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Aukaverkanir

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilvaegt ad tilkynna
aukaverkanir sem grunur er um ad tengist pvi. bannig er haegt

ad fylgjast stodugt med sambandinu milli dvinnings og ahaettu

af notkun lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru minntir & skyldur sinar
til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist lyfinu.
Heegt er ad tilkynna til Lyfjastofnunar: https://www.lyfjastofnun.is
eda i gegnum eydublad (Tilkynning um aukaverkun) sem er ad finna
i Ségu.

Einnig ma tilkynna aukaverkanir til Vistor ehf. umbodsmanns
Novartis 4 islandi i sima 535 7000 eda med tolvupdsti
a safety@vistor.is.
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Inngangur

Pessi gatlisti veitir naudsynlegar upplysingar um mikilveega ahaettupaetti i tengslum vid medferd

med Mayzent og adgerdir til ad lagmarka ahaettuna.

Einnig hafa verid utbunar leidbeiningar fyrir sjuklinga og dminningarkort gegn pungun fyrir konur sem
geta ordid pungadar sem hluti af daetlun um dhaettustjornun og pzer ma nota i samraedum vid sjuklinginn.
Radlagt er ad lesa pennan gatlista dsamt sampykktri samantekt 4 eiginleikum lyfs (SmPC) fyrir Mayzent.

Oryggisupplysingarnar eru Utbunar og beim midlad til ad uppfylla kréfur lyfjayfirvalda, en markmidid er
ad auka oOryggi og tryggja rétta notkun lyfsins.

Abendingar

Mayzent er ztlad til medferdar hja fullordnum sjuklingum med seinni siversnun MS-sjukdéms
(secondary progressive multiple sclerosis (SPMS)) med virkan sjukdém sem sést med kdstum
eda myndgreiningu 4 bélguvirkni.

Frabendingar

Frabendingar eru fyrir notkun Mayzent hja sjuklingum sem eru meé:
e Ofnaemi fyrir virka efninu eda fyrir jardhnetum, soja eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru
upp i SmPC
e Onamisbrest

® S6gu um agenga fjdlhreidra innlyksuheilabdlgu (PML, progressive multifocal leukoencephalopathy)
eda heilahimnubdlgu af voldum cryptococca

e Virka illkynja sjukdéma
¢ Verulega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh flokkur C)

e Sjuklingar sem & sidustu 6 manudum hafa fengid hjartadrep, hvikula hjartadng, slag/skammvinnt
blédpurrdarkast, versnandi hjartabilun (sem krefst innlagnar a sjukrahus) eda hjartabilun af flokki I11/IV
samkvaemt NYHA (New York Heart Association)

e Sjuklingar med so6gu um gattasleglarof af annarri gradu Mobitz gerd I, gdttasleglarof af pridju
gradu, leidslurof i gattum (sino-atrial heart block) eda heilkenni sjuks sinushnatar (sick-sinus
syndrome), ef peir eru ekki med gangrad

e Sjuklingar sem eru arfhreinir m.t.t. CYP2C9*3 (CYP2C9*3*3) arfgerdar (med |éleg umbrot)
e A medgdngu og hja konum sem geta ordid pungadar og nota ekki 6rugga getnadarvorn
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Meoferd ekki radlogo

Medferd med Mayzent er ekki radlogoé hja eftirtoldum sjuklingum.

Eingdngu skal ihuga medferd med Mayzent hja pessum sjuklingum ef vaentanlegur avinningur vegur
byngra en hugsanleg dhzetta og leita skal til sérfraedings i hjartasjukdémum til ad dkveda videigandi eftirlit
og vardandi moguleika 4 ad skipta yfir 8 lyf sem ekki draga ur hjartslattartioni adur en medferd er hafin.
Eftirlit parf ad halda afram par til einkenni/éedlilegar nidurstodur hafa gengid til baka og ad minnsta kosti
yfir nott.

e Haprystingur sem ekki hefur nadst stjorn a

e Saga um haegslatt med einkennum eda endurtekin yfirlid

¢ Verulegur dmedhondladur kaefisvefn

¢ Lenging QTc bils >500 millisekandur

e Samhlida medferd, vid upphaf medferdar, med eftirfarandi lyfjum:

— lyfjum vid hjartslattaréreglu af flokki la (t.d. kinidin, procainamid) eda flokki lll (t.d. amiodaron,
sotalol)

— kalsiumgangalokum (t.d. verapamil, diltiazem)
— 060rum lyfjum sem pekkt er ad dragi ur hjartslattartioni (t.d. ivabradin eda digoxin)
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Mayzent (siponimod) —
medferdarradleggingar

Gatlistanum og myndunum sem fylgja er setlad ad vera til adstodar vid Mayzent medferd sjuklinga. Veittar
eru upplysingar um lykilatridi og hluti til ad hafa i huga vid upphaf medferdar, medan & henni stendur
og pegar henni er haett.

Adur en medferd hefst

Vid val a sjuklingum skal hafa frabendingar lyfsins i huga og radleggingar vardandi pad ad hefja ekki
medferd

Adur en medferd er hafin 4 ad gera arfgerdargreiningu fyrir CYP2C9 til pess ad akvarda vidhaldsskammt
Mayzent. Fyrir profid parf DNA syni sem er fengid med bl6di eda munnvatni (munnholsstrok). Profid
greinir tvo afbrigdi samsaeta fyrir CYP2C9: CYP2C9*2 (rs1799853, c.430C>T) og CYP2C9*3 (rs1057910,
c.1075A>C). Badi eru einbasa erfdabreytileikar. Pessa arfgerdargreiningu ma gera med Sanger
radgreiningaradferd eda med greiningaradferd sem byggd er a PCR. Vardandi frekari skyringar er visad
a rannsoknarstofur & hverjum stad fyrir sig

— Sjuklingar med arfgerd CYP2C9*3*3 skulu ekki fa Mayzent

— Sjuklingar med arfgerdir CYP2C9*1*3 eda CYP2C9*2*3 skulu fa vidhaldsskammtinn 1 mg (samkvaemt
daetlun um skammtastillingu)

— Allir adrir sjuklingar (CYP2C9*1*1, *1*2, *2*2) mega fa 2 mg (samkvaemt daetlun um skammtastillingu)

Adur en medferd er hafin skal maela lifsmérk og taka upphafshjartalinurit hja sjiklingum med ségu um
sinus haegslatt (hjartslattartidni <55 slég @ minutu), sogu um fyrstu eda annarrar gradu [Mobitz gerd []
gattasleglarof eda s6gu um hjartadrep eda hjartabilun (sjuklingar med hjartabilun af flokki | og Il
samkvaemt NYHA)

Geeta skal varudar hja 6ldrudum sjaklingum med marga samhlida sjukdéma eda langt gengna sjukddéma/fétlun
(vegna hugsanlegrar aukinnar haettu 4 t.d. sykingum, tilvikum haegslattar vid upphaf medferdarinnar)

Nyleg heildartalning @ blédkornum (gerd innan sidastlidinna 6 manada eda eftir ad fyrri medferd er
heaett) skal liggja fyrir

Hja sjuklingum sem hafa alvarlega virka sykingu skal fresta byrjun medferdar med Mayzent par til
sykingin er horfin

Syna skal varud pegar gefin er samhlidamedferd med axlishemjandi, 6naeemistemprandi eda
Onaemisbaelandi medferd (barksterar medtaldir) vegna haettu a vidbotarahrifum a dnamiskerfid

Préfa skal fyrir motefnum gegn hlaupabdlu-ristilveiru (VZV, varicella zoster virus) hja sjuklingum sem
ekki eru med stadfesta ségu um hlaupabdlu fra laekni eda eru dn stadfestingar a fullri bolusetningu
gegn VZV. Ef préfid er neikveett er bélusetning radlogd og fresta skal medferd med siponimodi

um 1 manud til pess ad leyfa bélusetningunni ad na fullri verkun

Gera skal augnskodun hja sjuklingum med sykursyki, 228ahjupsbélgu eda sogu um sjukdédm i sjéonu
Framkvaema skal profanir 4 lifrarstarfsemi 4dur en medferd med Mayzent er hafin
Skoda skal hud a6ur en medferd er hafin og vera skal vakandi fyrir illkynja sjakdémum i hud

Ekki skal hefja medferd med Mayzent hja sjiklingum med sjénudepilsbjig fyrr en hann hefur gengid til baka
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¢ Upplysid sjuklinga um mikilvaegi pess ad taka lyfid daglega medan a skammtastaekkun stendur
og 4 vidhaldstimabili medferdar med Mayzent

¢ Upplysa skal konur sem geta ordid pungadar um naudsyn pess ad nota 6érugga getnadarvorn vegna
hugsanlegrar alvarlegrar haettu 4 vansképun fésturs ef Mayzent er notad 8 medgongu eda ef
sjuklingurinn verdur barnshafandi medan lyfid er tekid

¢ Neikveett pungunarprdf parf ad liggja fyrir adur en medferd er hafin hja konum sem geta ordid
pbungadar og pad parf ad endurtaka med videigandi millibili

e Konur sem geta ordid pungadar verda ad fa radgjof 4dur en medferd er hafin um alvarlega haettu
af voldum Mayzent fyrir fostrid. betta skal gert med notkun sérstaks aminningarkorts gegn pungun

e Latid sjuklinga hafa Leidbeiningar fyrir sjikling og uménnunaradila

e Upplysio sjuklinga um mikilvaegi pess ad tilkynna aukaverkanir annadhvort til leknisins,
Lyfjastofnunar eda Novartis

¢ Kynnid ykkur samantekt a eiginleikum lyfsins sem ndlgast ma a www.serlyfjaskra.is

¢ Einnig skal lata konur sem geta ordid pungadar hafa Aminningarkort gegn pungun fyrir konur
sem geta ordid pungadar

Aztlun vegna upphafs medferdar

Mayzent haegir timabundid a hjartslaetti vid upphaf medferdar. bess vegna parf 5 daga azetlun um
skammtaaukningu aéur en 2 mg vidhaldsskammti einu sinni 4 dag er nad a degi 6 og afram (sja mynd).
Utvega skal skammtastillingarpakkningu sem inniheldur 12 filmuhGdadar toflur i vasa. Hja sjuklingum
med CYP2C9*1*3 eda *2*3 arfgerd er radlagdur vidhaldsskammtur 1 mg einu sinni & dag (hefst 4 degi 6).
Skammta sem teknir eru a skammtastillingartimabili og vidhaldsskammta ma taka inn med eda dn matar.

Dagur 1 Dagur 2 Dagur 3 Dagur 4 Dagur 5 Dagur 6
Vidhaldsskammtur

—_—

QOO
O O OO OO0 DO

1x0,25mg 1x0,25mg 2x0,25 mg 3x0,25 mg 5x0,25 mg 1x2mg
einu sinni 4 dag einu sinni 4 dag einu sinni 4 dag einu sinni 4 dag einu sinni 4 dag einu sinni 4 dag

EDAT

OO
00,

4x0,25 mg
einu sinni a dag

tVidhaldsskammtur er hadur arfgerdargreiningu sjuklingsins

Mikilvaegar upplysingar

Ef stillingarskammtur gleymist einn dag af fyrstu 6 dogum medferdar skal hefja medferd
ad nyju med nyrri skammtastillingarpakkningu. Eins ef hlé hefur verid gert 8 medferd
(med vidhaldsskammti) i 4 daga i r6d, eda lengur, parf ad hefja medferdina ad nyju med
nyrri skammtastillingarpakkningu.

Segid sjuklingum fra mikilvaegi pess ad taka daglega Mayzent skammtinn — baedi 4 timabili
skammtastillingar og vidhaldsskammts medferdarinnar.
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GATLISTI FYRIR LEKNA: ATRIDI TIL (HUGUNAR ADUR EN MEDFERD MED MAYZENT ER HAFIN, MEDAN A HENNI STENDUR OG EFTIR AD MEDFERD LYKUR | 7

Medferd hafin: Radleggingar vegna sjuklinga sem fyrir eru med akvedna
hjartasjukdéma

Vid upphaf medferdar haegir Mayzent timabundid a hjartslaetti og getur valdid seinkun & leidni 4 milli gatta og slegla.
Fylgjast skal med sjuklingum med:

e sinus haegslatt (hjartslattartioni <55 slog @ mindtu),

e fyrstu eda annarrar gradu [Mobitz gerd 1] gattasleglarof eda

e s6gu um hjartadrep eda hjartabilun (sjuklingar med hjartabilun af flokki | og Il samkveemt NYHA) ef ekki frabending.

m.t.t. teikna og einkenna haegslattar i 6 klukkustundir eftir fyrsta skammt af Mayzent. Radlagt er ad
taka hjartalinurit baedi fyrir skammt og 6 klukkustundum eftir skammt. Ef porf er 4, er haegt ad umsnua
ahrifum Mayzent 4 hjartslattartioni med pvi ad gefa inndaelingu med atropini eda isoprenalini.

Sjuklingar sem hafa fengid hjartadrep eda hjartabilun innan 6 manada skulu ekki fa medferd med Mayzent.

[ ] Taka hjartalinurit i upphafi og meela blédprysting
v

Sjuklingur skal taka fyrsta skammt skammtastillingar

v
= [1 Fylgjast med sjuklingum i aheettuhopi hjarta-

0g &edasjukdéma i ad minnsta kosti
6 klukkustundir

Radlagt er ad taka hjartalinurit adur en skdommtun
er hafin og vid lok eftirfylgnitimans

v
] Fékk sjuklingurinn heegtakttruflanir P A
eftir skammt eda einkenni
tengd leidni hjartans? Hefja videigandi adgerdir
Halda eftirliti afram par til einkenni/éedlilegar
é nidurstodur hafa gengid til baka
[] Purfti sjuklingurinn & inngripi P A

me0d lyfjum ad halda

4 eftirlitstimanum? Eftirlit med hjartslattartioni a.m.k. yfir nott a

sjukrastofnun og par til einkenni hafa gengid til baka.

\ 4 Endurtaka skal 6 kist. eftirlitid eftir annan skammt
NEI Mayzent
Syndi hjartalinurit, p A
B eftir 6 klukkustunda eftirlitstimabil: Hefia videigandi medfero
r [ ',\‘)"t't t"Vilf briéj'u gradu qéttasleglarofs sem kemur fram  Haida eftirliti 4fram par til einkenni/oedlilegar
a einhverjum timapunkti? nidurstédur hafa gengid til baka
[ ] Nytt tilvik gattasleglarofs af annarri gradu eda haerra? Ef sjuklingur purfti & inngripi med lyfjum ad halda
[ ] QTc 2500 millisekundur? skal halda eftirliti afram yfir nétt og endurtaka skal
v 6 klist. eftirlitid eftir naesta skammt
NEI

=-_ [ Er hjartslattartionin vid lok 6 kiukkustunda P>
eft|r||t3t|mab||3|ns Su !aegSta fra pvi ad fyrsti Framlengja eftirlit i ad minnsta kosti 2 klukkustundir
skammturinn var gefinn? og par til hjartslattartioni eykst

v

NEI

Hja pessum sjuklingum skal sama eftirlit og eftir

fyrsta skammt endurtekid:

* Ef skammtur til ad stilla skammt gleymist einn dag
fyrstu 6 dagana

* Ef hlé verdur a medferd i 24 samfellda daga
a vidhaldstimabilinu

Eftirliti eftir fyrsta skammt er lokid
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Medan & medferd stendur

¢ Gera skal heildarskodun a augum 3-4 manudum eftir ad medferd hefst vegna heaettu a sjdnudepilsbjug
— Gera skal augnskodun reglulega hja sjuklingum med sykursyki, adahjupsbdlgu eda ségu um sjukdém
i sjénu
— Segja skal sjuklingum ad tilkynna um sjéntruflanir allan timann sem medferd stendur
— Ekki skal hefja medferd med Mayzent hja sjuklingum med sjénudepilsbjug fyrr en hann hefur gengid til
baka. Akvérdun um hvort hefja skuli medferd med siponimodi ad nyju eftir ad sjénudepilsbjugur hefur
gengid til baka skal taka med ftilliti til veentanlegs avinnings og hugsanlegrar aheaettu fyrir hvern og einn
sjukling
¢ Radlagt er ad meta heildarfjolda blédkorna 3-4 manudum eftir ad medferd er hafin og ad minnsta kosti arlega
eftir pad, og ef einkenni sykingar koma fram
— Ef stadfestur heildarfjoldi eitilfrumna er <0,2 x 10%/1 4 ad minnka skammt i 1 mg
— Ef stadfestur heildarfjoldi eitilfrumna er <0,2 x 10%/I hja sjuklingi sem pegar feer siponimod 1 mg skal gera
hlé 4 medferd med siponimodi par til gildinu 0,6 x 10%/I er nad, pa ma ihuga medferd med siponimodi & ny
e Aukin haetta er a sykingum, p.m.t. alvarlegum sykingum, hja sjuklingum sem fa medferd med Mayzent
¢ Segid sjuklingum ad tilkynna laekninum tafarlaust um teikn og einkenni sykinga medan @ medferd med
Mayzent stendur og i allt ad einum manudi eftir ad medferd lykur
¢ Hafa skal naid eftirlit med sjuklingnum m.t.t. teikna og einkenna sykinga medan & medferd med Mayzent
stendur og eftir ad henni lykur
— Tafarlaus sjukdomsgreining skal fara fram a sjiklingum med einkenni og teikn sem samramast
heilabdlgum, heilahimnubdlgu eda heilahimnu- og heilabdlgu, gera hlé 8 medferd med siponimodi par til
syking hefur verid utilokud og hefja videigandi medferd vid sykingu ef hin greinist
— Greint hefur verid fra tilvikum herpes veirusykinga (pb.m.t. tilvik heilahimnubdlgu eda heilahimnu- og
heilabdlgu af véldum varicella zoster veiru) hvenzer sem er & medferdartimanum
— Greint hefur verid fra tilvikum heilahimnubélgu af véldum cryptococca (cryptococcal meningitis) (CM)
vid notkun siponimods
— Greint hefur verid fra agengri fjolhreidra innlyksuheilabdlgu (PML) vid notkun sphingosin-1-fosfat (S1P)
vidtakamétara, p.m.t. siponimods, og annarra medferda vid MS-sjukdémi. Leeknar eiga ad vera 4 vardbergi
gagnvart kliniskum einkennum (eins og slappleika, breytingum & sjon eda nytilkomnum/versnandi
einkennum MS-sjukddéms) eda nidurstddum seguldmunar sem benda til PML. Ef grunur er um PML 4 ad
stodva medferd med siponimodi par til buid er ad utiloka PML. Ef PML er stadfest
a ad haetta medferd med siponimodi
— Greint hefur verid fra IRIS (dnaemisendurvirkjunarheilkenni) hja sjuklingum sem fengu medferd med S1P
vidtakamoétara, m.a. siponimodi, sem fengu PML og haettu sidan medferdinni. Timinn par til IRIS kom fyrst
fram hja sjuklingum med PML var yfirleitt fra vikum upp i manudi eftir ad medferd med S1P vidtakamotara
var heaett. Fylgjast 4 med sjuklingum med tilliti til IRIS og gripa til videigandi medferdar i tengslum vid boélgu
» Vera skal vakandi fyrir illkynja sjtkdomum i hid 4 medan medferd med siponimodi stendur
— Skoda skal had a 6 til 12 manada fresti ad teknu tilliti til klinisks mats. Visa skal sjuklingnum til
hudsjukdomaleaeknis ef grunsamleg sar koma i ljos
— Vidhalda skal vandlegri rannsékn a@ hud sjuklinga pegar medferd varir lengi. Visa skal sjuklingnum til
hadsjukddémalaeknis ef grunsamleg sar koma i ljés
— Vara skal sjuklinga vié Utsetningu fyrir sélarljési an varnar. bessir sjuklingar eiga ekki ad fa samhlida
ljiosamedferd med UV-B geislum eda PUVA-geislamedferd
o Ef sjuklingur faer einhver éfyrirsjaanleg tauga- eda gedraen teikn/einkenni eda hrada taugatengda hrérnun
a strax ad timasetja fulla likams- og taugaskodun og ihuga segulémun
e Mzela skal lifrarensim hja sjuklingum sem fa einkenni sem benda til skertrar lifrarstarfsemi. Haettid medferd
ef verulegar lifrarskemmdir eru stadfestar
¢ Konur sem geta ordid pungadar verda ad fa radgjof reglulega medan 4 medferd stendur um alvarlega heaettu
af voldum Mayzent fyrir féstrid. betta skal gert med notkun sérstaks aminningarkorts gegn pungun
¢ Konur sem geta ordid pungadar verda ad nota 6rugga getnadarvorn medan a medferd med Mayzent stendur
og a.m.k. i 10 daga eftir ad medferd er heett
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o Heettid medferd ef sjuklingur verdur pungadur eda ef pungun er fyrirhugud

— Notkun Mayzent skal stodva ad minnsta kosti 10 dégum adur en pungun er fyrirhugud. begar medferd
med Mayzent er stodvud parf ad hafa i huga hugsanlega endurkomu sjikdémsvirkni

¢ Ef kona verdur pungud medan & Mayzent medferd stendur skal veita radgjof um hugsanlega alvarlega
haettu fyrir féstrid og framkvaema émskodanir

¢ Vinsamlega tilkynnid Novartis i sima 535 7000 ef pungun verdur medan 4 medferd med Mayzent stendur
eda innan 10 daga eftir ad henni lykur
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Eftir ad medferd er heett

¢ Endurtakid asetlun um skammtastakkun med nyrri skammtastillingarpakkningu ef medferd var stodvud
fyrir mistok og:
— Stillingarskammtur gleymist einn dag af fyrstu 6 dogum medferdar
EDA
— Hlé er gert a vidhaldsskammti i 24 samfellda daga & vidhaldstimabilinu

+ Einnig parf ad endurtaka eftirlit eftir fyrsta skammt hja sérstokum sjuklingum (sjuklingum med sinus
haegslatt (hjartslattartidni <55 slog & minatu), gattasleglarof af fyrstu eda annarri gradu eda sogu
um hjartadrep eda hjartabilun) eins og pegar medferd er hafin

e pegar medferd hefur verid haett er Mayzent afram i blodi i allt ad 10 daga
— Synid varud ef dnnur medferd er hafin 8 pvi timabili vegna haettu 4 samlegdardhrifum

e Ef medferd med siponimodi er heett skal hafa i huga ad sjukdémurinn getur hugsanlega ordid mjog virkur
aftur og fylgjast parf vel med sjuklingi samkvaemt pvi

* Segid sjuklingum ad tilkynna laekninum tafarlaust um teikn og einkenni sykinga og i allt ad einn manud
eftir ad medferd er haett

e Segid kvenkynssjuklingum ad nota parf 6rugga getnadarvorn i ad minnsta kosti 10 daga eftir ad medferd
er haett. Ef pungun verdur 8 medan toku Mayzent stendur eda innan 10 daga fra pvi ad medferd med
Mayzent var haett, vinsamlega tilkynnid pad til Novartis i sima 535 7000

Novartis hefur sett 4 laggirnar dzetlunina ,,PRegnancy outcomes Intensive Monitoring (PRIM)“ sem er skra
sem byggist a 6flugu eftirliti til ad safna upplysingum um punganir hja sjuklingum sem Utsettir voru fyrir
siponimodi stuttu fyrir pungun eda medan 4 pungun stéd og um nidurstodur hja ungbdrnum i 12 manudi
eftir feedingu.

Frekari upplysingar

Sja itarlegri leidbeiningar um Mayzent { Samantekt a eiginleikum lyfs (SmPC). SmPC, Leidbeiningar fyrir
sjukling og uménnunaradila, Aminningarkort gegn pungun fyrir konur sem geta ordid pungadar
og Gatlista fyrir lekna ma finna 4 www.serlyfjaskra.is

Vistor ehf. Horgatuni 2, 210 Gardabeer, simi 535 7000
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