VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



vbetta Iyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6éryggi lyfsins komist fljétt 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

Voxzogo 0,4 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn

Voxzogo 0,56 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn

Voxzogo 1,2 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn

2. INNIHALDSLYSING

Voxzogo 0,4 mqg stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas med stungulyfsstofni inniheldur 0,4 mg af vosoritidi*.
Eftir bléndun inniheldur hvert hettuglas 0,4 mg af vosoritidi i 0,5 ml af lausn, sem samsvarar
péttninni 0,8 mg/ml.

Voxzogo 0,56 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas med stungulyfsstofni inniheldur 0,56 mg af vosoritidi*.
Eftir bléndun inniheldur hvert hettuglas 0,56 mg af voséritidi i 0,7 ml af lausn, sem samsvarar
péttninni 0,8 mg/ml.

Voxzogo 1,2 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn

Hvert hettuglas med stungulyfsstofni inniheldur 1,2 mg af vosoritidi*.

Eftir bléndun inniheldur hvert hettuglas 1,2 mg af vosoritidi i 0,6 ml af lausn, sem samsvarar péttninni
2 mg/ml.

*framleitt i Escherichia coli med radbrigda erfdateekni.

Sja lista yfir 6l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Stungulyfsstofn og leysir, lausn.

Duftid er hvitt til gult ad lit og leysirinn er teer og litlaus.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Voxzogo er &tlad til medferdar vio brjoskdvergvexti (dvergvexti med brjoskvaxtarleysi,
achondroplasia) hja sjuklingum 4 manada og eldri par sem vaxtarlinur hafa ekki lokast. Stadfesta skal
greiningu & brjoskdvergvexti med videigandi erfdarannséknum.

4.2  Skammtar og lyfjagjof

Leeknir med videigandi reynslu af vaxtartruflunum eda rangvexti beina skal hefja og stjérna medferd
med vosoritidi.



Skammtar

Voxzogo er gefido sem inndzling undir htd daglega. R&dlagdur skammtur reedst af pyngd sjuklingsins
og er yfirleitt & bilinu 15-30 mcg/kg, par sem minnstu bornin fa heerri skammta (sja toflu 1).

Gefa méa skammtinn med pvi ad nota sprautur kvardadar annadhvort i ml eda einingum (ein.) (sja
toflu 1). Meelingar fyrir sprautur kvardadar i einingum jafngilda ml sem hér segir:

0,1 ml =10 einingar. Til haegdarauka og til ad taka tillit til lyfjahvarfafraedilegra breytinga sem
tengjast pyngd (sja kafla 5.2) eru eftirfarandi skammtar radlagoir.

Tafla 1: Rummal stakra skammta med hlidsjon af likamspyngd i ml og einingum (ein.)

Likamspyngd Voséritio 0,4 mg Vos6ritio 0,56 mg Vosoritido 1,2 mg
(kg) Skammtur leysir (vatn fyrir leysir (vatn fyrir leysir (vatn fyrir
(mg) stungulyf): 0,5 ml stungulyf): 0,7 ml stungulyf): 0,6 mi
péttni: 0,8 mg/mi péttni: 0,8 mg/mi péttni: 2 mg/ml
Daglegt inndaelingarrammal
ml einingar ml einingar ml einingar
4 0,12 mg 0,15 ml 15 ein
0,16 mg 0,20 ml 20 ein.
6-7 0,20 mg 0,25 ml 25 ein.
8-11 0,24 mg 0,30 ml 30 ein.
12-16 0,28 mg 0,35ml | 35ein.
17-21 0,32 mg 0,40 ml | 40 ein.
22-32 0,40mg 0,50 ml | 50 ein.
33-43 0,50 mg 0,25 ml 25 ein.
44-59 0,60 mg 0,30 ml 30 ein.
60-89 0,70 mg 0,35 ml 35 ein.
>90 0,80 mg 0,40 ml 40 ein.

Timalengd medferdar
Heetta skal medferd med pessu lyfi ef stadfest er med vaxtarhrada sem nemur < 1,5 cm/ari og lokun
vaxtarlina ad ekki er moguleiki & frekari vexti.

Ef skammtur fellur ar

Ef skammtur af vosoritidi fellur Gr mé& gefa hann innan 12 klukkustunda. Ef meira en 12 klukkustundir
hafa lidid fra pvi ad gefa atti skammtinn skal EKKI gefa skammtinn sem gleymdist.
Sjaklingum/umdénnunaradilum skal radlagt ad halda medferd &fram daginn eftir med naesta azetlada
skammti.

Eftirlit med vexti
Hafa skal eftirlit med sjuklingum og meta likamspyngd peirra, voxt og likamlegan proska reglulega
4 3-6 manada fresti. Adlaga skal skammta i samraemi vid likamspyngd sjuklings (sja toflu 1).

Sérstakir sjuklingahdpar

Sjuklingar med skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi
Oryggi og verkun vosoritids hja sjuklingum med skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi hefur ekki verid
metin.



Born

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um 6ryggi og verkun Voxzogo hja bérnum yngri en 4 ménada.
Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kafla 4.8, 5.1 0g 5.2, en ekki er haegt ad radleggja dkvedna
skammita.

Lyfjagjof
Voxzogo er gefid undir hud og er einnota. Lyfid skal gefa innan 3 klukkustunda fra bléndun.

Fyrir inndeelingu skal heilbrigdisstarfsmadur:

o pjélfa umdénnunaradila i undirbdningi lyfsins og i inndaelingu lyfsins undir had.

o pjalfa umdénnunaradila og sjuklinga til ad pekkja teikn og einkenni leekkads blédprystings.

. upplysa uménnunaradila og sjuklinga hvernig eigi ad bregdast vid bl6dprystingsleekkun med
einkennum.

Sjuklingar og umdnnunaradilar skulu fa fyrirmeli um ad skipta reglulega um stungustadi vid
inndaelingu undir hid. Radlagdir stungustadir eru mitt & framanverdum laerum, nedri hluti kvidar, pé
ekki ner nafla en sem nemur 5 cm, efst & rasskinnum eda aftan & upphandleggjum. EkKki skal nota
sama stungustad tvo daga i r6d. Ekki ma deela inn VVoxzogo & sveaedi sem eru raud, bolgin eda aum.
Sjuklingar verda ad drekka vel fyrir inndaelingu. Sjuklingum er radlagt ad borda létt nasl og drekka
naegilega mikid af vokva (t.d. vatni, mjélk, safa 0.p.h.) u.p.b. 30 minatum fyrir inndeelingu. petta er til
ad draga ur teiknum og einkennum hugsanlegrar bl6dprystingsleekkunar (sundl, preyta og/eda ogledi)
(sja kafla 4.4, Ahrif & bl6dprysting).

Gefa skal lyfid med inndeelingu & um pad bil sama tima & hverjum degi ef haegt er.

Sja leidbeiningar i kafla 6.6 um bléndun lyfsins fyrir gjof.

4.3 Frabendingar

Ofnami fyrir virka efninu / virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Rekjanleiki

Til pess ad beeta rekjanleika liffraedilegra lyfja skal heiti og lotunamer lyfsins sem gefid er vera skrad
med skyrum haetti.

Anhrif 4 blédprysting

Sjuklingar med alvarlega hjarta- eda edasjukdéma og sjuklingar & bl6dprystingslekkandi lyfjum voru
atilokadir fra patttoku i kliniskum rannséknum fyrir markadssetningu.

Til ad draga Ur heettu & blddprystingslaekkun og tengdum einkennum (sundli, preytu og/eda égledi)
skulu sjaklingar drekka vel fyrir inndzelingu (sja kafla 4.2 og 4.8).

Natrium

Lyfid inniheldur minna en 1 mmal (23 mg) af natrium i hverri rimmalseiningu, p.e.a.s. er sem nast
natriumlaust.



4.5 Milliverkanir vid énnur lyf og adrar milliverkanir

In vitro rannsoknir & virkjun og hdmlun cytékrém P450 (CYP) ensima og in vitro rannsoknir & hdmlun
ferja hafa verid gerdar. Nidurstodur bentu til pess ad vosoritid sé dliklegt til ad valda CYP- eda
ferjumidludum milliverkunum lyfja hja monnum pegar lyfid er gefid inn samhlida 6drum lyfjum.

Ekki hafa verid gerdar neinar adrar rannsoknir & milliverkunum. bar sem um er ad reeda mannaprotein
framleitt med radbrigdaerfdataekni er talid 6liklegt ad vosoritid valdi milliverkunum lyfja.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun vosoritids @ medgongu. Dyrarannsoknir
benda hvorki til beinna né 6beinna skadlegra ahrifa 4 exlun (sja kafla 5.3). Til 6ryggis atti ad fordast
notkun voséritids a medgongu.

Brjostagjof
Fyrirliggjandi upplysingar um lyfhrif og eiturefnafraedi hja dyrum syna ad vosoritid skilst Gt

modurmjolk (sja kafla 5.3). EkKi er haegt ad Gtiloka heettu fyrir bdrn sem eru & brjosti. Konur sem hafa
barn & brjosti eiga ekki ad nota vosoritid.

Frj6semi
Engin skerding & frjésemi karla eda kvenna hefur komid fram i forkliniskum rannséknum (sja
kafla 5.3).

4.7  Anrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Voxzogo hefur vaeg ahrif & haefni til aksturs, hjélreida og notkunar véla. VVosoritid kann ad valda
skammvinnri bl6dprystingslekkun sem er vanalega veeg en greint hefur verid fra yfirlidi, forastandi
yfirlios og sundli, auk annarra teikna og einkenna blédprystingsleekkunar sem aukaverkana af véldum
Voxzogo. Lita skal til svérunar sjaklingsins vid medferd og ef vid & skal honum radlagt fra pvi ad aka,
hjéla eda nota vélar i a.m.k. 60 mindatur eftir inndeelingu.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt a 6ryqgi

Algengustu aukaverkanirnar vid notkun vosoritids voru vidbrogd a stungustad (85%), uppkdst (27%),
0g blodprystingslaekkun (13%).

Tafla yfir aukaverkanir

Aukaverkanir hja sjuklingum sem f& medferd med vosoritidi er ad finna i téflunni hér & eftir.

Aukaverkanir eru taldar upp hér a eftir samkvaemt MedDRA flokkun eftir liffeerum og tioni. Tionin er
skilgreind sem mjog algengar (> 1/10); algengar (> 1/100 til < 1/10); sjaldgeefar

(> 1/1 000 til < 1/100); mjog sjaldgaefar (> 1/10 000 til < 1/1 000); koma 6rsjaldan fyrir (< 1/10 000);
tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tidni at fra fyrirliggjandi gdgnum). Innan tioniflokka eru
alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.



Tafla 2: Aukaverkanir hja sjaklingum sem fa medferd med Voxzogo

Liffeeraflokkur Mjdg algengt Algengt
Taugakerfi Yfirlid
Foréstand yfirlids

Sundl

/Eodar Lagprystingur?

Meltingarfzri Uppkost Ogledi

Almennar aukaverkanir Vidbrégo a Preyta

og aukaverkanir & stungustad®

ikomustad

Rannsdknanidurstéour Heekkud gildi

alkalisks fosfatasa

& Lagprystingur felur i sér baedi aukaverkanir an einkenna og med einkennum.

b Medal vidbragda & stungustad eru stadalheitin: rodi a stungustad, vidbrogd a stungustad, bélga a
stungustad, ofsakladi & stungustad, verkur & stungustad, mar & stungustad, kl&di & stungustag,
blaeding & stungustad, litabreyting & stungustad og herslismyndun & stungustad.

Lysing & voldum aukaverkunum

Lagprystingur

I rannsokninni ACH 111-301, hj4 sjuklingum > 5 ara, greindu 13% sjiklinga sem fengu medferd med
vosoritidi samanborid vid 5% sjuklinga sem fengu medferd med lyfleysu fra skammvinnri
blodprystingslaekkun sem gekk til baka &n pess ad gripa pyrfti til adgerda. Midgildi pess tima sem leid
fra inndeelingu til pess ad einkenni komu fram var 31 minata (18 til 120 minatur) og astandid gekk til
baka innan 31 minutu (5 til 90 minatur). Tilvik sem greint var fra greindust yfirleitt & pvi timabili sem
ort eftirlit med lifsmorkum for fram innan heilbrigdisstofnunar i kjolfar lyfjagjafar yfir 52 vikna
medferdartimabil. 2% sjuklinga fengu einkenni med sundli og uppkdstum.

I ranns6kn 111-206 kom bladprystingslaekkun fram hja 2 sjuklingum (5%) < 5 4ra sem fengu medferd
med vosoritidi samanborid vid 2 sjuklinga (6%) sem fengu lyfleysu. Hja sjaklingum > 2 ara til <5 ara
var greint fra blodprystingslekkun hja 1 sjaklingi (5%) sem fékk medferd med vosoritidi samanborid
vid 1 sjukling (6%) sem fékk lyfleysu. Hja sjuklingum 6 ménada til < 2 &ra var greint fra
bl6aprystingslakkun hja 0 sjuklingum sem fengu medferd med vosoritidi samanborid vid 1 sjukling
(13%) sem fékk lyfleysu. Hja sjuklingum < 6 manada var greint fra blédprystingsleekkun hja

1 sjuklingi (8%) sem fékk medferd med vosoritidi samanborid vid 0 sjiklinga sem fengu lyfleysu. Oll
tilvik voru skammvinn, gengu til baka an inngrips og héfdu ekki takmarkandi ahrif & medferd.

Vidbrogo & stungustad

I rannsokninni ACH 111-301, hja sjuklingum > 5 &ra, var greint fra vidbrogdum & stungustad hja 85%
sjuklinga sem fengu medferd med vosoritidi, samanborid vid 82% sjuklinga sem fengu lyfleysu.
Sjuklingar sem fengu petta lyf og urdu varir vid vidbrégd a stungustad greindu fra ad

midgildi 76 tilvikum, samanborid vid sjuklinga sem fengu lyfleysu sem greindu fra ad

midgildi 7,5 tilvikum & 52 vikna timabili. Algengustu vidbrogd & stungustad (sem komu fyrir hja ad
minnsta kosti 10% sjuklinga sem fengu vosariti®) voru viobrogd & stungustad (73%), rodi &
stungustad (68%), bolga a stungustad (38%) og ofsakladi & stungustad (13%). Pegar litid er til
alvarleika vidbragda & stungustad voru pau 6ll af stigi 1 (vaeg), ad undanskildum 5 tilvikum hja
tveimur sjuklingum sem voru af stigi 2 (medalalvarleg). Medal tilvika af stigi 2 sem greint var fra voru
frasagnir tveggja sjuklinga sem greindu fréa tveimur tilvikum ofsaklada & stungustad og eitt tilvik par
sem blddrur komu fram & stungustad.

I rannsékn 111-206, hja sjuklingum < 5 &ra, var greint fra vidbrogdum & stungustad hja 86% sjuklinga
sem fengu medferd med vosoritidi samanborid vid 53% sjuklinga sem fengu lyfleysu. Sjaklingar sem
fengu vosoritid sem fengu viobrogd a stungustad greindu ad midgildi fra 224 tilvikum, samanborid vid
sjuklinga sem fengu lyfleysu sem greindu ad midgildi fra 114 tilvikum yfir 52 vikna timabil, sem 6ll
voru af stigi 1 (veeg). Hja sjuklingum > 2 &ra til <5 ara var greint fra viobrogdum & stungustad hja



84% sjuklinga sem fengu medferd med vosoritioi samanborid vid 44% sjuklinga sem fengu lyfleysu.
Hja sjuklingum 6 manada til < 2 ara var greint fra vidbrégdum & stungustad hja 83% sjuklinga sem
fengu medferd med vosoritidi samanborid vid 50% sjuklinga sem fengu lyfleysu. Hja sjuklingum

< 6 manada var greint fra viobrogdum & stungustad hja 92% sjuklinga sem fengu medferd med
vosOritidi samanborid vid 75% sjuklinga sem fengu lyfleysu.

I 6llum aldursh6pum voru vidbrégd & stungustad skammvinn og héfdu ekki takmarkandi &hrif &
medferd.

Onamingargeta

Af 131 sjuklingi & aldrinum 5 ara og eldri med brjoskdvergvoxt sem fékk medferd med vosoritidi

15 pg/kg/dag og sem haegt var ad meta hja tilvist motefna gegn lyfinu i allt ad 240 vikur greindust
motefni gegn lyfinu hja 35% sjuklinga. Métefni gegn lyfinu greindust fyrst & degi 85. Enginn peirra
sjuklinga sem greindust med motefni gegn lyfinu greindist med hlutleysandi moétefni gegn vosoritidi.
Engin fylgni var & milli fjolda, lengdar eda alvarleika ofnaemis eda vidbragda & stungustad annars
vegar og motefna gegn lyfinu eda medaltalsgildum métefnatitra gegn lyfinu hins vegar. Engin tenging
fannst milli tilvistar métefna eda medaltalsgilda métefnatitra annars vegar og breytinga fra
upphafsgildum pegar kom ad arlegum vaxtarhrada (AGV) eda Z-gilda hvad vardar had hins vegar i
manudi 12. Métefni sem greindust i sermi h6fou engin ahrif a lyfjahvarfafreedilegar melingar a
VOosOritidi.

Hja sjuklingum yngri en 5 ara greindust 19% (8/43) sjuklinga sem fengu medferd med vosoritidi
jakvedir fyrir métefnum gegn lyfinu og allir sjuklingar sem fengu medferd med lyfleysu greindust
neikvaedir fyrir métefnum gegn lyfinu. Métefni gegn lyfinu préudust fyrst i viku 26. Allir sjaklingar
sem voru jakvaedir fyrir métefnum gegn lyfinu greindust neikvaedir fyrir hlutleysandi moétefnasvorun a
Ollum timapunktum. bréun métefna gegn lyfinu hafdi engin ahrif 4 6ryggi, verkun eda lyfjahvorf
vosoritids.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist Iyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. bannig er haegt ad fylgjast stoougt med sambandinu milli dvinnings og aheettu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskdmmtun

I kliniskum rannsoknum var vosoritid rannsakad i skémmtum sem voru allt ad 30 pg/kg/dag. Tveir
sjuklingar fengu allt ad prefaldan radlagdan dagskammt, sem er 15 pg/kg/dag, i allt ad 5 vikur. EKKi
vard vart vio teikn, einkenni eda aukaverkanir i tengslum vid skammta sem voru steerri en atlast var
til.

Ef sjuklingur feer steerri skammta en radlagt er skal hann hafa samband vid laekni.

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR
51 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf vid sjukdémum i beinum, 6nnur lyf sem hafa ahrif & beinbyggingu og
beinmyndun (mineralization), ATC-flokkur: MO5BX07

Verkunarhattur

Vosoritid er umbreytt gerd natriumraesandi peptids af tegund C (CNP). Hja sjuklingum med
brjéskdvergvoxt (achondroplasia) & sér stad neikveed styring & beinmyndun ur brjoski vegna


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

stokkbreytingar sem veldur aukinni virkni (gain of function mutation) i FGFR3-vidtaka
(fibroblast growth factor receptor 3). Binding vosoritids vid B-vidtaka natriumraesandi peptids
(NPR-B) verkar gegn FGFR3 merkjum (downstream signalling) med pvi ad hamla merkjastyroum
kindsum 1 og 2 (ERK1/2) utan frumu i MAPK-bodleidinni & stigi hradrar stigmdgnunar RAF-1.
Afleiding pessa er ad vosoaritid, likt og CNP, virkar sem jakveedur styripattur fyrir beinmyndun ar
brjoski par sem pad studlar ad fjélgun og adgreiningu brjoskfruma.

Lyfhrif

Utsetningarhad (AUC og Cmax) aukning & péttni cGMP i pvagi (cyclic guanosine monophosphate,
lifmerki fyrir virkni NPR-B) og CXM i sermi (collagen type X marker, lifmerki fyrir brjoskbeingerd)
fra upphafsgildum kom fram vid medhdndlun med voséritidi. Heekkun a péttni cGMP i pvagi fra
upphafsgildum fyrir lyfjagjof kom fram & fyrstu fjérum klukkustundunum eftir ad lyfid var gefid.
Midgildi péttni CXM i sermi haekkadi yfir upphafsgildi eftir daglega gjof lyfsins i 29 daga. bessum
ahrifum var vidhaldid fram yfir 24 manudi medoferdar.

Virkni vosoritids, malt med péttni cGMP i pvagi, var narri fullmettud a sama tima og
hamarksaukning i virkni vaxtarlinu samkvemt CXM var nad med skammtinum 15 pg/kg sem gefinn
var undir hao einu sinni & dag.

Verkun oqg 6rygqi

Verkun og 6ryggi vosoritids hja sjuklingum med brjoskdvergvoxt med stadfestri FGFR3-
stokkbreytingu voru metin i tviblindri slembadri samanburdarrannsékn med lyfleysu sem st6d yfir

i 52 vikur (ACH 111-301). | ACH 111-301 var sjuklingum slembiradad til ad fa annadhvort vosoritid
(n=60) eda lyfleysu (n=61). Skammtur vosoritids var 15 ug/kg, gefinn undir hud einu sinni a dag.
Adur en slembirddun for fram toku allir sjuklingarnir patt i athugunarrannsékn (ACH 111-901) fyrir
sjuklinga & barnsaldri med brjoskdvergvoxt par sem lagt var mat & upphafsgildi heedar i standandi
stddu og adra vaxtarmelikvarda i a.m.k. 6 manudi &dur en medferd hofst. Sjuklingar sem gengist
héfou undir adgerad til lengingar & Gtlimum sidastlidna 18 manudi eda sem atludu sér ad gangast undir
slika adgerd & peim tima sem rannsoknin atti ad fara fram voru Utilokadir. Rannsoknin samanstod af
52 vikna medferdartimabili med samanburdi vid lyfleysu, i kjolfar pess kom opin framhaldsrannsékn
par sem allir sjuklingarnir fengu vosoritid. Adalendapunktur verkunar var breyting arlegs vaxtarhrada
eftir 52 vikur fr& pvi sem hann var vid upphafsgildi, samanborid vid lyfleysu.

Sjuklingar med brjéskdvergvoxt fengu einnig medferd med vosoritidi 15 ug/kg/dag i opinni rannsékn
par sem skammtar voru hakkadir stig af stigi og i langtima framhaldsrannsokninni sem henni fylgdi
(ACH 111-205). Upplysinga var aflad Gr ahorfsrannsoknum hja sjaklingum til ad skilgreina framvindu
brjoskdvergvaxtar. Upplysingar um had sjiklinga med brjdskdvergvoxt sem ekki hoféu fengid
medferd og voru & sama aldursbili sjuklingar i klinisku rannséknunum voru nyttar sem vidmio &
framvindu til ad meta &hrif & haed eftir medferd med vosoritioi i allt ad 5 &r.



Lydfraedilegar upplysingar og einkenni i upphafi er ad finna i toflu 3.

Tafla 3: Lyofraedilegar upplysingar og einkenni i ACH 111-301 og ACH 111-205

ACH 111-301 ACH 111-205°
15 pg/kg/dag 15 pg/kg/dag
Lyfleysa Voxzogo Voxzogo
Breyta (N=61) (N=60) (N=10)
Aldur & degi 1 (ar)
Medaltal (stadalfravik) 9,06 (2,47) 8,35 (2,43) 8,54 (1,54)
Ham., lagm. 5,1; 14,9 51; 13,1 6,3; 11,1
Aldur & degi 1, n
(%)
>5til<8ar 24 (39,3) 31 (51,7) 4 (40,0)
>8til<1lar 24 (39,3) 17 (28,3) 5 (50,0)
>11til <15 ar 13(21,3) 12 (20,0) 1(10,0)
Tanner-stig b, n (%)?
I 48 (78,7) 48 (80,0) 10 (100,0)
> | 13 (21,3 12 (20,0)
Kyn, n (%)?
Karlkyns 33 (54,1) 31 (51,7) 4 (40,0)
Kvenkyns 28 (45,9) 29 (48,3) 6 (60,0)
byngd (kg)
Medaltal (stadalfravik) | 24,62 (9,07) 22,88 (7,96) 25,13 (5,74)
Ham., lagm. 11,6; 68,9 13,6; 53,0 18,2; 36,4

Ham., hamark; lagm., lagmark.
& Hlutfoll voru reiknud med pvi ad nota heildarfjolda sjuklinga i 6llu greiningarmenginu (N fyrir hvern
medferdarhdp) sem deilistudul
® Greining Gt fra 10 af 35 sjuklingum sem adeins fengu 15 pg /kg/dag i opinni rannsokn par sem

skammtar voru hakkadir stig af stigi og héldu &fram i langtima framhaldsrannsoknina ACH 111-205

I ACH 111-301 métti sja beetingu & arlegum vaxtarhrada og Z-gildum haedar fra upphafsgildum hja
sjuklingum sem fengu medferd med Voxzogo 15 pg/kg/dag samanborid vid lyfleysu. Nidurstodur
vardandi verkun koma fram i toflu 4.

Tafla 4: Nidurstddur ar kliniskum samanburdarrannséknum med lyfleysu

Lyfleysa Voxzogo 15 pg/kg daglega Voxzogo
(N=61) (N=60°) samanborid vid
lyfleysu
Upphafs- | Vika 52 | Breytingar | Upphafs- | Vika 52 | Breytingar | Medaltalsmunur
gildi gildi minnstu fervika
i breytingum
(95% CI)
Arlegur vaxtarhradi (cm/ar)
Medaltal 4,06 3,94 -0,12 4,26 5,61 1,35 1,572
+ Stadalfravik | +1,20 +1,07 1,74 +1,53 +1,05 +1,71 (1,22; 1,93)
(p = <0,0001)°
Z-gildi haedar
Medaltal -5,14 -5,14 0,00 -5,13 - 4,89 0,24 0,282
+ Stadalfravik | *1,07 +1,09 +0,28 +1,11 +1,09 +0,32 (0,17; 0,39)
(p = <0,0001)°

95% ClI, 95% 6ryggisbil.

& Munurinn er 15 pg/kg Voxzogo ad lyfleysunni fradreginni.
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® Tvihlida p-gildi.

¢ Tveir sjuklingar i Voxzogo-hépnum hattu i rannsékninni adur en 52 vikur voru lionar. Gildi

pessara 2 sjuklinga voru tilreiknud fyrir pessa greiningu.

Medaltal minnstu fervika, aztlad Ut frA ANCOVA-likaninu (samdreifnigreining), adlagad med tilliti til
mismunar a upphafsgildum milli rannsoknarhopanna tveggja.

Avinningur aukins arlegs vaxtarhrada \Voxzogo i hag var stodugur i 6llum fyrirfram skilgreindum
undirhépum sem greindir voru, p.m.t. med tilliti til kyns, aldurshdps, Tanner-stiga, Z-gilda hadar i
upphafi og arlegs vaxtarhrada i upphafi. I undirhdp karlkyns sjiklinga med Tanner-stig > | var
punktmat medferdarahrifa vosoritidi i hag, en pess ber ad geta ad einungis 8 patttakendur voru i
pessum undirhépi (3 patttakendur i vosoritid-hopnum og 5 i lyfleysuhopnum).

S0 vaxtaraukning sem fram kom atti sér stad i réttu hlutfalli baedi i manu og nedri Gtlimum. Enginn
munur var & beinpéttni eftir medferd med Voxzogo samanborid vid lyfleysu. Vid medferd med pessu
lyfi var medalaukning & aldri beina sambeerileg medalaukningu lifaldurs, sem gaf til kynna ad engin
hrodun hefdi ordid & proskun beina.

Mynd 1 synir ahrif Voxzogo yfir tveggja ara timabilid i Voxzogo-medferdarhépnum, sem og ahrifin
hja samanburdarhépnum sem fékk lyfleysu eftir opnu framhaldsrannséknina par sem pétttakendur
fengu Voxzogo gefid med inndaelingu undir h(é daglega i 52 vikur. Aukningu arlegs vaxtarhrada var
vidhaldid medan & aframhaldandi medferd med Voxzogo st6d, an pess ad einkenni um svarminnkun
keemu fram.

Mynd 1: Medalaukning (z stadalfravik) & vaxtarhrada yfir tima med 12 manada millibili

8,0 [---= -~ Lyfleysa/ 15 pglkg voséritis ——e—— 15 pg/kg vosdritid / 15 pgrkg vosoritid

7,57

7,0

6,5
6,0

551

5,0

4,5

L B

3,54

Avrlegur vaxtarhradi (cm & ari): 12 manada millibil

3,0

2,54

2,01

Upph;fsgildi i111-301 Vika 52 ‘111-301 Vika 52 i I111-302
Greiningarheimsokn
Lyfleysa / 15 ug/kg 54 54 54
15 pg/kg / 15 pg/kg 52 52 52

Myndin nar yfir alla patttakendur sem voru skradir i lykilrannséknina med haedarmat i viku 52 i
framhaldsrannsékninni. Heilar linur standa fyrir medferd med vosoritidi 15 pg/kg; punktalinur standa
fyrir lyfleysu. Upphafsgildi eru skilgreind sem sidasta mat fyrir fyrsta skammt af virku rannséknarlyfi
(p.e. vosoritio) eda lyfleysu i 111-301.

Vid endurkomur er gildi arlegs vaxtarhrada eftir 12 manudi reiknad Gt fra upphafsgildi 12 manudunum
par & undan. Til demis, arlegur vaxtarhradi med 12 manada millibili i viku 52 i rannsékn 111-

302 = [(h&ed vid heimsokn i viku 52 i rannsokn 111-302 — had vid heimsokn i viku 52 i rannsékn 111-
301)/(vikudagur i heimsékn i viku 52 i rannsékn 111-302 — vikudagur i heimsokn i viku 52 i

rannsdkn 111-301)] x 365,25.

10



Opin framhaldsrannsokn

I langtima framhaldsrannsékninni (ACH 111-205) fengu 10 sjiklingar medferd med

Voxzogo 15 pg/kg/dag samfellt i allt ad 5 ar. Medal (stadalfravik) aukning & arlegum vaxtarhrada
samanborid vid upphafsgildi eftir 60 manudi var 1,34 (1,31) cm/ari.

Aukning & haed eftir 5 ara medferd med Voxzogo 15 pg/kg/dag var borin saman vid eldri
samanburdargdgn sem voru sambeerileg hvad vardar aldurstengda og kynjaskipta dreifingu. Fimm éara
samanburdargreining med pversnidi, adlogud ad upphafsgildum hadarmismunar, leiddi i 1j6s
tolfreedilega markteekan medalmun (95% 06ryggisbil) & heed, Voxzogo i hag

(9,08 [5,77; 12,38] cm; p=0,0002), samanborid vid sjuklinga med brjoskdvergvoxt sem ekki hofdu
fengid meoferd.

Born <5 ara

Alls 75 sjaklingar & aldrinum 4,4 méanada til 59,8 manada & 1. degi skommtunar voru skradir i
slembiradada, tviblinda samanburdarrannsokn med lyfleysu. Ad minnsta kosti 6 manada grunngégnum
um voxt var safnad i athugunarrannsékn um sjuklinga sem voru 6 manada og eldri vid slembir6dun og
ad minnsta kosti 3ja manada grunngdgnum fyrir patttakendur sem voru yngri en 6 manada vid
slembiréoun. Samtals voru 64 sjuklingar slembivaldir til ad f4 medferd med vosoritidi eda lyfleysu og
11 sjuklingar fengu opna medferd. Eftir 52 vikur var Z-gildi fyrir haed +0,30 SDS (95% 0ryggismork
0,07; 0,54) betra hja sjuklingum sem fengu medferd med vosoritidi samanborid vid lyfleysu.

Niu bérn & aldrinum >24 til <60 méanada fengu medferd med vosoritidi i 3 ar og syndu framfor i Z-
gildi fyrir haed sem nam + 1,22 SDS (95% CI 0,78, 1,66) og medaltal minnsta kvadrata i haed sem nam
5,73 cm (95%CI 3,54, 7,93) samanborid vid eldri samanburdargdgn sem voru sambarileg hvad vardar
aldurstengda og kynjaskipta dreifingu fyrir sjuklinga med brjoskkyrking sem ekki héfou fengid
medferd.

Ellefu born & aldrinum >6 til <24 ménada fengu medferd med vosoritioi i 2 ar og syndu framfor i Z-
gildi fyrir haed sem nam + 0,79 SDS (95% CI 0,29, 1,28) og medaltal minnsta kvadrata i haed sem nam
2,69 cm (95%CI 1,00, 4,38) samanborid vid eldri samanburdargdgn sem voru sambarileg hvad vardar
aldurstengda og kynjaskipta dreifingu fyrir sjuklinga med brjoskkyrking sem ekki hoféu fengid
medferd.

5.2 Lyfjahvorf

\/oso0ritio er umbreytt gerd natriumraesandi peptids af tegund C (CNP) ar ménnum, framleitt med
radbrigdaerfoateekni. pessi peptiohlidstaeda Ur 39 amindsyrum samanstendur af 37 C-endasteedum
aminésyrum ur CNP53 r6d hja ménnum auk 2 aminosyra til vidbotar (Pro Gly) til ad tja pol gegn
nidurbroti NEP (neutral endopeptidase), sem hefur i for med sér lengri helmingunartima samanborid
vid innreent CNP.

Lyfjahvorf vosoritids voru metin hjé alls 58 sjuklingum med brjoskdvergvoxt & aldrinum 5 til 18 &ra
sem fengu vosoritid 15 pg/kg med inndeelingu undir hid einu sinni & dag i 52 vikur.
Lyfjahvarfafreedileg Utsetning hja 15 sjuklingum & aldrinum 2 til <5 ara var sambarileg vid eldri born.

Hja 8 sjuklingum & aldrinum 6 méanada til <2 ara sem fengu 30 ug/kg einu sinni a dag var
lyfjahvarfafraedileg Utsetning vosoritios 65% til 70% haerri en hja eldri bérnunum (<2 &ra) sem fengu
15 pg/kg einu sinni & dag. Hja 9 sjuklingum <6 manada sem fengu 30 pg/kg einu sinni & dag var
lyfjahvarfafraedileg Utsetning vosoritids 57% til 105% haerri en hja eldri bérnunum (<2 &ra) sem fengu
15 pg/kg einu sinni & dag.
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Frésog

Vid frésog vosoritids er tma a0 midgildi 15 minGtur. Medalgildi (+ stadalfravik) hamarkspéttni (Cmax)
og flatarmals undir péttni- og timaferli fra timapunkti nall til sidustu meelanlega péttni (AUCo-)

eftir 52 vikur af medferd var 5 800 (x 3 680), og 290 000 (x 235 000) pg-min/ml, i sému r6d. Adgengi
vosoritids var ekki metid i kliniskum rannsoknum.

Dreifing
Medaltal (z stadalfravik) dreifingarrammals eftir 52 vikur medferdar var 2 910 (+ 1 660) ml/kg.

Umbrot

Buist er vid ad umbrot vosoritids fari fram med nidurbroti, og ad pad brotni nidur i litil peptidbrot og
amindsyrur.

Brotthvarf

Uthreinsun eftir 52 vikur medferdar var ad medaltali (+ stadalfravik) 79,4 (53,0) ml/min/kg.
Helmingunartimi (+ stadalfravik) var 27,9 (9,9) mindtur.

Breytileiki uthreinsunar milli patttakenda (fraviksstudull) var 33,6 %.

Linulegt/élinulegt samband

Aukning & plasmautsetningu (AUC og Cmax) med haekkandi skdmmtum var herri en hlutfallslega vid
skammta & skammtabilinu 2,5 (0,17-faldur radlagdur skammtur) til 30,0 pg/kg/dag (tvofaldur
sampykktur skammtur).

Sérstakir sjuklingahdpar

Enginn Kliniskt markteekur munur kom fram & lyfjahvérfum voséritios m.t.t. aldurs (0,9 til 16 ara),
kyns, kynpattar eda pjodernis.

Likamspyngd

Likamspyngd er eina marktaeka skyribreytan fyrir Gthreinsun eda dreifingarrGmmal vosoritids.
Uthreinsun og dreifingarrammal vosoritids jokst med hakkandi likamspyngd sjuklinga med
brjéskdvergvoxt (9 til 74,5 kg). Tillaga um skammta (sja kafla 4.2) tekur mid af pessu fraviki og
radleggur notkun heerri skammta (hja sjuklingum med likamspyngd & bilinu 10 til 16 kg) eda legri (hja
peim sem vega meira en 44 kg) en ,,hefdbundna“ 15 pg/kg skammitsins. Petta er til ad tryggja svipada
Gtsetningu a 6llum pyngdarbilum.

Sjuklingar med skerta nyrna- og lifrarstarfsemi

Oryggi og verkun vosoritids hja sjuklingum med skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi hefur ekki verid
metin. Med hlidsjon af brotthvarfsferli er ekki gert rad fyrir pvi ad skert nyrna- eda lifrarstarfsemi
breyti lyfjahvorfum vosoritids.

Rannséknir & milliverkunum lyfja

In vitro rannsoknir & hémlun og virkjun af véldum cytokrém P450 (CYP) ensima bentu til ad vosoritid
hamladi hvorki CYP 1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6 eda 3A4/5, né virkjadi CYP 1A2, 2B6

eda 3A4/5 vid kliniskt marktaeka péttni. In vitro rannsoknir a milliverkunum bentu einnig til pess ad
litlar likur séu & hugsanlegri milliverkun vid lyfjaferjurnar OAT1, OAT3, OCT 1, OCT 2, OATP1B1,
OATP1B3, MATE 1, KATE2-K, BCRP, P-gp og BSEP vid kliniskt marktaka péttni.
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5.3 Forkliniskar upplysingar

Aukaverkanir sem ekki komu fram i kliniskum rannséknum en saust hja dyrum vid skdmmtun sem er
svipud medferdarskdmmtun og skipta hugsanlega mali vid kliniska notkun.

Skammvinn laekkun blédprystings og hradari hjartslattur kom fram hja heilbrigdum dpum i fjélda
rannsokna vid skammta & bilinu 28 til 300 pg/kg, pessi ahrif voru skammtatengd. Hamarksahrif komu
yfirleitt fram &our en klukkustund var lidin fra lyfjagjof, og voru yfirleitt einkennalaus. Sumir apar
sem fengu steerri skammta af vosoritidi 16gdust & maga eda hlid, eda syndu merki um vanvirkni i
stuttan tima. bessi ahrif geetu tengst leekkun blodprystings.

Skadleg ahrif & likamsstddu, 16gun beina, hreyfanleika og styrkleika beina komu fram hja heilbrigdum
dyrum i ranns6knum a eiturvirkni i rottum og 6pum med endurteknum skdmmtum. Hja 6pum eru
morkin fyrir engin merkjanleg, skadleg ahrif vosoritids 25 pg/kg (medalgildi Cmax 1 170 pg/ml, u.p.b.
jafngildi radlagdra skammta fyrir menn pegar viokomandi vegur 20 kg) pegar lyfid er gefid daglega
med inndzlingu undir had i 44 vikur.

Krabbameinsvaldandi/stokkbreytandi ahrif

Ekki hafa verid gerdar rannsoknir & krabbameinsvaldandi ahrifum vosoritios eda eiturverkunum pess &
erfoaefni. Med hlidsjon af verkunarhatti er vosoritid ekki talid vera aexlismyndandi.

Skert frjésemi

I rannsokn & frjosemi og @xlun hja karl- og kvenkyns rottum vid skammtasteerdir allt
a0 540 ng/kg/dag hafoi vosoritid engin ahrif a getu til pérunar, frjosemi, eda einkenni gots.

Eiturahrif & &xlun og proska

Vosoritio tengdist ekki ahrifum & timgunargetu, medgéngu eda proska i rannsoknum hjé rottum og
kaninum til ad meta frjésemi, proska fosturvisis og fosturs og proska eftir got.

Vosoritid fannst i mjolk hja rottum.

6. LYFJAGERDARFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjélparefni

Stungulyfsstofn

Sitrénusyra (E 330)
Natriumsitrat (E 331)
Trehaldsatvihydrat
Mannitol (E 421)
Metionin

Polysorbat 80 (E 433)

Leysir
Vatn fyrir stungulyf
6.2 Osamrymanleiki

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

Orofin hettuglds

3aér
Blondud lausn
Synt hefur verid fram & efna- og edlisfreedilegan stddugleika i 3 klst. vid 25 °C.

Fré orverufraedilegu sjonarmidi skal nota lausnina strax nema adferdin sem notud er vid bléndun
lyfsins Gtiloki hettu a drverumengun.

Farga skal VVoxzogo ef pad er ekki notad innan 3 Kist. fra blondun (sja kafla 4.2).
6.4  Sérstakar varuoarreglur vio geymslu

Geymid i keeli (2 °C — 8 °C). Mé ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn ljosi.

Voxzogo méa geyma vid stofuhita undir 30 °C i eitt timabil sem getur verid allt ad 90 dagar, en ekki
fram yfir fyrningardagsetningu. Ekki ma setja Voxzogo i kali aftur eftir geymslu vid stofuhita.

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

Vosoritid 0,4 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn

Stungulyfsstofn
2 ml hettuglas (gler) med gimmitappa (brémdbutyl) og hvitu smelliloki.

Leysir
Afyllt sprauta (gler) med stimpli (bromoébutyl) og hlifdarloki med luer-tengi og innsigli sem
inniheldur 0,5 ml af vatni fyrir stungulyf.

Vosoritid 0,56 mqg stungulyfsstofn og leysir, lausn

Stungulyfsstofn
2 ml hettuglas (gler) med gimmitappa (bromaébutyl) og blaraudu smelliloki.

Leysir
Afyllt sprauta (gler) med stimpli (bromobutyl) og hlifdarloki med luer-tengi og innsigli sem
inniheldur 0,7 ml af vatni fyrir stungulyf.

Vosoritid 1,2 mg stunqulyfsstofn og leysir, lausn

Stungulyfsstofn
2 ml hettuglas (gler) med gummitappa (bromaébutyl) og grau smelliloki.

Leysir

Afyllt sprauta (gler) med stimpli (bromoébutyl) og hlifdarloki med luer-tengi og innsigli sem
inniheldur 0,6 ml af vatni fyrir stungulyf
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Hver askja inniheldur:

6.6

10 hettuglés med VVoxzogo

10 afylltar sprautur med vatni fyrir stungulyf
10 einnota nélar (23G, til bléndunar)

10 einnota sprautur (30G, til gjafar lyfsins)

Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og énnur medhdndlun

Undirbuningur Voxzogo til notkunar undir hid

Staofesta skal réttan styrkleika VVoxzogo og rétta afyllta sprautu med leysi (bléndunarmagn) &
grundvelli likamspyngdar sjuklings (sja toflu 1).

Allur naudsynlegur aukabunadur verdur ad vera til stadar &dur en hafist er handa.

o] Sprittpurrkur

o] Grisja eda sarabindi

o [lat fyrir oddhvassa hluti

Taka skal Voxzogo hettuglasid og &fyllta sprautu med leysi (vatn fyrir stungulyf) Gr keeli og
bida par til stofuhita er ndd 4dur en Voxzogo er blandad.

Nal fyrir leysi verdur ad tengja vid afyllta sprautu med leysi (vatn fyrir stungulyf).

Dela skal 6llum leysinum i hettuglasio.

Snua skal hettuglasinu varlega i hringi par til hvita duftio er uppleyst ad fullu i leysinum. EKKi
ma hrista hettuglasid.

Dragid rétt magn blandadrar lausnar upp Ur einnota hettuglasinu med sprautu.

Eftir blondun er Iyfid teer, litlaus til gulleitur vokvi. EKki m& nota lausnina ef han er mislit eda
skyjud eda ef agnir eru sjdanlegar.

Eftir blondun ma geyma Voxzogo i hettuglasinu vid stofuhita upp ad 25 °C i ad

hamarki 3 klukkustundir. Lyfid inniheldur engin rotvarnarefni.

Fyrir gjof skal draga réttan skammt upp Ur hettuglasinu med medfylgjandi sprautu (sja toflu 1).
Hvert hettuglas og afyllt sprauta eru eing6ngu til notkunar i eitt skipti.

Einungis ma nota medfylgjandi sprautu fyrir gjof lyfsins.

Forgun

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

Farga skal 6llum nalum og sprautum i ilat fyrir oddhvassa hluti (nalabox).

7.

MARKADSLEYFISHAFI

BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy
County Cork, P43 R298

irland

8.

MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/21/1577/001 10 x 0,4 mg Stungulyfsstofn og leysir, lausn
EU/1/21/1577/002 10 x 0,56 mg Stungulyfsstofn og leysir, lausn
EU/1/21/1577/003 10 x 1,2 mg Stungulyfsstofn og leysir, lausn
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu atgafu markadsleyfis: 26. 4gust 2021

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

MM/YYYY

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu https://www.ema.europa.eu.
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VIPAUKI 11

FRAMLEIDENDUR LI’FFR/EDI’LEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKADSLEYFIS

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

Heiti og heimilisfang framleidenda liffredilegra virkra efna

BioMarin Pharmaceutical Inc.
Novato Campus

46 Galli Drive

Novato, CA 94949
Bandarikin

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy
County Cork

P43 R298

irland

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN
Avisun lyfsins er had sérstokum takmdrkunum (sja vidauka |: Samantekt & eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADBRARFORSENDUR OG SKILYRBI MARKADSLEYFIS

o Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

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

vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7)
i tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

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

. Aatlun um ahattustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum
eins og fram kemur i dztlun um ahattustjérnun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum
uppfeaerslum & aaetlun um &haettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda asetlun um ahattustjérnun:
o A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.
o Pegar ahaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjélfar pess ad nyjar

upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahzttu eda vegna

pess ad mikilveegur &fangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun &haettu) naest.
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VIPAUKI 111

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

0,4 MG ASKJA

1. HEITI LYFS

Voxzogo 0,4 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn
vosoritid

| 2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas med stungulyfsstofni inniheldur 0,4 mg af voséritidi. Eftir blondun inniheldur hvert
hettuglas 0,4 mg af vosoritidi i 0,5 ml af lausn, sem samsvarar péttninni 0,8 mg/ml.

| 3. HJALPAREFNI

Stungulyfsstofn: sitronusyra (E 330), natriumsitrat (E 331), trehalésatvihydrat, mannitdl (E 421),
metionin, polysorbat 80 (E 433)
Leysir: vatn fyrir stungulyf.

4, LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyfsstofn og leysir, lausn.

pessi askja inniheldur:

10 hettuglds med stungulyfsstofni (0,4 mg)
10 sprautur med leysi (0,5 ml)

10 einnota nélar

10 einnota sprautur

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Eingdngu einnota.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir hao.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF
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8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Mé geyma vid stofuhita undir 30 °C i stakt timabil i allt ad 90 daga.
Geymid i upprunalegum umbddum til varnar gegn ljési.

Dagsetning pegar lyfid er tekid ur keeli: / /

Farga skal vosoritidi ef pad er ekki notad innan 3 klst. fra blondun.

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy
County Cork

irland

P43 R298

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/21/1577/001

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16.  UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Voxzogo 0,4 mg

‘ 17. EINKVZAEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkveemu audkenni.
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‘ 18. EINKVZEMT AUBDKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MIPI A 0,4 MG HETTUGLASI

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Voxzogo 0,4 mg stungulyfsstofn
vosoritid
Til notkunar undir hd

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4, LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

0,4 mg

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

0,5 ML LEYSIR, MIDI A AFYLLTA SPRAUTU

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Leysir fyrir Voxzogo
Til notkunar undir had eftir bléndun

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,5ml

6. ANNAD

Fyrir blondun stungulyfsstofnsins i hettuglasinu
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNUPAKKNING MEP 0,5 ML AFYLLTRI SPRAUTU

1. HEITILYFS

Leysir fyrir Voxzogo

Vatn fyrir stungulyf

Til notkunar undir had eftir bléndun
0,5ml

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

BioMarin International Limited

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

|5.  ANNADP
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

0,56 MG ASKJA

1. HEITI LYFS

Voxzogo 0,56 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn
vosoritid

| 2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas med stungulyfsstofni inniheldur 0,56 mg af vosoritidi. Eftir blondun inniheldur hvert
hettuglas 0,56 mg af vosaritidi i 0,7 ml af lausn, sem samsvarar péttninni 0,8 mg/ml.

| 3.  HJALPAREFNI

Stungulyfsstofn: sitronusyra (E 330), natriumsitrat (E 331), trehalésatvihydrat, mannitél (E 421),
metionin, polysorbat 80 (E 433)
Leysir: vatn fyrir stungulyf.

4, LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyfsstofn og leysir, lausn.

pessi askja inniheldur:

10 hettuglds med stungulyfsstofni (0,56 mg)
10 sprautur med leysi (0,7 ml)

10 einnota nélar

10 einnota sprautur

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Eingdngu einnota.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir hao.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Ma geyma vid stofuhita undir 30 °C i stakt timabil i allt ad 90 daga.
Geymid i upprunalegum umbddum til varnar gegn ljési.

Dagsetning pegar lyfid er tekid ar keeli: / /

Farga skal vosoritidi ef pad er ekki notad innan 3 klst. fra bléndun.

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy
County Cork

irland

P43 R298

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/21/1577/002

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Voxzogo 0,56 mg

‘ 17.  EINKVZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.
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‘ 18. EINKVZEMT AUBDKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MIPI A 0,56 MG HETTUGLASI

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Voxzogo 0,56 mg stungulyfsstofn
vosoritid
Til notkunar undir hd

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4, LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

0,56 mg

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

MERKIMIDI A 0,7 ML AFYLLTA SPRAUTU

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Leysir fyrir Voxzogo
Til notkunar undir had eftir bléndun

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,7 ml

6. ANNAD

Fyrir blondun stungulyfsstofnsins i hettuglasinu
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNUPAKKNING MEDP 0,7 ML AFYLLTRI SPRAUTU

1. HEITILYFS

Leysir fyrir Voxzogo

Vatn fyrir stungulyf

Til notkunar undir had eftir bléndun
0,7 ml

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

BioMarin International Limited

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

|5.  ANNADP
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

1,2 MG ASKJA

1. HEITI LYFS

Voxzogo 1,2 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn
vosoritid

| 2. VIRK(T) EFNI

Hvert hettuglas med stungulyfsstofni inniheldur 1,2 mg af voséritidi. Eftir blondun inniheldur hvert
hettuglas 1,2 mg af vosoritidi i 0,6 ml af lausn, sem samsvarar péttninni 2 mg/ml.

| 3.  HJALPAREFNI

Stungulyfsstofn: sitronusyra (E 330), natriumsitrat (E 331), trehalésatvihydrat, mannitél (E 421),
metionin, polysorbat 80 (E 433)
Leysir: vatn fyrir stungulyf.

4, LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyfsstofn og leysir, lausn.

pessi askja inniheldur:

10 hettuglds med stungulyfsstofni (1,2 mg)
10 sprautur med leysi (0,6 ml)

10 einnota nélar

10 einnota sprautur

‘ 5. ADFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Eingdngu einnota.
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir hao.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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‘ 9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli. Ma ekki frjésa.
Ma geyma vid stofuhita undir 30 °C i stakt timabil i allt ad 90 daga.
Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljosi.

Dagsetning pegar lyfid er tekid ar keeli: / /

Farga skal vosoritidi ef pad er ekki notad innan 3 klst. fra bléndun.

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy
County Cork

irland

P43 R298

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/21/1577/003

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Voxzogo 1,2 mg

‘ 17.  EINKVZEMT AUDKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.
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‘ 18. EINKVZEMT AUBDKENNI - UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN

35



LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBDUM LITILLA
EININGA

MIPI A 1,2 MG HETTUGLASI

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Voxzogo 1,2 mg stungulyfsstofn
vosoritid
Til notkunar undir hd

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4, LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

1,2mg

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

MERKIMIDI A 0,6 ML AFYLLTA SPRAUTU

| 1. HEITILYFS OG IKOMULEID(IR)

Leysir fyrir Voxzogo
Til notkunar undir had eftir bléndun

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EDA FJOLDI EININGA

0,6 ml

6. ANNAD

Fyrir blondun stungulyfsstofnsins i hettuglasinu
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNUPAKKNING MEP 0,6 ML AFYLLTRI SPRAUTU

1. HEITILYFS

Leysir fyrir Voxzogo

Vatn fyrir stungulyf

Til notkunar undir had eftir bléndun
0,6 ml

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

BioMarin International Limited

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

|5.  ANNADP

38



B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

Voxzogo 0,4 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn

Voxzogo 0,56 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn

Voxzogo 1,2 mg stungulyfsstofn og leysir, lausn
vosoritid

vbetta Iyf er undir sérstoku eftirliti til ad nyjar upplysingar um 6éryggi lyfsins komist fljétt og
orugglega til skila. Allir geta hjalpad til vid petta med pvi ad tilkynna aukaverkanir sem koma fram hja
pér eda barninu pinu. Aftast i kafla 4 eru upplysingar um hvernig tilkynna & aukaverkanir.

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

upplysingar.

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

- Leitid til laeknisins ef porf er & frekari upplysingum fyrir pig eda barnid pitt.

- pessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota fyrir pig eda barnid pitt. Ekki ma gefa pad
66rum. pad getur valdio peim skada, jafnvel p6tt um sdmu sjakdémseinkenni sé ad reda.

- Latio leekninn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir sem ekki er
minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota & Voxzogo

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & Voxzogo

Pakkningar og adrar upplysingar

IZECHENC RN .

1. Upplysingar um Voxzogo og vid hverju pad er notad

Upplysingar um Voxzogo

Voxzogo inniheldur virka efnid vosoritid. bvi svipar til préteins i likamanum sem kallast
natriumrasandi peptid af tegund C (CNP). Vosoritid er framleitt med radbrigdaerfdateekni par sem
notast er vid bakteriur sem hefur verid breytt pannig ad par eru med genid sem framleidir préteinid.

Vid hverju Voxzogo er notad

petta lyf er etlad til medferdar vid dvergvexti med brjoskvaxtarleysi (brjoskdvergvexti) hja
sjuklingum 4 méanada og eldri par sem bein eru enn ad vaxa. Dvergvoxtur med brjdskvaxtarleysi er
arfgengt astand sem hefur ahrif a voxt svo til allra beina likamans, par med talid htfudkdpu, hryggjar,
handleggja og fétleggja, og veldur pannig mjog lagri likamshad og einkennandi Gtliti.

Lyfid er adeins &tlad pegar um er ad reeda dvergvoxt med brjoskvaxtarleysi af voldum stokkbreytinga
i FGFR3-geninu sem stadfestar hafa verid med genarannsokn.

Hvernig Voxzogo virkar

Virka innihaldsefnid i Voxzogo virkar beint & vaxtarsvadi beinanna til ad érva nyjan beinvoxt.
2. Adur en byrjad er ad nota Voxzogo

Ekki mé& nota Voxzogo

- ef um er ad reda ofnaemi fyrir vosoritidi eda einhverju 6dru innihaldsefni lyfsins (talin upp f
kafla 6).
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Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum adur en VVoxzogo er notad:

- Ef pu eda barnid pitt er med alvarlegan hjartasjukdém eda vandamal tengd bl6dprystingi.

- Ef pu eda barnid pitt notid eda hafid nylega notad lyf sem laeekka blodprysting.

Ef eitthvad af ofangreindu & vido um pig eda barnid pitt, eda ef pa ert ekki viss, skaltu leita rada hja
leekninum adur en Voxzogo er notad.

Anrif & bl6dprysting

Voxzogo getur leekkad bléaprysting. bess vegna getur pa fundid fyrir sundli, 6gledi eda preytu.
Blaaprystingur verdur venjulega edlilegur & ny innan 90 mindtna fra gjof Voxzogo. Ef pessi &hrif
koma fram og eru alvarleg skaltu lata leekninn vita.

Med pvi ad drekka naegan vokva fyrir inndalingu kann ad draga ar likunum & pessum ahrifum.
Sjuklingum er réddlagt ad borda létt nasl og drekka glas af vokva (t.d. vatni, mjolk eda safa)

u.p.b. 30 minatum fyrir inndzelingu.

Born og unglingar
Onagar upplysingar eru til um notkun lyfsins hja bornum yngri en 4 ménada og par af leidandi er ekki
meelt med notkun pess.

Notkun annarra lyfja samhlida Voxzogo
Latid laekninn vita um &1l énnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu ad verda notud.

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

Lyfid er hvorki atlad til notkunar & medgongu eda vid brjéstagjof.

Akstur, hjélreidar og notkun véla

petta lyf getur valdio sundli, svimatilfinningu, preytu eda 6gledi stuttu eftir inndeelingu. Ef petta gerist
skaltu ekki aka, hjéla, stunda likamsrakt eda nota vélar i um pad bil klukkustund eftir inndeelingu eda
par til pér lidur betur.

Voxzogo inniheldur natrium
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverjum skammti, p.e.a.s. er sem naest
natriumlaust.

3. Hvernig nota & Voxzogo

Umonnunaradili & ad gefa Voxzogo inndzlingu. PG matt ekki gefa barninu pinu inndaelingu med
VVoxzogo fyrr en pu hefur hlotid naudsynlega pjalfun fra heilbrigdisstarfsmanni.

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

Skammtur

Laeknirinn mun dkveda rétta skammtinn midad vid likamspyngd pina eda barnsins pins. Laeknirinn
mun segja pér hve mikid af stungulyfinu & ad gefa. Spurdu leekninn eda lyfjafraeding ef pu ert ekki
Viss.

Tafla 1 synir skammtinn sem pu eda barnid pitt purfid ad deela inn daglega med hlidsjon af
likamspyngd. Magn til inndaelingar kann ad vera sett fram med 6likum heetti (millilitrar (ml) eda
einingar (ein.)), pad fer eftir gerd sprautunnar sem fylgir med i pakkningunni. Geettu pess ad vera med
réttan skammt fyrir pa sprautu sem verid er ad nota.
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Tafla 1: RUmmal stakra skammita eftir likamspyngd i ml og einingum (ein.)

Likamspyngd Vosoritio 0,4 mg Vosoritid 0,56 mg Vosoritio 1,2 mg
(kg) Skammtur
(mg) leysir (vatn fyrir leysir (vatn fyrir leysir (vatn fyrir
stungulyf): 0,5 ml stungulyf): 0,7 ml stungulyf): 0,6 mi
péttni: 0,8 mg/ml péttni: 0,8 mg/ml péttni: 2 mg/ml
Daglegt inndalingarrammal
ml einingar ml einingar ml einingar
4 0,12 mg 0,15 ml 15 ein.
0,16 mg 0,20 ml 20 ein.
6-7 0,20 mg 0,25 ml 25 ein.
8-11 0,24 mg 0,30 ml 30 ein.
12-16 0,28 mg 0,35 ml | 35ein.
17-21 0,32 mg 0,40 ml | 40ein.
22-32 0,40mg 0,50 ml | 50ein.
33-43 0,50 mg 0,25 ml 25 ein.
44-59 0,60 mg 0,30 ml 30 ein.
60-89 0,70 mg 0,35 ml 35 ein.
>90 0,80 mg 0,40 ml 40 ein.

PU eda barnid pitt attud ad borda Iétt nasl og drekka glas af vatni, mjolk eda safa u.p.b. 30 mindtum
fyrir inndeelingu. Petta getur dregid Ur aukaverkunum & bord vid sundl, preytu eda o6gledi.

Hvernig nota & Voxzogo
Gefa skal Voxzogo haegt med inndalingu undir had (til notkunar undir hug).

Inndzelinguna skal gefa @ um pad bil sama tima dags a hverjum degi.

Melt er med pvi ad deela lyfinu & mismunandi svaedi milli daga, og ad sama svadi sé ekki
notad 2 daga i r6d. Ekki daela lyfinu i faedingarbletti eda 6r eda a sveedi par sem hadin er aum, marin,
raud eda hord.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um
Ef gefinn er steerri skammtur af VVoxzogo en melt er fyrir um skaltu lata leekninn strax vita.

Ef gleymist ad nota VVoxzogo

Ef barnid missir af skammti skal gefa inndalinguna ef innan vid 12 klukkustundir hafa 1idid fra peim
tima sem gefa atti lyfid. Ef meira en 12 klukkustundir hafa lidid fra peim tima sem gefa atti lyfid skal
ekki gefa skammtinn sem gleymdist. Bida skal fram & nasta dag og gefa pa naesta skammt &
venjulegum tima pann dag.

Ef haett er ad nota Voxzogo

Auvallt skal hafa samband vid l&kni barnsins 4dur en medferd barnsins er st6dvud. Leitid til leeknisins
eda lyfjafraedings ef porf er & frekari upplysingum um notkun lyfsins.
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4, Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um o6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja éllum.

Mjog algengar aukaverkanir

peer geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum:

o Uppkost

. Lagur bléadprystingur (timabundin ahrif eru sundl, preyta eda 6gledi stuttu eftir inndzelingu)

o Vidbrdgd a stungustad: rodi, kladi, bélga, bjugur, marblettir, Gtbrot, ofsakladi, verkur. Vidbrogd
a stungustad eru yfirleitt veeg og ganga til baka af sjalfu sér & nokkrum klukkustundum

o Ha gildi alkalisks fosfatasa (kemur fram i blédrannséknum)

Algengar aukaverkanir
Geta komid fram hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum:

e Ogledi

o Yfirlidstilfinning, svimatilfinning og yfirlid
. Sundl

. Preyta

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir einnig um aukaverkanir
sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna aukaverkanir er
heegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um dryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma & VVoxzogo

Geymid lyfid par sem boérn hvorki né til né sjé.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & dskjunni & eftir ,,EXP*.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur ménadarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2 °C — 8 °C). M4 ekki frjésa. Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljosi.
Voxzogo ma geyma vid stofuhita (undir 30 °C) i allt ad 90 daga, en ekki fram yfir
fyrningardagsetninguna. Ekki mé setja Voxzogo i keli aftur eftir ad lyfid hefur verid geymt vid
stofuhita. Skraid dagsetninguna sem Voxzogo er tekid Ur kali og sett i geymslu vid stofuhita &
Oskjuna.

Nota skal VVoxzogo strax eftir bléndun. T 6llum tilvikum skal gefa pad innan 3 klukkustunda fra
bléndun. Ekki méa nota lyfid ef stungulyfslausnin er skyjud eda ef hun inniheldur agnir.

Ekki ma fleygja lyfjum med heimilissorpi. Leitid rada i apoteki um hvernig heppilegast er ad farga
lyfjum sem heett er ad nota. Markmidid er ad vernda umhverfid.
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6. Pakkningar og adrar upplysingar
Voxzogo inniheldur

- Virka innihaldsefnid er vosoritid.
o Hvert hettuglas med 0,4 mg af stungulyfsstofni sem hefur verid leystur upp i 0,5 ml leysi
samsvarar péttninni 0,8 mg/ml.
o Hvert hettuglas med 0,56 mg af stungulyfsstofni sem hefur verid leystur upp i 0,7 ml
leysi samsvarar péttninni 0,8 mg/ml.
o Hvert hettuglas med 1,2 mg af stungulyfsstofni sem hefur verid leystur upp i 0,6 ml leysi
samsvarar péttninni 2 mg/ml.
- Onnur innihaldsefni eru sitrénusyra (E 330), natriumsitrat (E 331), trehal6satvihydrat, mannitdl
(E 421), metionin, polysorbat 80 (E 433).
- Leysirinn er vatn fyrir stungulyf.

Lysing a utliti Voxzogo og pakkningastaerdir

Voxzogo stungulyfsstofn og leysir, lausn, kemur sem:
o hvitur til gulur stungulyfsstofn, lausn i hettuglasi Gr gleri, og
o teer og litlaus leysir (vatn fyrir stungulyf) til ad leysa upp stungulyfsstofninn.

Eftir ad stungulyfsstofninn hefur verid leystur upp i leysinum er lausnin teer og litlaus eda gulleitur
vOkvi.

Hver askja inniheldur:

o 10 hettuglds med Voxzogo

o 10 afylltar sprautur med vatni fyrir stungulyf
o 10 einnota nélar

. 10 einnota sprautur

Markadsleyfishafi og framleidandi
BioMarin International Limited
Shanbally, Ringaskiddy

County Cork

irland

P43 R298

pessi fylgisedill var sidast uppfeersur MM/AAAA.

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu http://www.ema.europa.eu. bar
eru lika tenglar & adra vefi um sjaldgeefa sjukdéma og lyf vid peim.
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Notkunarleidbeiningar fyrir sprautu sem kvéroud er i millilitrum (ml)

Lesid pessar notkunarleidbeiningar &dur en Voxzogo er notad og i hvert sinn sem afylling er sott.
Nyjar upplysingar kunna ad hafa baest vid.

Hlutir sem fylgja med til inndeelingar Voxzogo (sja mynd A)
Mynd A
Voxzogo hettuglas Nal fyrir leysi Sprauta fyrir leysi

(blér flipi dregur nalina aftur) (inniheldur vatn fyrir stungulyf
fyrir bléndun Voxzogo)

C e S o

Sprauta til inndealingar

| |] l |Ilbl+lil4llll+lil ||llb|||4||llbl1l1||llb|1l1?=—' ]:[:m

Radfeaerdu pig vid leekninn eda heilbrigdisstarfsmann ef pa ert dviss um radlagdan skammt eda hvernig
& ad nota sprautu til inndeelingar eda nal fyrir leysi.

Naudsynlegir hlutir sem fylgja ekki med i pakkningunni (sja mynd B)

Leitadu upplysinga hja lyfjafraedingi ef pu ert ekki med pessa hluti.

Mynd B
Sprittpurrkur Mlat fyrir oddhvassa hluti (nalabox) Grisja eda umbudir
o N
2 |
-  J Y
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UNDIRBUNINGUR FYRIR INNDZALINGU

Adur en byrjad er skal gaeta pess ad vinnufléturinn sé hreinn og ad hendur séu pvegnar.

Skref 1: Fjarlaegid lok hettuglassins & hreinu og
sléttu yfirbordi og strjukid yfir tappann med
sprittpurrku.

Ekki ma snerta tappann & hettuglasinu med
fingrum eftir ad strokid hefur verid yfir hann
med sprittpurrku.

Skref 2: Brjotio hettuna geetilega af sprautunni
med leysinum.

Skref 3: Skrufid nélina fyrir leysinn & sprautuna
med leysinum par til ekki er haegt ad snta henni
lengra.

Skref 4: Togid nalarhettuna af og stingid nalinni
ofan i hettuglasid i gegnum midju tappans. Prystid
heegt & stimpilinn til pess ad sprauta inn éllum
vokvanum.

Prystid ekki & blaa flipann fyrr en i skrefi 5.
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Skref 5: Fjarleegid nalina ur hettuglasinu og ytid
svo & blaa flipann til ad draga nélina til baka. Setjid
allar notadar nélar og sprautur i ilat fyrir oddhvassa
hluti (nalabox).

Sjé skref 19 og ,,Hvernig heppilegast er ad henda
(farga) Voxzogo.”

Ekki ma nota sprautuna med leysinum til ad
gefa inndalinguna.

A ATHUGID: Getid pess ad snerta ekki
nalaroddinn.

Skref 6: Snuid hettuglasinu varlega i hringi par til
stungulyfsstofninn hefur leyst algjorlega upp og
lausnin er teer.

Ma ekki hrista.

Gangid ar skugga um ad lyfid sé teert eda gulleitt,
pad sé ekki skyjad og pad sé laust vid agnir.

Skref 7: Togid nalarhettuna af
inndaelingarsprautunni og stingid nalinni ofan i
hettuglasid i gegnum midju tappans.

Geetid pess ad beygja ekki nélina.

& ATHUGID: EKKi setja hettuna aftur &
nalina.
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Skref 8: Haldid gatilega & hettuglasinu og
sprautunni og snuid hettuglasinu & hvolf medan
nalin er enn i pvi. Hettuglasio & ad vera fyrir ofan
sprautuna.

Geetid pess ad beygja ekki nélina.

Skref 9: Haldid oddi nélarinnar i lyfinu, og togid
stimpilinn haegt til baka til ad draga avisadan
skammt upp i sprautuna.

Athugid hve mikid skal draga upp af bléndunni
med pvi ad skoda fyrirmaelin a merkimidanum.

& ATHUGID: Dragid upp avisadan skammt.

Skref 10: Fjarleegid storar loftbolur ar sprautunni
med pvi ad banka létt med fingri i hana. Sprautid
svo loftbolunum haegt i hettuglasio.
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Skref 11: Endurtakid skref 9 og 10 par til réttur
avisadur skammtur er i sprautunni og engar stérar
loftbdlur eru til stadar.

Gangid ur skugga um ad sprautan innihaldi
avisadan skammt. Melid fra bran stimpilsins
eins og synt er.

A ATHUGID: Fjarleegio allar storar
loftbdlur. 1 eda 2 sméar loftbdlur eru i lagi.

Skref 12: Geetid pess ad avisadur skammtur sé i
sprautunni, fjarlegid svo hettuglasid og undirbuid
gjof skammtsins.

A ATHUGID: Stadfestio ad magnid passi vid

avisada skammtinn &dur en hettuglasio er fjarlegt.
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AP VELJA OG UNDIRBUA STUNGUSTAD

Skref 13: Adeins & ad gefa Voxzogo i fitulagid
undir hudinni (med inndaelingu undir hug).

o Ekki dela lyfinu i gegnum fot.
EkKi nota sama stungustad tvisvar
sinnum i rod.

o Ekki deela lyfinu i hud sem er aum,
marin, raud, hord eda med orvef.

Mzalt er med inndaelingu & eftirfarandi sveedum:
. Aftanverdur upphandleggur eda

o leeri eda

° kvidur (ekki ner naflanum en sem nemur

00

Skref 14: Hreinsid stungustadinn med sprittpurrku
og leyfid hadinni ad porna.

Snertu ekki svaedid aftur adur en inndaelingin er
gefin.

Rasskinnar
%\

INNDZAELING VOXZ0OGO

Skref 15: Eftir ad hudin hefur verid hreinsud med
sprittpurrku skal klipa hudina adeins upp i kringum
stungustadinn.

%f\
) O
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Skref 16: Stingid nalinni dkvedid alla leid inn i
hadina med u.p.b. 45 gradu halla.

Skref 17: Sleppid hadinni og prystid
stimpilsténginni haegt alla leid nidur. Dalid 6llum
skammtinum inn.

Skref 18: Haldid afram ad yta & stimpilstdngina
par til nalin dregst til baka inn i sprautuna.

Skref 19: Fleygid notada hettuglasinu, sprautum og
nalum i ilat fyrir oddhvassa hluti (nalabox). Frekari
upplysingar er ad finna i ,,Hvernig heppilegast er
ad henda (farga) Voxzogo*“.

Eftir inndeelingu Voxzogo

o Athugid stungustadinn. Ef bléddropar eru & stungustadnum skal prysta grisju ad honum i
nokkrar sekundur eda setja plastur yfir hann.

o Ekki nudda stungustadinn.

o Fylgist med merkjum um lagan bl6dprysting, svo sem sundl, preytu eda 6gledi. Ef pd ert med
pessi einkenni skaltu hafa samband vid laekninn pinn eda heilbrigdisstarfsmann og leggjast svo a
bakid med kodda undir fétum til ad peir liggi heerra.
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Hvernig heppilegast er ad henda (farga) VVoxzogo
Settu notudu eda utrunnu hettuglésin, nalarnar og sprauturnar i ilat fyrir oddhvassa hluti (nalabox)
strax eftir notkun.

Ef pa ert ekki med ilat fyrir oddhvassa hluti getur pu notad ilat sem uppfyllir eftirfarandi skilyrai:

o er gert Ur sterku plasti

o er haegt ad loka med péttu stunguheldu loki sem kemur i veg fyrir ad oddhvassir hlutir komist Gt
ar ilatinu

o er upprétt og stéougt medan & notkun stendur

o lekur ekki, og

o er merkt med skyrum hatti pannig ad ljost sé ad ilatid inniheldur heettulegan Grgang

Pegar ilatid fyrir oddhvassa hluti er ordio svo til fullt parf ad farga pvi med réttum heetti samkveaemt
reglum sem gilda & hverjum stad.

Ekki mé fleygja lyfjum, hettuglésum, lausum nalum og sprautum med heimilissorpi. Leitid rada i

apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem heett er ad nota. Markmigid er ad vernda
umhverfid.
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Notkunarleidbeiningar fyrir sprautu sem kvoérdud er i einingum (ein.)

Nalar fyrir leysi og sprauturnar sem fylgja med pessari pakkningu eru nyir ihlutir og merktir med
»Units/einingum® (U/ein.) til ad mala rddlagdan skammt. Laeknirinn segir pér hvada skammtur er
radlagdur med hlidsjon af likamspyngd pinni.

Hiutir sem fylgja med til inndaelingar Voxzogo (sja mynd A)

Mynd A

Voxzogo hettuglas Nal fyrir leysi Sprauta fyrir leysi

(inniheldur vatn fyrir stungulyf
fyrir bléndun Voxzogo)

-----

Sprauta til inndalingar

L -kEssssssses

Hagt er ad gefa skammtinn med sprautu til inndeelingar sem synd er & mynd A. Malingar med pessari
sprautu jafngilda ml eins og hér segir: 0,1 ml = 10 einingar.

Radfaerdu pig vio leekninn eda heilbrigdisstarfsmann ef pd ert dviss um radlagdan skammt eda hvernig
& ad nota sprautu til inndeelingar eda nal fyrir leysi.

Naudsynlegir hlutir sem fylgja ekki med i pakkningunni (sja mynd B)

Leitadu upplysinga hja lyfjafraedingi ef pu ert ekki med pessa hluti.

Mynd B
Sprittpurrkur ilat fyrir oddhvassa hluti (nalabox)  Grisja eda umbudir
~ N
ODDHVASSIR ’
L _J HLUTIR _ /
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UNDIRBUNINGUR FYRIR INNDZALINGU

Adur en byrjad er skal gaeta pess ad vinnufléturinn sé hreinn og ad hendur séu pvegnar.

Skref 1: Fjarlaegid lok hettuglassins & hreinu og
sléttu yfirbordi og strjukid yfir tappann med
sprittpurrku.

Ekki ma snerta tappann & hettuglasinu med
fingrum eftir ad strokid hefur verid yfir hann
med sprittpurrku.

Skref 2: Brjotio hettuna geetilega af sprautunni
med leysinum.

Skref 3: Skrufid nalina fyrir leysinn & sprautuna
med leysinum par til ekki er haegt ad snta henni
lengra.

Skref 4: Togid nalarhettuna af og stingid nalinni
ofan i hettuglasid i gegnum midju tappans. brystid
haegt & stimpilinn til pess ad sprauta inn 6llum
vokvanum.
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Skref 5: Fjarleegid nalina ur hettuglasinu. Setjid
allar notadar nalar og sprautur i ilat fyrir oddhvassa
hluti (nalabox).

Sjéa skref 18 og ,,Hvernig heppilegast er ad henda
(farga) Voxzogo.”

Ekki mé& nota sprautuna med leysinum til ad
gefa inndalinguna.

& ATHUGID: Getid pess ad snerta ekki
nalaroddinn.

Skref 6: Snuid hettuglasinu varlega i hringi par til
stungulyfsstofninn hefur leyst algjérlega upp og
lausnin er teer.

Maé ekki hrista.

Gangid ur skugga um ad lyfio sé teert eda gulleitt,
pad sé ekki skyjad og pad sé laust vid agnir.

Skref 7: Togio nalarhettuna af
inndaelingarsprautunni og stingid nalinni ofan i
hettuglasid i gegnum midju tappans.

Geetid pess ad beygja ekki nalina.

A ATHUGID: EKKi setja hettuna aftur a
nalina.

Skref 8: Haldid gatilega & hettuglasinu og
sprautunni og snuid hettuglasinu & hvolf medan
nalin er enn i pvi. Hettuglasid a ad vera fyrir ofan
sprautuna.

Geetid pess ad beygja ekki nélina.
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Skref 9: Haldid oddi nalarinnar i lyfinu, og togid
stimpilinn haegt til baka til ad draga avisadan
skammt upp i sprautuna.

Athugid hve mikid skal draga upp af bléndunni
med pvi ad skoda fyrirmaelin a merkimidanum.

& ATHUGID: Skodid sprautuna sem fylgir
med pakkningunni og dragid upp avisadan
skammt.

Skref 10: Fjarlaegio storar loftbélur ar sprautunni
med pvi ad banka létt med fingri i hana. Sprautid
svo loftbélunum hagt i hettuglasio.

Skref 11: Endurtakid skref 9 og 10 par til réttur
avisadur skammtur er i sprautunni og engar storar
loftbdlur eru til stadar.

Gangid ar skugga um ad sprautan innihaldi
avisadan skammt. Melid fra brun stimpilsins
eins og synt er.

& ATHUGID: Fjarlagid allar storar
loftbolur. 1 eda 2 sméar loftbolur eru i lagi.

(=2
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Skref 12: Gatid pess ad avisadur skammtur sé i
sprautunni, fjarleegio svo hettuglasid og undirbuid
gjof skammitsins.

& ATHUGID: Stadfestio ad magnid passi vid
avisada skammtinn adur en hettuglasio er fjarlaegt.
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AP VELJA OG UNDIRBUA STUNGUSTAD

Skref 13: Adeins & ad gefa Voxzogo i fitulagio
undir hudinni (med inndaelingu undir hug).

o Ekki dela lyfinu i gegnum fot.
EkKi nota sama stungustad tvisvar
sinnum i rod.

o Ekki deela lyfinu i hud sem er aum,
marin, raud, hord eda med orvef.

Mzalt er med inndaelingu & eftirfarandi sveedum:
. aftanverdur upphandleggur eda

o leeri eda

° kvidur (ekki ner naflanum en sem nemur

00

Skref 14: Hreinsid stungustadinn med sprittpurrku
og leyfid hadinni ad porna.

Snertu ekki sveedid aftur &dur en inndeelingin er
gefin.

rasskinnar
%

INNDZAELING VOXZ0OGO

Skref 15: Eftir ad hudin hefur verid hreinsud med
sprittpurrku skal klipa hudina adeins upp i kringum
stungustadinn.

%f\
) O
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Skref 16: Stingid nalinni dkvedid alla leid inn i
hadina med u.p.b. 45 gradu halla.

Skref 17: Sleppid hadinni og prystid
stimpilstonginni heagt alla leid nidur. Deelid 6llum
skammtinum inn.

Skref 18: Fleygid notada hettuglasinu, sprautum og
nalum i ilat fyrir oddhvassa hluti (nalabox). Frekari

upplysingar er ad finna i ,,Hvernig heppilegast er

ad henda (farga) Voxzogo*.

Eftir inndeelingu Voxzogo

o Athugid stungustadinn. Ef bléddropar eru & stungustadnum skal prysta grisju ad honum i
nokkrar sekindur eda setja plastur yfir hann.

o Ekki nudda stungustadinn.

. Fylgist med merkjum um lagan blédprysting, svo sem sundl, preytu eda 6gledi. Ef pa ert med
pessi einkenni skaltu hafa samband vid laekninn pinn eda heilbrigdisstarfsmann og leggjast svo &
bakid med kodda undir fétum til ad peir liggi heerra.

Hvernig heppilegast er aé henda (farga) VVoxzogo

Settu notudu eda Utrunnu hettuglésin, nalarnar og sprauturnar i ilat fyrir oddhvassa hluti (nalabox)
strax eftir notkun.

58



Ef pa ert ekki med ilat fyrir oddhvassa hluti getur pu notad ilat sem uppfyllir eftirfarandi skilyrai:

o er gert Ur sterku plasti

o er haegt ad loka med péttu stunguheldu loki sem kemur i veg fyrir ad oddhvassir hlutir komist Gt
ar ilatinu

o er upprétt og stddugt medan & notkun stendur

) lekur ekki, og

o er merkt med skyrum hatti pannig ad ljost sé ad ilatid inniheldur heettulegan Grgang

pegar ilatid fyrir oddhvassa hluti er ordid svo til fullt parf ad farga pvi med réttum heetti samkvamt
reglum sem gilda & hverjum stad.

Ekki mé fleygja lyfjum, hettuglésum, lausum nalum og sprautum med heimilissorpi. Leitid rada i

apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.
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