd hylki
EU/1/26/2017/002 90 hérd hylki
EU/1/26/2017/003 120 horo hylki

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘ 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

‘ 17. EINKVAMT AUPKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

‘ 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A SJUKLINGAKORTI

Sjuklingakort fyrir Xolremdi (mavorixafor)

MEDGANGA OG GETNADARVORN

A pessu korti er ad finna mikilvagar upplysingar um Xolremdi.

Ekki taka Xolremdi ef bt ert pungud eda grunar ad pu gaetir verid pungud, par sem pad geeti
skadad ofeett barn pitt.

Ef pu getur ordid pungud verdur pu ad nota mjog drugga getnadarvorm (t.d. tvofalda hindrandi
vorn) 4 medan pu tekur Xolremdi og 1 prjar vikur eftir sidasta skammt.

Ef pu ert karlkyns sjuklingur og maki pinn getur ordid pungadur verdur pu ad nota smokk &
medan pu tekur Xolremdi og 1 prjar vikur eftir sidasta skammt.

Ef big eda maka pinn grunar ad pungun sé til stadar skaltu hafa samband vid leekninn pinn
tafarlaust.

Lestu einnig fylgisedilinn vandlega par sem hann inniheldur mikilvagar upplysingar.
Ef pt hefur einhverjar spurningar um Xolremdi skaltu reeda vio leekninn.
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Xolremdi 100 mg horo hylki
mavorixafor

vbetta lyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um o6ryggi 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 a aukaverkanir.

Lesio allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

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

- Leitid til leeknisins eda lyfjafredings ef porf er 4 frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 60rum. Pad getur valdio
peim skada, jafnvel p6tt um sému sjukdomseinkenni sé ad raeoa.

- Latid leekni eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

- [ pakkningunni er sjuklingakort sem pu skalt lesa vandlega.

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota 4 Xolremdi

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Xolremdi

Pakkningar og adrar upplysingar

AUl e

1. Upplysingar um Xolremdi og vid hverju pad er notad

Xolremdi inniheldur virka efnid mavorixafor. Mavorixafor tilheyrir flokki lyfja sem kallast 6nnur
onemisorvandi lyf.

Xolremdi er notad til medferdar vio WHIM-heilkenni (vortur, gammaglobulinleekkun, sykingar og
oedlilegri séfnun hvitra blédkorna i beinmerg (myelokathexis)) hja sjuklingum 12 ara og eldri.
Gammaglobulinlaekkun er kvilli par sem magn métefna er lagt. Oedlileg séfnun hvitra blédkorna i
beinmerg (myelokathexis) er kvilli par sem likaminn losar ekki proskadar blodfrumur tar
beinmergnum.

WHIM-heilkenni er arfgengur sjikdomur sem stafar af stokkbreytingum (breytingum) i genum
einstaklingsins sem hafa ahrif 4 dnaemiskerfid, sem gerir pad erfidara fyrir likamann ad berjast gegn
sykingum. Xolremdi er notad hja sjuklingum med WHIM-heilkenni sem orsakast af breytingu 4
CXCR4-geninu.

Mavorixafor, virka efnid i Xolremdi, verkar med pvi ad auka flutning énaemisfrumna fra beinmerg til
blods. Aukinn fj6ldi 6nemisfrumna i blodi dregur ur haettu & sykingu hja sjuklingum med WHIM-
heilkenni.

2. Adur en byrjad er ad nota Xolremdi
EKkki ma nota Xolremdi
- ef pu ert med ofnemi fyrir mavorixafori eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp i

kafla 6).
- ef pa ert pungud.
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- ef pu tekur einhver lyf sem brotna nidur i likamanum fyrir tilstilli lifrarensims (proteins) sem
kallast CYP2D6, svo sem lyf til ad:
o draga ur hosta (svo sem kodein, dextrometorfan);
o medhondla verki (eins og kodein, tramadol).

Varnadarord og varadarreglur
Leitadu rada hja lekninum eda lyfjafreedingi adur en Xolremdi er notad, ef
- pt ert pungud, hefur grun um ad pu geetir verid pungud eda ef pungun er fyrirhugud.
- bt ert med aheettupeetti fyrir lengingu & leidréttu QT-bili (6edlileg rafvirkni hjartans sem hefur
ahrif a takt pess) svo sem:
o kaliumlaekkun 1 blooi (lagt kaliumgildi 1 blodi),
o hjartabilun (pegar hjartad delir ekki blodi eins vel og pad etti ad gera)
o lengingu a QT-bili (hjartslatt sem veldur hrodum, 6reglulegum hjartsletti) eda tekur lyf
sem geta valdid lengingu a leidréttu QT-bili eda aukid magn Xolremdi 1 bl6di (sja
»Notkun annarra lyfja samhlida Xolremdi®).

betta getur aukid hettuna 4 alvarlegum aukaverkunum sem hafa ahrif 4 rafvirkni hjartans eins og
torsade de pointes (6edlileg rafvirkni hjartans med lifshaettulegum takttruflunum), alvarlegum
takttruflunum (6edlilegur eda dreglulegur hjartslattur) og skyndidauda. I pvi tilviki mun laeeknirinn
leiorétta alla ahaettupeetti fyrir lengingu 4 leioréttu QT-bili sem hagt er ad breyta og hann mun athuga
rafvirkni hjartans fyrir og medan 4 medferd med Xolremdi stendur og geeti akvedid ad gefa pér minni
skammt eda radlagt pér ad taka ekki Xolremdi.

Born og unglingar
Ekki gefa lyfid bornum yngri en 12 ara. bad hefur ekki verid rannsakad hja pessum sjuklingum.

Ekki gefa bornum 4 aldrinum 2 til 11 4ra lyfid par sem ekki er vitad hvort pad er 6ruggt. Ekki gefa
lyfid bornum yngri en 2 ara par sem pad getur valdid proskagéllum.

Notkun annarra lyfja samhlida Xolremdi
Latid lekninn eda lyfjafraeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud.

Sum lyf og fedubotarefni etti ekki ad taka med Xolremdi par sem pau geta dregid ur virkni
Xolremdi med pvi ad minnka magn Xolremdi i blodinu. Lattu laekni eda lyfjafreeding vita adur en pu
tekur Xolremdi ef pu notar eitthvert eftirtalinna lyfja til ad:

- medhondla kvida og punglyndi (johannesarjurt);

- medhondla krabbamein (svo sem apalutamin, enzalutamid, mitotan);

- medhondla flog og adra sjukddéma (svo sem karbamazepin, fenytéin, fenébarbital);

- medhondla sykingar (rifampicin, adeins pegar pad er notad i >5 daga).

Eftirfarandi lyf geta aukio haettu 4 aukaverkunum af Xolremdi med pvi ad auka magn Xolremdi 1 bl6di:
- lyf sem notud eru vid sveppasykingum (svo sem fliikénazdél, itrakonazol, ketékénazol);

- syklalyf sem notud eru vid bakteriusykingum (svo sem klaritrémycin, erytromycin);

- lyf vio punglyndi (svo sem nefazédon);

- lyf notud til ad medhondla hjartasjikdoma (svo sem amiédardn, diltiazem, verapamil).

Xolremdi getur aukid heettu 4 aukaverkunum eftirfarandi lyfja med pvi ad auka magn pessara lyfja i
bl6oi:

- lyf sem notud eru til ad draga Gr ofnaemi (svo sem fexofenadin);

- lyf vid bloosjikdomum (svo sem dabigatran etexilat, edoxaban);

- lyf vid veirusykingum (svo sem telaprevir);

- lyf vid HIV-sykingu og alnzmi (svo sem atazanavir);

- krabbameinslyf (svo sem ribociclib, ceritinib, everolimus);

- syklalyf sem notud eru vid bakteriusykingum (svo sem telitromycin);

- lyf vid kvida eda svefntruflunum (svo sem midazélam, alprazolam);

- lyf sem notad er til ad medhdndla hjartasjukdom (digoxin).
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Xolremdi getur dregid ur virkni eftirfarandi lyfja med pvi ad minnka magn pessara lyfja i blooi:
- metformin, lyf vid sykursyki.

Eftirfarandi lyf geta aukio heettu a alvarlegum aukaverkunum sem hafa ahrif a rafvirkni hjartans pegar

pau eru tekin med Xolremdi:

- lyf sem notud eru til ad medhondla éreglulegan hjartslatt (svo sem amiédaroén, disépyramio,
prokainamio);

- onnur lyf sem hafa ahrif & rafvirkni hjartans (svo sem klorokin, haléfantrin, klaritromysin,
siprofloxasin, levéfloxasin, azitromysin, haléperidol, metadon, moxifloxasin, bepridil,
pimosio og ondansetron i blazed).

Lattu leekni eda lyfjafreeding vita adur en pu tekur Xolremdi ef pu notar eitthvert ofantalinna lyfja.
Notkun Xolremdi med mat eda drykk

bu ettir ad fordast ad borda eda drekka vorur med greipaldini, par sem greipaldin geta aukid heettu &
aukaverkunum af Xolremdi.

Meodganga, brjostagjof og frjosemi

Vio medgongu, brjéstagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja leekni eda
lyfjafraedingi adur en lyfid er notad.

Medganga

Ekki taka lyfid ef pu ert pungud par sem buist er vid ad pad s¢ skadlegt 6feeddu barni. bu parft ad syna
neikveett pungunarprof adur en medferd hefst.

Litlar sem engar upplysingar liggja fyrir um notkun lyfsins 4 medgongu. betta lyf geeti skadad ofeett
barn pitt midad vid verkunarhatt pess.

Getnadarvarnir kvenna og karla

Inni 1 Xolremdi pakkanum finnur pu sjuklingakort sem pt skalt lesa vandlega.

Ef pu ert kona sem getur ordid pungud verdur ptl ad nota mjog orugga getnadarvorn (t.d. tvofalda
getnadarvom eins og smokk og hettu) medan 4 medferd med Xolremdi stendur og 1 prjar vikur eftir
sidasta skammt. Leeknirinn getur radlagt pér um hentugar getnadarvarnir. Ef pii verdur pungud medan
a medferd stendur skaltu lata leekni vita tafarlaust.

Ef pu ert karlmadur verdur pti ad nota smokk pegar pt hefur samfarir vid kvenkyns maka sem getur

ordid barnshafandi 4 medan pu tekur Xolremdi og i prjar vikur eftir sidasta skammt. bt verdur ad lata
lekni vita ef kvenkyns maki pinn verdur barnshafandi.

Brjostagjof

Xolremdi hefur ekki verid rannsakad hja konum med barn a brjosti. Ekki er vitad hvort Xolremdi berst
i brjostamjolk. Ekki er hegt ad utiloka heettu fyrir barnid.

Vi brjostagjof eda ef brjostagjof er fyrirhugud skal leita rada hja leekni adur en lyfid er notad.
Laeknirinn mun reeda hugsanlega dhaettu vid medferd med Xolremdi & medan pu ert med barn 4 brjosti.

Frj6semi
Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif Xolremdi a frjosemi karla eda kvenna. Samkvemt

dyrarannsoknum getur Xolremdi dregid Ur frjdosemi hja karlménnum. bu ettir ad reeda vid laekni a0ur
en medferdin hefst.
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Akstur og notkun véla
Xolremdi geeti haft ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla. Ef pt finnur fyrir svima eda yfirlidi
skaltu ekki aka eda nota vélar fyrr en pér lidur betur.

Xolremdi inniheldur natrium
Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverju horou hylki, p.e.a.s. er sem neest
natriumlaust.

3. Hvernig nota 4 Xolremdi

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn eda lyfjafreedingur hefur sagt til um. Ef ekki er [jost hvernig nota &
lyfid skal leita upplysinga hja lekninum eda lyfjafredingi.

Réolagdur skammtur af Xolremdi er:

- Fyrir sjuklinga sem vega meira en 50 kg: 400 mg (fjogur 100 mg hylki) til inntdku um munn,
ad minnsta kosti 30 minatum fyrir morgunmat a fastandi maga eftir neturfostu.

- Fyrir sjuklinga sem vega 50 kg eda minna: 300 mg (prju 100 mg hylki) til inntéku um munn,
a0 minnsta kosti 30 minttum fyrir morgunmat a fastandi maga eftir naeturfostu.

Laknirinn gzeti sagt pér ad taka minni skammt ef pti tekur 6nnur lyf sem geta valdid alvarlegum
aukaverkunum pegar pau eru notud samhlida Xolremdi.

Xolremdi hylkin 4 ad gleypa heil og pau méa ekki opna, brjota eda tyggja.

Notkun handa béornum og unglingum
Xolremdi er &tlad til notkunar hja sjuklingum 12 éra og eldri.

Ekki gefa bornum 4 aldrinum 2 til 11 4ra lyfid par sem ekki er vitad hvort pad er 6ruggt.
Ekki gefa lyfid bornum yngri en 2 ara par sem pad getur valdid proskagéllum.

Ef tekinn er steerri skammtur en meelt er fyrir um
Ef pt hefur tekid sterri skammt af Xolremdi meelt er fyrir um fyrir slysni skaltu hatta ad taka lyfid og
lata leekni vita tafarlaust.

Ef gleymist ad taka Xolremdi

Ef gleymist ad taka lyfid ad morgni skaltu sleppa skammti dagsins og taka nasta skammt neesta
morgun samkvaemt aatlun. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur
ad taka.

Ef heett er ad nota Xolremdi
Leaknirinn atti ad dkveda hversu lengi pu att ad taka Xolremdi og hvenar ma hetta medferdinni. Ekki

hatta ad taka lyfio fyrr en leknir radleggur pér ad gera pad.

Leiti0 til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er a frekari upplysingum um notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vi0 4 um 611 Iyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.

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

- Kvidverkur

- Meltingarénot

- Nidurgangur
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- Uppkdst

- Hoéfuoverkur

- Utbrot, p.m.t. Gtbrot med litlum, flotum, mislitum flekkjum (dréfnutitbrot), Gtbrot med klada
(kladautbrot) og utbrot med litlum upphleyptum bolum (6rduttbrot)

Algengar (geta komi0 fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)
- Sundl

- Y firlio

- Bloonasir

- Huopurrkur

- Raudir, hreistradir flekkir 4 hud dsamt kldda og 6pegindum (huobolga sem likist sora)

Tilkynning aukaverkana

Latid leekni eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki
er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 Xolremdi
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Geymid i kali (2 °C -8 °C).
Geymio glasid vel lokad til varnar gegn raka.

Ekki skal nota 1yfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 glasinu og 6skjunni 4 eftir EXP.
Fymingardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Eftir ad glasid hefur verid opnad i fyrsta sinn skal nota lyfid innan 45 daga.

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

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Xolremdi inniheldur

- Virka innihaldsefnid er mavorixafor. Hvert hart hylki inniheldur 100 mg af mavorixafori.

- Onnur innihaldsefni eru:
Innihald hylkis: vatnsfti kisilkvoda (E551), natriumkroskarmellosi (E468),
kalsiumhydrogenfosfat tvihydrat (E3431(ii)), orkristalladur sellulosi (E460(i)),
natriumlarylstlfat og natriumsterylfiimarat. Sja kafla 2: ,, Xolremdi inniheldur natrium®.
Hylkisskel: indigotin (E132), gelatin (E441) og titantvioxid (E171).
Prentblek: ammoniakslausn, 6pynnt (E527), svart jarnoxio (E172), isopropylalkohdl, n-
butylalkohol, propylenglykol (E1520) og skellakk 1 etandli (E904).

Lysing 4 utliti Xolremdi og pakkningastzerdir )
Xolremdi 100 mg feest sem 6gegnsett hvitt, hart hylki (hylki) med ljosblau loki. A hvita hylkisbolinn
er letrad ,,100 mg* med svortu bleki og a ljosblaa hylkislokid er letrad ,,MX4“ med svortu bleki.

Xolremdi er pakkad 1 kringlott hvitt glas Gr hapéttni polyetyleni med skrufloki med barnalaesingu med
innbyggdu purrkefni og merkimida. Glasid inniheldur 60, 90 eda 120 hord hylki.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
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Markadsleyfishafi

X4 Pharmaceuticals (Austria) GmbH
Hohenstaufengasse 9/DG

1010 Vienna

Austurriki

Framleidandi

Catalent Germany Schorndorf GmbH
Steinbeisstrasse 1 - 2

73614 Schorndorf

byskaland

Pessi fylgiseoill var sidast uppferdur i

betta lyf hefur fengid markadsleyfi samkveaemt ferli um ,,undantekningartilvik®. Pad pydir ad vegna
pess hve sjaldgaefur sjakdémurinn er hefur ekki reynst mogulegt ad afla allra tilskilinna gagna um
lyfid.

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

Upplysingar sem hzegt er ad nalgast annars stadar
Itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu https://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI IV

NIDURSTAPA LYFJASTOFNUNAR EVROPU UM VEITINGU MARKADPSLEYFIS
SAMKVAMT FERLI UM UNDANTEKNINGARTILVIK
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Niourstada Lyfjastofnunar Evropu um:
. Markadsleyfi samkvamt ferli um undantekningartilvik
A0 undangengnu mati 4 umsokninni er pad alit CHMP ad ahettu-avinningshlutfallid réttleti ad meelt

s¢ med veitingu markadsleyfis samkvemt ferli um undantekningartilvik eins og nanar er utskyrt i
opinberu evropsku matsskyrslunni (European Public Assessment Report; EPAR).
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