BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Aqneursa 1 g granulat till oral suspension i dospase

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje dospase innehaller 1 g levacetylleucin.

Hjilpidmnen med kind effekt

Varje dospéase innehaller 642,2 mg isomalt och 0,153 mg propylenglykol.

For fullstindig forteckning 6ver hjdlpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Granulat till oral suspension.

Vitt till benvitt granulat.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1. Terapeutiska indikationer

Aqneursa dr avsett for behandling av neurologiska manifestationer av Niemann-Picks sjukdom typ C
(NPC), 1 kombination med miglustat, eller som monoterapi hos patienter nédr miglustat inte tolereras,
hos vuxna och barn frén 6 érs élder som viger minst 20 kg.

4.2. Dosering och administreringssitt

Dosering

Vuxna och barn fran 6 drs dlder som viger minst 20 kg
Rekommenderad dos baseras pa patientens kroppsvikt i kg enligt tabell 1. Mat och dryck bor undvikas
0,5 timmar fore och 2 timmar efter administreringen (se avsnitt 5.2).

Tabell 1: Rekommenderad dos

Patientens kroppsvikt P& morgonen pé eftermiddagen pé kvillen
20 till 24 kg lg Ingen dos lg

(1 dospase) (1 dospase)
25 till 34 kg lg lg lg

(1 dospése) (1 dospése) (1 dospése)
35 kg eller mer 2g lg lg

(2 dospasar) (1 dospase) (1 dospase)

Om en dos missas ska den hoppas Gver och nista dos ska tas som planerat.

Barn som dr yngre dn 6 dr eller viger under 20 kg



Aqneursas sikerhet och effekt hos barn under 6 ér eller som véger under 20 kg har &nnu inte
faststillts. Inga data finns tillgingliga.

Administreringssétt

Anvindning via munnen med vditska

Innehallet i en dospése ska héllas i 40 ml (3 matskedar) vatten och roras om tills det ar fullstandigt
upplost. Anvandning av varm vétska rekommenderas inte. Hela suspensionen ska drickas omedelbart
efter beredningen (inom 30 minuter). Om suspensionen inte dricks omedelbart ska omrérning
upprepas fore intag. En synlig mingd restsuspension kan finnas kvar efter att du intagit suspensionen.
I detta fall bor ingen ytterligare skdljning goras.

Alla steg maste upprepas om en andra dospése behovs.

Administrering via gastrostomisond

Aqneursa kan administreras via gastrostomisond (storlek 18 French eller storre). Innehallet i en
dospése ska tommas i en behallare med 40 ml vatten och blandas tills alla granuler ar dispergerade.
Dérefter ska suspensionen dras upp i en sondspruta. Innehéllet i sprutan dispenseras i
gastrostomisonden med hjélp av ett stadigt tryck. Darefter fylls doseringssprutan péd nytt med vatten
och sonden spolas med minst 20 ml vatten. Suspensionen ska anvindas omedelbart (inom 30 minuter).
Se avsnitt 6.6 ”Ytterligare information om administrering via gastrostomisond”.

4.3. Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjélpimne som anges i avsnitt 6.1.

4.4. Varningar och forsiktighet

Anafylaxi och 6verkénslighetsreaktioner

Aven om ingen patient drabbades av anafylaktisk reaktion eller dverkinslighetsreaktion under de
kliniska studierna, kan anafylaktiska reaktioner och dverkanslighetsreaktioner uppsta efter
administrering av levacetylleucin. Avbryt omedelbart behandling med Agneursa och sétt in nédvéndig
akut behandling om sddana reaktioner uppstar.

Hjélpadmnen

Varje dospése innehaller 642,2 mg isomalt. Patienter med foljande séllsynta drftliga tillstdnd bor inte
ta detta lidkemedel: fruktosintolerans.

Varje dospéase innehéller 0,153 mg propylenglykol.
4.5. Interaktioner med andra likemedel och Gvriga interaktioner
Inga interaktionsstudier har utforts.

Interaktioner med levacetylleucin

En interaktion mellan levacetylleucin (N-acetyl-L-leucin) och N-acetyl-DL-leucin och N-acetyl-D-
leucin har identifierats i farmakologiska studier som tyder pa att N-acetyl-D-leucin kan konkurrera
med levacetylleucin om monokarboxylattransportorernas upptag. Samtidig anvéndning av
levacetylleucin med N-acetyl-DL-leucin och N-acetyl-D-leucin bor undvikas.

Interaktioner med substrat av transportorerna P-gp, BCRP eller BSEP




Levacetylleucin kan vara en himmare av P-glykoprotein (P-gp), brostcancerresistensprotein (BCRP)
eller proteinpumpen for utforsel av gallsalter (BSEP) (se avsnitt 5.2). Relevansen for ménniska &r
osédker. En potentiell interaktion mellan levacetylleucin och andra lakemedel som &r substrat av P-gp
(t.ex. digoxin, dabigatran, loperamid, irinotekan, doxorubicin, vinblastin, paklitaxel, fexofenadin,
seliciclib, kinidin och talinolol), BCRP (t.ex. sulfasalazin och rosuvastatin) eller BSEP kan inte
uteslutas.

Forsiktighet bor iakttas nér levacetylleucin administreras tillsammans med BSEP-substrat.

Den potentiellt himmande effekten av levacetylleucin pa MATE-proteintransportérer (multidrug and
toxin extrusion protein) dr okénd. Darfor rekommenderas forsiktighet vid samtidig administrering av
levacetylleucin med substrat av MATE-transportdrer.

4.6. Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga data fran anvindningen av levacetylleucin hos gravida kvinnor. Djurforsok har visat pa
reproduktionstoxicitet (se avsnitt 5.3).

Agneursa rekommenderas inte under graviditet eller till fertila kvinnor som inte anvénder
preventivmedel.

Amning

Det ér inte kint om levacetylleucin eller metaboliter av levacetylleucin utsondras i brostmjolk. En risk
for nyfodda barn och spadbarn kan inte uteslutas.

Ett beslut om att sluta amma eller avbryta/avsta fran behandling med Aqneursa maste fattas efter att
man tagit hansyn till fordelarna med amning for barnet och fordelarna med behandling for kvinnan.

Fertilitet

Det finns inga data fran méanniskor om effekten av levacetylleucin pa fertiliteten. Djurstudier tyder inte
pa att levacetylleucin har nagra effekter pa manlig eller kvinnlig fertilitet (se avsnitt 5.3).

4.7. Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner
Aqneursa har ingen eller forsumbar effekt pd formagan att framfora fordon och anvdnda maskiner.
4.8. Biverkningar

Sammanfattning av sikerhetsprofilen

Den vanligaste biverkningen, med en frekvens pa 1,2 procent, ar flatulens (gasbildning).

Tabell éver biverkningar

Biverkningar som sags under den placebokontrollerade, randomiserade, kliniska crossover-studien och
den 6ppna, bedomarblindade studien, inrdknat forlangningsfas, hos patienter med NPC baseras pa
totalt 84 patienter med en median behandlingstid pa 86 dagar.

Inom organsystemklasserna listas biverkningar efter foljande frekvenskategorier: mycket vanliga
(= 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), sdllsynta (= 1/10 000,

< 1/1 000), mycket séllsynta (< 1/10 000), ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran tillgéingliga
data).



Tabell 2: Biverkningar hos patienter med Niemann-Picks sjukdom typ C som behandlats med

levacetylleucin
Organsystemklass Frekvens Biverkning
magtarmkanalen vanliga flatulens

Rapportering av misstdnkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hilso- och sjukvérdspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9. Overdosering

Vid 6verdosering rekommenderas symtomatisk behandling.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1. Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Ovriga likemedel med verkan pé nervsystemet, ATC-kod: NO7XX27.

Farmakodynamisk effekt

Aqneursa innehaller levacetylleucin som &r inriktat p4 bakomliggande processer for neurologisk
dysfunktion. Icke-kliniska studier visade att levacetylleucin korrigerar energimetabolismen och
forbattrar bland annat produktionen av adenosintrifosfat.

Klinisk effekt och sikerhet

Levacetylleucins effekt och sékerhet vid behandling av NPC undersoktes i en randomiserad,
dubbelblindad, placebokontrollerad crossover-studie med tva perioder dir man utvirderade effekten
av levacetylleucin hos NPC-patienter. For att kunna komma i fraga for studien var patienterna tvungna
att vara 4 ar eller dldre och ha en bekraftad NPC-diagnos och en SARA-poidng vid baslinjen pa 7—

34 poédng, samt inte st pa nagra andra provningsbehandlingar. Patienterna tilldts sta pa behandling
med miglustat.

Patienterna randomiserades i forhallandet 1:1 for att fa antingen levacetylleucin eller placebo i

12 veckor under period I. Under period II bytte patienterna till den andra behandlingen (antingen
levacetylleucin eller placebo) i 12 veckor. Patienter i aldern > 13 ar fick 4 g/dag (2 g pd morgonen, 1 g
pa eftermiddagen och 1 g pa kvillen). Dosen levacetylleucin hos barn under 13 ar baserades pa
patientens kroppsvikt (se avsnitt 4.2).

Sammanlagt 60 patienter randomiserades och behandlades, och 59 (98 procent) fullf6ljde bada
behandlingsperioderna med levacetylleucin och placebo.

Av de 60 randomiserade patienterna (37 vuxna och 23 pediatriska patienter) var 27 kvinnor och 33
min. Medianéldern vid behandlingsstart var 25 ar (intervall: 5 till 67 &r). Totalt var 90 procent av
patienterna vita, 3 procent var asiater och 7 procent hade annat etniskt ursprung. Totalt fick 51

(85 procent) patienter miglustatbehandling fore randomisering och under studien.

Det priméra effektmattet var mitningen av neurologiska tecken, symtom och funktioner, vilket mattes
med hjélp av skalan for bedomning och vérdering av ataxi (SARA).



SARA-bedémningen utfordes vid baslinjen och sedan i slutet av period I (vecka 12) och i slutet av
period II (vecka 24). Behandling med levacetylleucin visade pé en statistiskt signifikant skillnad pa
SARA till formén for levacetylleucin jamfort med placebo (tabell 3).

Tabell 3. Sammanfattning av effektresultat enligt skalan for bedomning och véardering av ataxi
(SARA)*

Effekt/variabel Medeldiffer Beriknat 95 9% KI p-
ens (SD) virde (SE) ? viarde**

Baslinjen - 0,95 (0,04) | (0,86;1,04) | <0,001

Behandlingseftekt (levacetylleucin (-1,91; -

versus placebo) B 1,28 (0,31) 0,65)

<0,001

Total fordndring med levacetylleucin

jamfort med baslinjen -1,972:43) h - h

Total forandring med placebo jamfort

med baslinjen -0,60 (2,39) - . B

KI = konfidensintervall, SD = standardavvikelse, SE = standardfel.
* Fordandringen fran baslinjen bedémdes i slutet av period 1 (vecka 12) och i slutet av period 2 (vecka 24).
** Tvasidigt p-varde.

Hos de 30 patienter som fick placebo under period I konstaterades ingen meningsfull fordndring av
den genomsnittliga SARA-poingen pa —0,60 jaimfort med dem som fick levacetylleucin, hos vilka en
betydande fordandring pa —1,93 konstaterades. De aterstaende 30 patienterna som fick levacetylleucin
under period I f6ljt av placebo under period II upplevde en betydande forsdmring av symtomen under
placebobehandlingen, som effektivt fungerade som washout av levacetylleucin (skillnad i
genomsnittlig SARA-podng mellan slutet av period I [vecka 12] och slutet av period II [vecka 24] pa
+1,55). Detta aterspeglade en forsdmring av neurologiska tecken och symtom nér behandlingen med
levacetylleucin upphorde (figur 1).

Antalet patienter som inte fick miglustat fore randomiseringen och under studien uppgick till 9
(15 procent). Hos dessa patienter sags ocksa en fordndring av den genomsnittliga SARA-poéngen
under behandling med levacetylleucin pa —2,06.
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Figur 1. Enskilda patienters totala SARA-poing vid baslinjen, slutet av period I och slutet av
period I1
Pediatrisk population

Europeiska likemedelsmyndigheten har senarelagt kravet att skicka in studieresultat for
levacetylleucin for en eller flera grupper av den pediatriska populationen fér behandling av Niemann-
Picks sjukdom typ C (information om pediatrisk anvidndning finns i avsnitt 4.2).

5.2. Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Efter oral administrering absorberas levacetylleucin snabbt. Mediantiden till maximal koncentration
(Cimax), tmax, r 1 timme (mellan 0,5 och 2,5 timmar). Genomsnittlig, dosnormaliserad (per gram
levacetylleucin) Cmax och area under kurvan fran tid 0 till 24 timmar (AUCo_24 timmar) var

4 mikrogram/ml/g och 9 timmar* mikrogram/ml/g. Den absoluta orala biotillgéngligheten &r okénd.

Inga studier av fodans effekt pa absorptionen har genomforts.

Distribution

Den genomsnittliga distributionsvolymen (standardavvikelse [SD]) vid steady state (V) var 253 (125)
1.

Levacetylleucin tas upp av de allmént uttryckta monokarboxylattransportdrerna, som tillfor
levacetylleucin till alla vdvnader, inklusive det centrala nervsystemet.

Eliminering

Genomesnittlig (SD) clearance dr 139 (59) 1/h. Berdknad halveringstid &r cirka 1 timme. Ingen eller
endast mindre ackumulering observerades efter upprepad administrering.



Egenskaper hos specifika grupper av forsokspersoner eller patienter

Det fanns inga kliniskt signifikanta skillnader i farmakokinetiken for levacetylleucin baserat pa élder
(intervall: 6-67 ar), kon, ras/etnicitet eller kroppsvikt (intervall: 20,5-98,4 kg).

Patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion
Effekten av nedsatt njur- eller leverfunktion pa farmakokinetiken for levacetylleucin har inte studerats.

Interaktion med andra likemedel

In vitro-studier visade att levacetylleucin vid terapeutiska koncentrationer inte patagligt hdmmar
enzymaktiviteten hos isoformer av cytokrom P450 (CYP450). Levacetylleucin har ingen
induktionspotential gentemot CYP450-enzymer.

In vitro himmade levacetylleucin effluxtransportorerna P-glykoprotein (P-gp),
brostcancerresistensprotein (BCRP) eller proteinpumpen for utforsel av gallsalter (BSEP) (se
avsnitt 4.5).

Levacetylleucin 4r ett substrat och en in vitro-himmare av organisk anjontransportér (OAT)1 och
OAT3. Sannolikheten for kliniskt meningsfulla 1dkemedelsinteraktioner anses vara lag.

5.3. Prekliniska sikerhetsuppgifter

Giéngse studier avseende sékerhetsfarmakologi, toxicitet vid upprepad dosering och gentoxicitet visade
inte nagra sirskilda risker for ménniska.

Ingen effekt pé fertiliteten sags hos rattor vid doser upp till 1 000 mg/kg/dag (1,5-2,3 génger ménsklig
exponering). | embryofetala utvecklingsstudier gav levacetylleucin inte upphov till nagra skadliga
utvecklingseffekter vid doser upp till 1 000 mg/kg/dag hos rattor (2,0 ginger mansklig exponering).
Hos kaniner observerades yttre missbildningar och skelettmissbildningar vid 1 250 mg/kg/dag (7,1
ganger ménsklig exponering) med en niva dir ingen skadlig effekt observeras pa 675 mg/kg/dag (4,9

ganger ménsklig exponering). Inga skadliga effekter observerades i en pre- och postnatal
utvecklingsstudie pa rattor vid doser pa upp till 1 000 mg/kg/dag.

Karcinogenes

Inga karcinogenicitetsstudier har genomforts. Den karcinogena risken dr okénd.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1. Forteckning dver hjilpimnen

isomalt (E953)

hypromellos

jordgubbsarom (innehaller propylenglykol [E1520])
6.2. Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3. Hallbarhet

2 ar.



6.4. Sirskilda forvaringsanvisningar

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

6.5. Forpackningstyp och innehall

Aqneursa tillhandahalls i pappersfodrade endospasar av aluminium/polyeten.

Forpackningsstorlekar:

o 28 endospasar.
o Flerpack innehallande 112 (4 forpackningar om 28) endospésar.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6. Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering
Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gidllande anvisningar.

Efter beredning dr Aqneursa en flytande, homogen, vattensuspension, vit till firgen och grumlig med
fina partiklar utan agglomerering.

Ytterligare information om administrering via gastrostomisond (storlek 18 French eller storre)

. Enteral naringstillforsel ska avbrytas om patienten stir pa kontinuerlig naringstillforsel.

o Minst 20 ml vatten ska dras upp i en sondspruta och sonden ska spolas for att forhindra
interaktioner mellan enteral nutrition och Agneursa.

J Hela suspensionen i erforderlig dos som har beretts enligt avsnitt 4.2 ska dras upp i sondsprutan.

o Suspensionen ska omedelbart ges i gastrostomisonden (inom 30 minuter) med hjélp av ett
stadigt tryck.

. Sondsprutan ska fyllas pa nytt med minst 20 ml vatten for att spola sonden.

o Niringstillforseln kan aterupptas nir sé ar lampligt.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
IntraBio Ireland Ltd

10 Earlsfort Terrace

Dublin 2

Irland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/25/1928/001
EU/1/25/1928/002

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkdnnandet:

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta likemedel finns pa Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.cu.




BILAGA 11

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE
AV TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN

SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV
LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

Sciensus International B.V.
Bijsterhuizen 31-42

6604 LV Wijchen
Nederldnderna

Patheon France

40 Boulevard De Champaret
38300 Bourgoin-Jallieu
Frankrike

I lakemedlets tryckta bipacksedel ska namn och adress till tillverkaren som ansvarar for frisldppandet
av den relevanta tillverkningssatsen anges.

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt likemedel.

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter

Kraven for att ldmna in periodiska sékerhetsrapporter for detta likemedel anges i den
forteckning dver referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i
direktiv 2001/83/EG och eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats.

Innehavaren av godkénnandet for forséljning ska ldmna in den forsta periodiska sékerhetsrapporten for
detta ldkemedel inom 6 manader efter godkédnnandet.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forséljning ska genomfora de erforderliga aktiviteter och
atgérder avseende farmakovigilans som finns beskrivna i den 6verenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkénnandet
for forsiljning samt eventuella efterféljande 6verenskomna uppdateringar av
riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska lamnas in

o pa begéran av Europeiska ldkemedelsmyndigheten,

o nér riskhanteringssystemet dndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande éndringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har nétts.
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BILAGA 111

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG innehéllande 28 dospéisar

1. LAKEMEDLETS NAMN

Aqneursa 1 g granulat till oral suspension i dospase
levacetylleucin

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje dospése innehéller 1 g levacetylleucin.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller isomalt och propylenglykol. Se bipacksedeln for ytterligare information.

4., LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

granulat till oral suspension
28 dospasar

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anviandning.
Ska sviljas.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/25/1928/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Aqgneursa

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG FOR FLERPACK (MED BLA LADA)

1. LAKEMEDLETS NAMN

Aqneursa 1 g granulat till oral suspension i dospase
levacetylleucin

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje dospése innehéller 1 g levacetylleucin.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller isomalt och propylenglykol. Se bipacksedeln for ytterligare information.

4., LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

granulat till oral suspension
Flerpack: 112 (4 forpackningar om 28) dospésar

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anviandning.
Ska sviljas.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL
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\ 11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

Irland

| 12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/25/1928/002 112 (4 forpackningar om 28) dospasar

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Aqgneursa

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

MELLANLIGGANDE KARTONG FOR FLERPACK (UTAN BLA LADA)

1. LAKEMEDLETS NAMN

Aqneursa 1 g granulat till oral suspension i dospase
levacetylleucin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje dospése innehéller 1 g levacetylleucin.

3. FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller isomalt och propylenglykol. Se bipacksedeln for ytterligare information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

granulat till oral suspension
28 dospasar. Del av flerpack, kan inte séljas separat.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anviandning.
Ska sviljas.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

2 OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT
8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS) \

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

Irland

| 12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING |

[13.  TILLVERKNINGSSATSNUMMER |

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING |

| 15.  BRUKSANVISNING |

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT ‘

Aqneursa

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
0GA
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA INNERFORPACKNINGEN

DOSPASE

1. LAKEMEDLETS NAMN

Aqneursa 1 g granulat till oral suspension i dospase
levacetylleucin

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje dospése innehéller 1 g levacetylleucin.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller isomalt och propylenglykol. Se bipacksedeln for ytterligare information.

4., LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

granulat till oral suspension
lg

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anviandning.
Ska sviljas.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

IntraBio Ireland Ltd
10 Earlsfort Terrace
Dublin 2

Irland

| 12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

‘13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

‘ 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till patienten
Aqneursa 1 g granulat till oral suspension i dospase

levacetylleucin

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar ta detta likemedel. Den innehaller
information som ir viktig for dig.

o Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

o Om du har ytterligare fragor, viand dig till lékare eller apotekspersonal.

o Detta lakemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &ven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

. Om du fér biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta giller 4ven eventuella

biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:
Vad Aqgneursa ér och vad det anvinds for

Vad du behover veta innan du tar Aqneursa

Hur du tar Agneursa

Eventuella biverkningar

Hur Aqneursa ska forvaras

Forpackningens innehall och dvriga upplysningar

A i

1. Vad Aqneursa ir och vad det anvinds for
Aqgneursa innehaller den aktiva substansen levacetylleucin, en modifierad aminosyra.

Aqneursa ges till vuxna och barn fran 6 ars alder som viger minst 20 kg for att behandla symtom
fran nervsystemet vid Niemann-Picks sjukdom typ C

¢ i kombination med miglustat: ett annat likemedel mot Niemann-Picks sjukdom typ C, eller

e som enda likemedel om du inte tal miglustat.

Hos patienter med denna arftliga sjukdom stor specifika fordndringar i vissa gener lysosomernas
funktion (smé séckar i kroppens celler dir stora molekyler, t.ex. fetter, bryts ner). Stérningen leder till
att en 6kad méngd fetter (lipider, kolesterol och andra fetter) lagras i cellerna och som kroppen inte
kan bryta ner. Detta leder till en gradvis forlust av nerveeller med symtom sdsom svarigheter att
koordinera rorelser, sluddrigt tal, svarigheter att svilja och okontrollerbara skakningar.
Levacetylleucin forbéttrar lysosomernas funktion och minskar dirmed méngden fett och kolesterol i
cellerna.

2. Vad du behover veta innan du tar Aqneursa

Ta inte Aqneursa
o om du ér allergisk mot levacetylleucin eller ndgot annat innehallsdmne i detta ldkemedel (anges
1 avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet

Detta lakemedel kan orsaka allergiska reaktioner, inklusive plotsliga och allvarliga allergiska
reaktioner. Sluta ta Aqneursa och tala genast med ldkare om du fér allergiska reaktioner efter att du
tagit Aqneursa. Du kan fa symtom sasom

o andningssvarigheter,
o svullnad av ansiktet, ldpparna, halsen eller tungan,
o kliande utslag pé en del av eller hela kroppen.
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Andra liikemedel och Aqneursa
Tala om for lidkare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tinkas ta andra
lakemedel.

Aqneursa kan péverka hur andra likemedel verkar eller gora det troligare att de ger biverkningar. Tala
1 synnerhet om for ldkaren om du tar nagot av foljande lakemedel:

. Digoxin: for behandling av hjartsvikt och oregelbundna hjartslag.

Dabigatran: for att himma blodets koagulering.

Loperamid: for behandling av diarré.

Irinotekan, doxorubicin, vinblastin, paklitaxel, seliciclib: for behandling av cancer.
Fexofenadin: for behandling av symtom pa allergi.

Kinidin: for behandling av storningar i hjartrytmen.

Talinolol: for att sdnka blodtrycket.

Sulfasalazin: for behandling av svar tarminflammation och reumatisk ledinflammation.
Rosuvastatin: for att sdnka forhojda kolesterolnivaer.

Andra ldkemedel kan paverka hur Aqneursa verkar. Tala i synnerhet om for lakaren om du tar f6ljande
lakemedel:
. N-acetyl-DL-leucin, N-acetyl-D-leucin: fér behandling av akut vertigo (yrsel).

Barn och ungdomar
Aqneursa rekommenderas inte till barn under 6 ar eller som vidger mindre &n 20 kg.

Graviditet och amning
Om du &r gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga ldkare
eller apotekspersonal innan du anvédnder detta ldkemedel.

. Graviditet
Agneursa rekommenderas inte under graviditet.

. Fertila kvinnor
Fertila kvinnor rekommenderas att anvdnda effektiva preventivmedel under behandlingen med
Agneursa.

. Amning

Det &r inte kint om levacetylleucin utsdndras i brostmjolk. Detta lakemedel kan skada ditt
ammande barn.

Om du ammar maste du och din lékare besluta om du ska fortsitta med amningen eller med
behandlingen med Aqneursa. Detta beslut ska tas med hinsyn till fordelarna med amning for
barnet och fordelarna med Aqgneursa for den ammande modern.

Korformaga och anvéindning av maskiner
Aqneursa har ingen eller forsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvédnda maskiner.

Aqneursa innehaller isomalt och propylenglykol
Varje dospése innehaller 642,2 mg isomalt. Om du inte tél vissa sockerarter, kontakta din 1dkare innan

du tar detta ldkemedel.

Varje dospéase innehéller 0,153 mg propylenglykol.

3. Hur du tar Aqneursa

Ta alltid detta likemedel enligt ldkarens eller apotekspersonalens anvisningar. Radfréga ldkare eller
apotekspersonal om du &r oséker.
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Rekommenderad dos baseras pa patientens kroppsvikt i kilogram och tas enligt f6ljande:

Patientens kroppsvikt pa morgonen pa eftermiddagen pa kvillen

20 till 24 kg 1 dospése Ingen dos 1 dospése

25 till 34 kg 1 dospése 1 dospése 1 dospase

35 kg eller mer 2 dospasar 1 dospase 1 dospase
Anvindningssitt

Undvik mat och dryck 30 minuter fore och 2 timmar efter intaget.

. Anvindning via munnen med vitska

- Hall innehéllet i en dospase 1 40 ml (3 matskedar) vatten. Ror om tills det ar helt blandat.
Anvind inte varm vétska.

- Drick hela blandningen omedelbart efter beredningen (inom 30 minuter).

- Om ldkemedlet inte tas inom 30 minuter efter beredningen, upprepa omrorning innan du
dricker blandningen.

- En liten méngd blandning kan finnas kvar efter att du har druckit upp. Ingen ytterligare
skoljning bor goras dven om sd ar fallet.

- Upprepa alla steg om en andra dospase behovs.

. Anvindning via gastrostomisond

Aqneursa kan ocksa ges via en sond (slang) genom buken in i magen (storlek 18 French eller

storre):

- Avbryt néringstillforseln via sond (vid kontinuerlig néringstillforsel).

- Dra upp minst 20 ml vatten i en sondspruta och spola sonden for att férhindra
interaktioner mellan néringslosningen och Agneursa.

- Tom innehallet i en dospase i 40 ml vatten.

- Blanda tills allt granulat ar jamnt fordelat i vatskan.

- Dra upp hela blandningen i sondsprutan.

- Tillfor blandningen omedelbart (inom 30 minuter) i gastrostomisonden med hjalp av ett
stadigt tryck. Spara inte blandningen for senare anvéndning.

- Upprepa de steg som anges ovan och borja med att tomma dospasen om en andra dospése
behovs.

- Fyll sondsprutan igen med minst 20 ml vatten och spola gastrostomisonden.

- Naringstillforseln kan &terupptas nér sa ar 1ampligt.

Om du har tagit for stor mingd av Aqneursa
Tala om for ldkare eller apotekspersonal om detta intréffar.

Symtomatisk behandling rekommenderas.

Om du har glomt att ta Aqneursa
Ta inte dubbel dos for att kompensera for glomd dos. Fortsitt med néista dos som planerat.

Om du slutar att ta Aqneursa
Avbryt inte behandlingen utan din ldkares godkidnnande.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta lékare eller apotekspersonal.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta ldkemedel orsaka biverkningar, men alla anvdndare behover inte fa
dem.
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Biverkningar kan forekomma med f6ljande frekvens:

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvindare)
o gasbildning (flatulens)

Rapportering av biverkningar

Om du fér biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta giller d&ven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att oka informationen om ldkemedels sikerhet.

5. Hur Aqgneursa ska forvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pé dospésen, kartongen och/eller etiketten efter EXP.
Utgangsdatumet ar den sista dagen i angiven ménad.

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

Lékemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar likemedel som inte ldngre anvinds. Dessa dtgirder ér till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehéll och évriga upplysningar

Innehéllsdeklaration

o Den aktiva substansen &r levacetylleucin. En endospase innehdller 1 g levacetylleucin.

o Ovriga hjilpiamnen &r isomalt (E953), hypromellos, jordgubbsarom (innehaller propylenglykol
[E1520]). Se avsnitt 2 ”Aqneursa innehéller isomalt och propylenglykol”.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar
Aqneursa granulat till oral suspension é&r ett vitt till benvitt granulat som smaksatts med

jordgubbsarom.

Aqneursa tillhandahélls i pappersfodrade endospésar av aluminium/polyeten och férpackas i en
kartong.

Forpackningsstorlekar:

o 28 endospasar.
. Flerpack innehéllande 112 (4 férpackningar om 28) endospasar.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
Innehavare av godkinnande for forsiljning

IntraBio Ireland Ltd

10 Earlsfort Terrace

Dublin 2

Irland

Tillverkare

Sciensus International B.V.
Bijsterhuizen 31-42
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6604 LV Wijchen
Nederldnderna

Patheon France

40 Boulevard De Champaret
38300 Bourgoin-Jallieu
Frankrike

Denna bipacksedel dndrades senast

Ytterligare information om detta likemedel finns pa Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.eu.
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