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SVEFNVANDI BARNA MED
ROSKUN A EINHVERFUROFI

Algengi svefnvanda medal barna & aldrinum 5-12 éra: 2 af hverjum 10°

sverNLEYs: @ @

® 6 6 0 00 O
ALGENGURVANDImedalbarna
med roskun & einhverfurofi?

Algengi svefnvanda medal barna med roskun & einhverfurdfi: 8 of hverjum 102

SVEFNLEYSI: Samanborid vid bérn an réskunard4:
EINKENNI hjé bérnum med S ,
roskun & einhverfurdfi * Motpréi & svefntimo

Lengur ad festa svefn & kvoldin

Aukin tidni vakninga ad noeturlogi
Styttri heildarsvefntimi

Sértoekar svefntruflanir (e. parasomnio)
Dogsyfja

Ondunarfeerasjukdémar 1 svefni

1. Calhoun SL, et al. Sleep Med. 2014 Jan; 15(1): 91-95. 2. Sounders MC, et al. Curr Psychiatry Rep. 2017 Jun;19(6):34.
3. Reynolds AM et al. Pediatrics. 2019;143(3).e20180492. &. Angriman M. Neuropediatrics. 2015. Jun;46(3):199-210.



SVEFNVANDI BARNA MED
ROSKUN A EINHVERFUROFI

Breyting & hcefni til félagslegra Breyting & dréttuhegdun og SVEFNLEYSI:

samskipta (e. Social Interaction Score) hegdunarréskunum (e. Restrictive and [,

samanboridvidlengd svefnssamkveemt Repetitive Behavior Score) samanborid DBEG UR URHAFNI TIL
ADI-R spurningalista. vid lengd svefns samkvoemt ADI-R FELAGSLEGRA SAMSKIPTA

spurningalista. ..
medal barna med réoskun
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Lengd svefns (min) Lengd svefns (min)

ADI-R = Autism Diagnostic Interview-revised
RRB = Restricted and Repetitive Behavior Scores

Grafisk Utsetning & mynd 1A og 1D i heimild 1

SVEFNLEYSI: STORTAK AHRIF A LIFSGADI OG VELFERD
UMONNUNARADILA

«  eykur & streytu maedra og svefnvanda foreldra?

+  hefur éhrif & streytu og doglega virkni (e. daytime functioning) foreldra®

« eykur & kvida og punglyndi foreldra®

1. Veatch QJ, et al. Autism Res. 2017;10(7):1221-1238. 2. Devnani PA et al. J Pediatr Neurosci. 2015;10(4):304-307.
3. Meltzer LJ, et al. Pediatr Clin North Am. 2011;,58(3):765-774.



SVEFNVANDI BARNA MED
ROSKUN A EINHVERFUROFI

Dag- 0g noeturdtskilnadur 6-sulfatoxymelatdnins (6-SM) med pvagi
hjé bérnum og unglingum med réskun & einhverfurdfi samanborid vid dnnur born

LAGRI MELATONIN 15
SEYTING HJA BORNUM 125 ¢
med réskun & einhverfurdfi L
samanborid vid 6nnur born’ 3
§ 075 ® Dagur

s ® Nott
3 05:
0725 -

*p=0,002

0 - *p=0,016

Born an réskunar Born mesd réskun
a einhverfurofi

Grafisk Utsetning & mynd 11 heimild 1

Loekkadurmelaténin Utskilnadur hjdbornummed roskun deinhverfurdfi:

+ orsakast af minnkadri seytingu & melaténini Ur heilakdongli?

«undirstrikarmikilvoegimedhondlunarmedfordalosandimelatdnimitil
06 endurheimta edlilega starfsemi & sem ndéttlrulegasta hatt?

1. Tordjman S, et al. Psychoneuroendocrinology. 2012 Dec;37(12):1990-7.
2. Cipolla-Neto J et al. Endocrine Reviews, 2018, 39(6):990-1028.



l y SERSTAIST LYFJAFORM
mainn FYRIR BORN

Fordalosandi

Fyrsta og eina fordalosandi melatonin lyfid sem sampykkt er af Evropsku
lyfjastofnuninni i medferd vid svefnvanda hja bérnum og unglingum a

aldrinum 2-18 ara med roskun a einhverfurofi eda Smith-Magenis heilkenni!
EUROPEAN MEDILINB AGENCY

MEDIC TEALTH

FORDALOSUN LIiKIR EFTIR |
INNRANNI SEYTINGU MELATONINS*?

_ Néttaruleg melaténin seyting Hradverkandi

S €0 60 - melatdnin

< O

® g5 2 50 - -O-Fordalosandi

1%} () . .

£ & melaténin

5 40: 240
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g 30 2 30
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3 o 70 —0

) 24 02 04 06 08 22 24 02 04 06 08
Timi (klst) Timi (klst)

Virkni i 8-10 kist

Grafisk Utsetning @ mynd 2, heimild 3
*gogn ur rannsoékn a fullordnum mes Circadin

109 S mg fordalosandi melaténin minitéflur
sem eru ADEINS 3 mm ad pvermali*®

e
€

o

1. SLENYTO® EPAR - Medicine Overview EMA/570422/2018. 2. Zisapel N. The Open Neuroendocrinol 2010;3:85-95. 3. Zisapel
N. Br J Pharmacol. 2018 Aug; 175(16):3190-3199. &. SLENYTO® SmPC. 5. SLENYTO®. Assessment Report EMA/556280/2018.



Crafisk Utsetning & texta
ur heimildum 1 og 2

PBO Run in = Einblint timabil
me3d lyfleysumedfers til ad fa upphafsgildi

PBO Run out = Einblint lokatimabil
mes lyfleysumesdfersd

PSUR RANNSOKNARSNID S L@QY:QC

+ 13 vikna tviblind samanburdarrannsékn me3 lyfleysu'
* Fylgt eftir med tveggja ara opnu (e. open label) eftirfylgnitimabili?

* Rannsoknin var framkveemd a 24 medferdarstodvum i Evropu og
Bandarikjunum’

* 125 bérnum og unglingum a aldrinum 2 til 18 ara var slembirada3,
19 fengu medferd og 95 voru metin med roskun a einhverfurdfi og
svefnvandamal, til vidbotar vid onnur sjukddémseinkenni:

-->28,8% med athyglisbrest og ofvirkni (ADHD)
-->12,8% med flogaveiki'

Rannséknarsnid

;S«LENYTO®
SLENYTO® (2mg/5Smg/10mg)
:Lyfleysa
PBOE Tviblint Opid (e. open label) langtima PBO
Run: meodferdartimabil eftirfylgnitimabil Run
in out
Leeknisheimsokn & 2 3 13 26 39 52 104 106

Timi (vikur) Valfrjals skammtaadlégun

+ Upphafsskammtur SLENYTO® voru 2 mg'?

* Ef svorun var ofullnaegjandi var mogulegt ad haekka skammtinn a viku 3
(Ur2 mgi5mg) og viku 26 (Ur2 mg i 5 mgeda ur5mgilo mg)?

1. Gringras P, et al. J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 2017;56(11):948-957.e4
2. Maras A. J Child Adolesc Psychopharmacol. 2018. Dec 1;28(10):699-710.



l y KLINISK VIRKNI MEDAL BARNA MED

Fordalosandi

LENGING & heildarsvefntima
(Total Sleep Time - TST, primary endpoint)?

*P=0,034* P=0,006 *P=0,002 ** P=0,007
A8légun og myndraen ttfeersla a m. 2A, heimild 1og m. 2, heimild 2

Tviblindur medferdarfasi Opinn medferdarfasi
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STYTTING & svefntof
(Sleep Latency - LS)?

*P=0,011 **P=0,001 *P<0,001
Adlgun og myndraen dtfaersla & m. 28, heimild 1 og m. 2, heimild 2
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ROSKUN A EINHVERFUROFI

® SLENYTO®
Lyfleysa

LENGING & lengstu svefnlotu
(Longest Sleep Episode - LSE)?

*P=0,052 * P=0,034 " P<0,001
A8l6gun og myndraen Utfaersla & t. 2, heimild 1og m. 2, heimild 2.

Tviolindur medferdarfasi Opinn medferdarfasi

-05
-15

FRAMFOR i ytri hegéun

(Strengths and Difficulties Questionnaire - SDQ)?

#*MMRM-greining
A8l6gun og myndraen Utfaersla a t. 1, heimild 3.
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1. Gringras P, et al. J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 2017;56(11):948-957.e4 2. Maras A. J Child Adolesc

Psychopharmacol. 2018 Dec 1;28(10):699-710. 3. SLENYTO®. RCP.
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KLINISK VIRKNI MEDAL BARNA MED Sleﬂ
ROSKUN A EINHVERFUROFI Foraalosondxemmn

BATIR lifsgaedi umoénnunaradila o LENTTor Foreldrar eru ANAGDARI med svefnmynstur barnanna
(Well Being Index - WHO-5)? yney (Composite Sleep Disturbance Index - CSDI)'?
*P=0,01 #P<0,001 *P=0,005 *P<0,001
Aslégun og myndraen Utfaersla @ m. 4, heimild 10g t. 2, heimild 2. Aslégun og myndraen utfeersla & t. 4, heimild 10g t. 2, heimild 2.
i " Tviblindur medferdarfasi Opinn medferdarfasi
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Medferdartimi (vikur) Medferéartimi (vikur)

GODUR ORYGGISPROFILL, BEDI TIL SKAMMS OG
LANGS TiMA

SVIPADURAUKAVERKANAPROFILLMEDALBARNASEM
FENGUSLENYTO®OGLYFLEYSU,FYRIRUTANVAGA
TIL MIDLUNGS PREYTU

1. Maras A. J Child Adolesc Psychopharmacol. 2018 Dec 1;28(10):699-710. 2. Gringras P, et al. J Am Acad Child Adolesc
Psychiatry 2017;56(11):948-957. e4



slenyto

Fordalosandi

Kostir lyfjaforms:

wne LYFJAGJOF

+ audveldara ad kyngja fyrir bérn og unglinga’

+  parf adeins ad taka einu sinni ad kvoldi?

«  veitir virka fordalosun melaténins (losun neer yfir alla

noéttina)®

+  gerir ndkveema lyfjagjof mogulega®

+  veitir mjég g6da medferdarheldni (100%)’

Skammtar og/eda
mogulegar
skammtaaukningar

(1l s

o

Hamarksskammtur:

10 mg

(tveer 5 mg minitoflur)

<

Adeins 3 mm
i pvermal

Sé um ofullnaegjandi svorun ad reeda:
5 mg

(ein 5 mg minitafla)

Upphafsskammtur:

2mg

(tveer 1 mg minitoflur)

1. Gringras P, et al. J Am Acad Child Adolesc Psychiatry 2017;56(11):948-957.e4 2. SLENYTO®. SmPC. 3. Keerthi ML, et
al. Int. 3. Pharm. Sci. Rev. Res,, 28(1), September - October 2014; Article No. 40, Pages: 214-221.

n
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Angriman M, et al. Sleep in children with
neurodevelopmental disabilities. Neuropediatrics. 2015
Jun;46(3):199-210.

Calhoun SL, et al. Prevalence of insomnia symptoms
in a general population sample of young children and
preadolescents: gender effects. Sleep Med. 2014 Jan;
15(1): 91-95.

Cipolla-Neto J et al. Endocrine Reviews, 2018,
39(6):990-1028.

Devnani PA, Hegde AU. Autism and sleep disorders. J
Pediatr Neurosci. 2015;10:304-307.

Cringras P, et al. Efficacy and safety of pediatric
prolonged-release melatonin for insomnia in children
with autism spectrum disorder. 3 Am Acad Child
Adolesc Psychiatry 2017;56(11):948-957.e4

Keerthi ML, et al. Pharmaceutical mini-tablets, its
advantages, formulation possibilities and general
evaluation aspects: a review. Int. J. Pharm. Sci. Rev. Res,,
28(1), September - October 2014; Article No. 40, Pages:
214-221.

Maras A. Long-term efficacy and safety of pediatric
prolonged-release melatonin for insomnia in children
with autism spectrum disorder. J Child Adolesc
Psychopharmacol. 2018 Dec 1; 28(10): 699-710.

Meltzer LI, et al. Sleep in the family. Pediatr Clin North
Am. 2011;,58(3):765-774.

HEMILDASKRA S'ENYLO

Reynolds AM, et al. Sleep problems in 2- to
5-year-olds with autism spectrum disorder
and other developmental delays. Pediatrics.
2019;143(3):e20180492.

SLENYTO® EPAR - Medicine Overview
EMA/570422/2018. Sétt af: https://www.ema.europa.eu/
en/medicines/human/EPAR/slenyto

SLENYTO®. Assessment Report EMA/556280/2018.
Sott af: https://www.ema.europa.eu/en/medicines/
human/EPAR/slenyto.

SLENYTO®. Samantekt & eiginleikum lyfs .

Sounders MC, et al. Sleep in children with autism
spectrum disorder. Curr Psychiatry Rep. 2017
Jun;19(6):34.

Tordjman S, et al. Day and nighttime excretion

of 6-sulphatoxymelatonin in adolescents

and young adults with autistic disorder.
Psychoneuroendocrinology. 2012 Dec; 37(12):1990-7.

Veatch OJ, et al. Shorter sleep duration is associated
with social impairment and comorbidity in ASD.
Autism Res. 2017;10(7):1221-1238.

Zisapel N. Melatonin and Sleep. The Open
Neuroendocrinol 2010;3:85-95.

Zisapel N. New perspectives on the role of melatonin
in human sleep, circadian rhythms and their
regulation. Br J Pharmacol. 2018 Aug; 175(16):3190-3199.



slenyto

Fordalosandi

Heitilyfs: Slenyto1mg fordatoflurog 5 mg fordatoflur
Innihaldslysing: Slenyto 1 mg og 5 mg fordatoflur: Hver
fordatafla inniheldur 1 mg eda 5 mg af melatonini.
Hjalparefni med pekkta verkun: Hvert fordatafla
inniheldur laktosaeinhydrat sem samsvarar 8,32 mg
eda 8,86 mg af laktdsa. Sja lista yfir oll hjalparefni i
SmPC. Abendingar: Slenyto er aetlad til medfersar vid
svefnleysi hja bornum og unglingum & aldrinum 2-18
ara med roskun a einhverfurdfi og/eda Smith-Magenis
heilkenni, pegar rédstafanir i tengslum vid svefnvenjur
hafa ekkidugad til. Skammtar og lyfjagjéf: Skammtar:
Radlagdur upphafsskammtur er 2 mg af Slenyto. Ef
svorun er ofullneegjandi aetti ad auka skammtinn i
5 mg, med hamarksskammtinum 10 mg. Slenyto a
ad taka einu sinni & dag, 0,5-1 kist. fyrir hattatima og
med eda eftir mat. Upplysingar liggja fyrir um allt ad
2 ara medferd. Fylgjast skal med sjuklingnum mes
reglulegu millibili (@a.m.k. & 6 manada fresti) til ad
ganga ur skugga um ad Slenyto se enn heppilegasta
medferdin. Eftir amk. 3 manada medferd skal
leeknirinn meta medferdarahrifin og ihuga ad stodva
medferd ef engin kliniskt mikilveeg medferdarahrif
hafa komid fram. Ef minni med&ferdarahrif koma
fram eftir titrun i steerri skammt skal sa sem avisar
lyfinu fyrst ihuga ad leekka skammtinn adur en
akvordun er tekin um ad heetta alveg medferd. Ef
gleymist ad taka toflu getur sjuklingurinn tekid
hana adur en hann fer ad sofa um kvoldis, en eftir
pann tima skal ekki taka adra toflu fyrr en komid er
ad naesta aaetlada skammiti. Sérstakir hopar:. Skert
nyrnastarfsemi: Ahrif skertrar nyrnastarfsemi & hvada

winn STYTTUR SMPC TEXTI

stigi sem er & lyfjahvorf melaténins hafa ekki verid
rannsokud. Gaeta skal varudar pegar melatonin er
gefid sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Skert
lifrarstarfsemi: Engin reynsla er af notkun melaténins
hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi. bvi er ekki
meelt med notkun melatonins hja sjuklingum med
skerta lifrarstarfsemi. Sja SmPC. Bérn (yngri en 2 dra):
Notkun melatonins a ekki vid hja bérnum a aldrinum
O til 2 ara til medferdar vid svefnleysi. Lyfiagjof: Til
inntoku. Toflurnar & ad gleypa heilar. Toflurnar & ekki
ad brjota, mylja eda tyggja vegna pess ad pa tapa paer
fordalosunareiginleikum sinum. Téflurnar er heegt ad
setja i mat svo sem jogurt, appelsinusafa eda ridmais
tilad audvelda kyngingu og bacta medferdarheldni. Sé
toflunum blandad i mat eda drykk skal taka peer strax
og ekki geyma blénduna. Frabendingar: Ofneemi
fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem
talin eru upp i SMPC. Upplysingar um aukaverkanir,
milliverkanir, varnadarord og o6nnur mikilvaeg
atridi ma nalgast i sérlyfjaskra - www.serlyfjaskra.
is. Dagsetning sidustu samantektar um eiginleika
lyfsins (SPC): 20. september 2018. Athugid ad textinn
er styttur. Sja nanar undir upplysingar & vefsidunni
www.serlyfjaskra.is. Pakkningastzerdir og verd i
juni 2020: 1 mg 60 stk kr. 6114, 5 mg 30 stk kr.
13.093. Avisunarheimild og afgreissluflokkur: R
0. Greidslupatttaka: O. Markadsleyfishafi: RAD
Neurim Pharmaceuticals EEC SARL. Umbodsadili
a islandi: Williams & Halls ehf, Reykjavikurvegi 62,
220 Hafnarfirdi, Simi: 527-0600, www.wh.is. Nanari
upplysingar um lyfia fast hja umbodsadila & Islandi.
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