


vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan nye sikkerhedsoplysninger
hurtigt tilvejebringes. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger. Se i
pkt. 4.8, hvordan bivirkninger indberettes.

1. LAGEMIDLETS NAVN

Halimatoz 20 mg injektionsvaeske, oplgsning i fyldt injektionssprajte

Halimatoz 40 mg injektionsvaske, oplgsning i fyldt injektionssprgjte

Halimatoz 40 mg injektionsveeske, oplgsning i fyldt pen \

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSZATNING é

Halimatoz 20 mg injektionsveeske, oplgsning i fyldt injektionssprgjte:

Hver fyldte 0,4 ml enkeltdosis injektionsspragjte indeholder 20 mg adalimumab’ O

Halimatoz 40 mg injektionsvaeske, oplgsning i fyldt injektionssprajte @»

Hver fyldte 0,8 ml enkeltdosis injektionssprgjte indeholder 40 mg &umab.

Halimatoz 40 mq injektionsvaske, oplgsning i fyldt pen Q@
Hver fyldt 0,8 ml enkeltdosis pen indeholder 40 mg adatpmiumab.

Adalimumab er et rekombinant humant monoklon;N istof fremstillet i ovarieceller fra kinesiske
hamstre.

Alle hjeelpestoffer er anfgrt under pkt. 6\*:

3. LAGEMIDDELFOR @

Injektionsvaeske, oplgs 'h@ektion)
*

Klar til lettere opali , farvelgs til let gullig oplgsning

4. KLI OPLYSNINGER

4.1 fgéeutiskeindikationer
RMid artrit

Halimatoz i kombination med methotrexat er indiceret til:

o behandling af moderat til svaer aktiv reumatoid artrit hos voksne patienter, hvor responsen pa
sygdomsmodificerende antireumatiske leegemidler, herunder methotrexat, har veeret
utilstreekkelig.

o behandling af alvorlig, aktiv og progressiv reumatoid artrit hos voksne patienter, som ikke
tidligere er blevet behandlet med methotrexat.

Halimatoz kan gives som monoterapi i tilfeelde af intolerans over for methotrexat eller hvis fortsat
behandling med methotrexat er uhensigtsmaessig.



Adalimumab har vist sig at hemme udviklingen af leddestruktion bedgmt ved maling med rgntgen og
at forbedre den fysiske funktion, nar det gives i kombination med methotrexat.

Juvenil idiopatisk artrit

Polyartikuleer juvenil idiopatisk artrit

Halimatoz er i kombination med methotrexat indiceret til behandling af aktiv polyartikuleer juvenil
idiopatisk artrit hos patienter fra 2 ar, som har haft et utilstreekkeligt respons pa en eller flere
sygdomsmaodificerende anti-reumatiske leegemidler (DMARDSs). Halimatoz kan gives som monoterapi
i tilfelde af intolerance over for methotrexat, eller hvis fortsat behandling med methotrexat er
uhensigtsmaessig (for effektivitet ved monoterapi, se pkt. 5.1). Adalimumab er ikke undersggt
patienter under 2 ar. &

Entesopatirelateret artrit

Halimatoz er indiceret til behandllng af aktiv entesopatirelateret artrit hos patien @ ar, som har
haft et utilstreekkeligt respons pa, eller som er intolerante over for konvention dling (se

pkt. 5.1).

Aksial spondyloartritis %

\Q

Halimatoz er indiceret til behandlmg af voksne med alvorlj @ ankyloserende spondylitis, som ikke
har responderet tilstreekkeligt pa konventionel behand (g

Ankyloserende spondylitis (AS)

Aksial spondyloartritis uden radiografiske tegn pa

Halimatoz er indiceret til behandling af vohgh d alvorlig aksial spondyloartritis uden radiografiske
tegn pa AS, men med objektlve tegn pa?qqs ation ved forhgjet CRP og/eller MRI, som ikke har
responderet tilstreekkeligt pa eller er int te overfor NSAID.

Psoriasisartrit @

Halimatoz er indiceret til ing af aktiv og progressiv psoriasisartrit hos voksne patienter, hvor
responset pa forudgaen ndling med sygdomsmodificerende antireumatiske leegemidler har
veaeret utllstraekkellg

ist Sig at reducere den udviklingshastighed, hvormed de perifere led destrueres,
med rgntgen hos patienter med polyartikulere, symmetriske undertyper af

sygdom kt. 5.1), og at forbedre den fysiske funktion.

Halimatoz er indiceret til behandling af moderat til sveer kronisk plaque-psoriasis hos voksne patienter,
hvor systemisk behandling er relevant.

Padiatrisk plaque-psoriasis

Halimatoz er indiceret til behandling af sveer kronisk plaque-psoriasis hos barn og unge fra 4 ar, som
har haft et utilstreekkeligt respons pa, eller som ikke er egnede til topikal behandling eller
lysbehandling.

Hidrosadenitis suppurativa (HS)




Halimatoz er indiceret til behandling af aktiv moderat til sveer hidrosadenitis suppurativa
(svedkirtelbetzendelse) hos voksne og unge fra 12 ar, hvor responset pa konventionel systemisk HS-
behandling har veeret utilstreekkelig (se pkt. 5.1 og 5.2).

Crohns sygdom

Halimatoz er indiceret til behandling af moderat til sver aktiv Crohns sygdom hos voksne patienter,
som pa trods af et fuldt og adekvat behandlingsforlgb med kortikosteroid og/eller
immunsuppressivum ikke har responderet tilfredsstillende, eller som er intolerante over for eller har
kontraindikationer mod saddanne behandlinger.

Padiatrisk Crohns sygdom

Halimatoz er indiceret til behandling af moderat til sveer aktiv Crohns sygdom hos paediatris§®
patienter (fra 6 ar), som har haft utilstreekkeligt respons pa konventionel behandling inklusive\arimeer
ernzringsbehandling og kortikosteroidbehandling og/eller immunmodulerende behand@ler som

er intolerante over for eller har kontraindikationer mod sddanne behandlinger. Q

Colitis ulcerosa \

Halimatoz er indiceret til behandllng af moderat til svaer aktiv colitis ulc Qs voksne, som ikke
har responderet tilfredsstillende pa konventionel behandling inklusive steroider

0g 6-mercaptopurin (6-MP) eller azathioprin (AZA), eller som er i é}mte over for eller har
kontraindikationer mod saddanne behandlinger.

ot (\q

Halimatoz er indiceret til behandling af voksne med “infektigs intermedieer, posterior og
pan-uveitis, som har haft utilstreekkeligt respons pa kosteroider, som har behov for
steroidbesparende behandling, eller som ikke e®1et til behandling med kortikosteroider.

Padiatrisk uveitis .\&k

Halimatoz er indiceret til behandling%af paediatrisk kronisk non-infektigs anterior uveitis hos bgrn
fra 2 @r, som har haft utilstraekkeli pons pa konventionel behandling eller, som er intolerante eller,
som ikke er egnet til konventlm behandling.

4.2 Dosering og agnggé\tion

Behandling med oz bgr initieres og superviseres af specialleeger med erfaring i diagnosticering
0g behandlmg sygdomme, som Halimatoz er indiceret til. Far initiering af behandling med
enlager til at radfgre sig med en passende specialist (se pkt. 4.4). Patienter i
Halimato dling bar fa udleveret et patientkort.

Efter passende oplaring i injektionsteknik kan patienter selv injicere Halimatoz, safremt laegen finder
det igtsmaessigt, og med ngdvendig leegelig opfalgning.

Under behandling med Halimatoz bgr andre samtidige behandlinger (f.eks. kortikosteroider og/eller
immunmodulerende midler) optimeres.

Dosering
Reumatoid artrit
Den anbefalede dosis af Halimatoz til voksne patienter med reumatoid artrit er 40 mg adalimumab

givet som enkeltdosis ved subkutan injektion hver anden uge. Der fortsattes med methotrexat under
behandling med Halimatoz.



Der kan fortsaettes med glukokortikoider, salicylater, non-steroide antiinflammatoriske eller
analgetiske leegemidler under behandling med Halimatoz. Se pkt. 4.4 og 5.1 vedrgrende kombination
med andre sygdomsmodificerende antireumatiske leegemidler end methotrexat.

Ved behandling med Halimatoz alene kan det veere en fordel for visse patienter, der oplever faldende
respons pa Halimatoz 40 mg hver anden uge, at gge dosis til 40 mg adalimumab hver uge eller 80 mg
hver anden uge.

Tilgaengelige data tyder pa, at klinisk respons sedvanligvis opnas inden for 12 ugers behandling.
Fortsat behandling ber overvejes ngje, hvis patienten ikke har responderet inden for denne tidsperiode.

Behandlingsafbrydelse é\,
Det kan veere ngdvendigt at afbryde behandlingen, for eksempel far operation, eller hvis K
forekommer alvorlige infektioner. . %

Tilgaengelige data tyder pa, at genopstart af adalimumab efter doseringsindstillin@age eller
leengere resulterede i et klinisk respons i samme stgrrelsesorden og med samm& rhedsprofil som
far behandlingsafbrydelsen.

Ankyloserende spondylitis, aksial spondyloartritis uden radiografiskt@g@AS 0g psoriasisartrit

Den anbefalede dosis af Halimatoz til patienter med ankylosere@ ondylitis, aksial spondyloartritis
uden radiografiske tegn pa AS og til patienter med psoriasis 40 mg adalimumab givet som
enkeltdosis subkutan injektion hver anden uge.

Tilgaengelige data tyder pa, at klinisk respons sadya opnas inden for 12 uger. Fortsat
behandling bar overvejes ngje, hvis patienten ikke sponderet inden for denne tidsperiode.

Psoriasis \@

*
Den anbefalede Halimatoz-dosis til vok atienter er en startdosis pa 80 mg subkutant, efterfulgt
af 40 mg subkutant hver anden uge r@ start en uge efter den farste dosis.

Behandling ud over 16 uger Swﬂje overvejes hos patienter, som ikke responderer inden for denne

tidsperiode. \

Patienter med utilstr t respons pa Halimatoz 40 mg hver anden uge efter 16 ugers behandling
eller mere kan ha I af en stigning i dosis til 40 mg hver uge eller 80 mg hver anden uge.
Fordele og risici ortsat behandling med 40 mg ugentlig eller 80 mg hver anden uge, skal
overvejes ngj patienter med utilstraekkeligt respons efter ggning af dosis (se pkt. 5.1). Hvis der
opnas til igt respons med 40 mg hver uge eller 80 mg hver anden uge, kan dosis efterfalgende
reduce 40'mg hver anden uge.

Hid denitis suppurativa

Det anbefalede Halimatoz dosisregime til voksne patienter med hidrosadenitis suppurativa (HS)

er 160 mg pa dag 1 (givet som fire injektioner af 40 mg pa en dag eller som to injektioner af 40 mg pr.
dag i to pa hinanden fglgende dage), efterfulgt af 80 mg to uger senere pé dag 15 (givet som to
injektioner af 40 mg pa en dag). To uger senere (Dag 29) fortsattes med en dosis pa 40 mg hver uge
eller 80 mg hver anden uge (givet som to injektioner af 40 mg pa en dag). Hvis det er ngdvendigt, kan
behandling med antibiotika fortsettes under Halimatoz-behandlingen. Det anbefales, at patienten
vasker sine HS-lasioner dagligt med topikal antiseptisk vask under Halimatoz-behandlingen.

Behandling ud over 12 uger skal ngje genovervejes hos patienter, som ikke responderer inden for
denne tidsperiode.



Hvis det bliver ngdvendigt at afbryde behandlingen, kan der startes op igen med Halimatoz 40 mg
hver uge eller 80 mg hver anden uge (se pkt. 5.1).

Benefit/risk-forholdet ved fortsat langtidsbehandling bgr lgbende evalueres (se pkt. 5.1).
Crohns sygdom

Det anbefalede Halimatoz induktions-dosis-regime til voksne patienter med moderat til sveer aktiv
Crohns sygdom er 80 mg i uge 0 efterfulgt af 40 mg i uge 2. I tilfelde, hvor der er brug for et hurtigere
respons af behandlingen, kan regimet 160 mg i uge 0 (givet som fire 40 mg injektioner pa en dag eller
som to 40 mg injektioner pr. dag i to pa hinanden fglgende dage), 80 mg i uge 2 (givet som to
injektioner af 40 mg pa en dag), anvendes med erkendelse af, at risikoen for bivirkninger er hgj

under induktionen. K

Efter induktionsbehandling er den anbefalede dosis 40 mg hver anden uge via subku}a#ion.
Alternativt kan Halimatoz gen-administreres, hvis patienten er stoppet behandling imatoz, og
tegn og symptomer pa sygdommen kommer igen. Der er begranset erfaring med@en
administration efter mere end 8 uger efter den foregaende dosis. \

Under vedligeholdelsesbehandling kan kortikosteroider nedtrappes i overfbggwmelse med
retningslinjer for klinisk praksis.

Nogle patienter, som oplever, at deres respons pa Halimatoz 40 %er anden uge bliver darligere,
kan have fordel af at gge dosis til 40 mg Halimatoz hver uge mg hver anden uge.

Nogle patienter, som ikke har responderet ved uge 4, k ﬁ% ordel af fortsat
vedligeholdelsesbehandling i 12 uger. Fortsat beh@m ngje overvejes hos patienter, der ikke

responderer inden for denne tidsperiode.
Colitis ulcerosa N\ l @

<
Det anbefalede Halimatoz dosis-indukti gime til voksne patienter med moderat til sveer colitis
ulcerosa er 160 mg i uge 0 (givet soryfire 40 mg injektioner pa en dag eller som to 40 mg injektioner
pr. dag i to pa hinanden fglgende @) 0g 80 mg i uge 2 (givet som to 40 mg injektioner pa en dag).
Efter induktionsbehandlingen\o'len anbefalede dosis 40 mg subkutant hver anden uge.

Under vedligeholdelsys@.gﬁng kan kortikosteroider nedtrappes i overensstemmelse med kliniske
retningslinjer.

Nogle patiente@lever, at deres respons pa Halimatoz 40 mg hver anden uge bliver darligere,
kan have fo% at gge dosis til 40 mg Halimatoz hver uge eller 80 mg hver anden uge.

Tilgaezfg& ta tyder pa, at klinisk respons normalt opnas inden for 2-8 ugers behandling. Fortsat
beﬂw anbefales ikke til patienter, der ikke responderer inden for denne tidsperiode.

Uveitis

Den anbefalede Halimatoz-dosis til voksne patienter med uveitis er en startdosis pa 80 mg efterfulgt

af 40 mg hver anden uge med start en uge efter den farste dosis. Der er begranset erfaring med
initiering af behandling med adalimumab alene. Behandling med Halimatoz kan initieres i
kombination med kortikosteroider og/eller andre ikke biologiske immunmodulerende leegemidler.

I overensstemmelse med klinisk praksis kan samtidig kortikosteroidbehandling nedtrappes med start to
uger efter initiering af Halimatoz-behandling.

Ved langtidsbehandling anbefales arlig evaluering af benefit/risk (se pkt. 5.1).



Serlige populationer

/ldre

Dosisjustering er ikke ngdvendig.

Nedsat nyre- og/eller leverfunktion

Adalimumab er ikke undersggt hos disse patientpopulationer. Dosisanbefaling kan ikke gives.
Padiatrisk population

Juvenil idiopatisk artrit \

Polyartikulaer juvenil idiopatisk artrit fra 2 ar é

Den anbefalede Halimatoz-dosis til patienter fra 2 ar med polyartikular juvenil idio >y rtrit er
baseret pa legemsveegt (tabel 1). Halimatoz administreres hver anden uge som su n'injektion.

Tabel 1. Halimatoz-dosis til patienter med 0,\'
polyartikuleer juvenil idiopatisk artrit @,
V_ "N

Patientvaegt D ime
10 kg til <30 kg 20 rpg$«er anden uge

> 30 kg ver anden uge

Tilgaengelige data tyder p4, at klinisk respons normalt Q\ en for 12 ugers behandling. Fortsat
behandling bar overvejes ngje, hvis patienten ikk re{glerer inden for denne periode.

Det er ikke relevant at bruge adalimumab hos @nter under 2 ar til denne indikation.

Entesopatirelateret artrit .\%
iLpati

Den anbefalede Halimatoz-dosis ti enter fra 6 &r med entesopatirelateret artrit er baseret pa
legemsveegt (tabel 2). Halimatoz nistreres hver anden uge som subkutan injektion. .

Tabel 2.”‘@toz—dosis til patienter med entesopati relateret artrit

. \\“Patientvaegt Dosisregime
15 kg til <30 kg 20 mg hver anden uge
% >30 kg 40 mg hver anden uge

kke undersggt hos patienter under 6 ar med entesopatirelateret artrit.

Den anbefalede Halimatoz-dosis til patienter med plaque-psoriasis fra 4 til 17 ar er baseret pa
legemsveegt (tabel 3). Halimatoz administreres som subkutan injektion.



Tabel 3. Halimatoz-dosis til paediatriske patienter med plaque-psoriasis

Patientvaegt Dosisregime
15 kg til < 30 kg Startdosis pa 20 mg, efterfulgt af
20 mg hver anden uge startende en
uge efter den initiale dosis

>30kg Startdosis pa 40 mg, efterfulgt

af 40 mg givet hver anden uge
startende en uge efter den initiale

dosis

Behandling ud over 16 uger bgr overvejes ngje, hvis patienten ikke responderer inden for denne
periode. \

Hvis genbehandling med adalimumab er indiceret, bgr ovenstaende vejledning for doseri@
behandlingsvarighed falges. o %

Adalimumabs sikkerhed hos padiatriske patienter med plaque-psoriasis blev vur@
gennemsnitligt 13 maneder.

Det er ikke relevant at bruge adalimumab til bgrn under 4 ar til denne in@

Hidrosadenitis suppurativa hos unge (fra 12 ar, som vejer 30 kg e@)

Der er ingen kliniske studier med adalimumab hos unge pati Qed hidrosadenitis suppurativa
(HS). Adalimumab -dosis hos disse patienter er fastlagt u akokinetiske modeller og
simulering (se pkt. 5.2).

Den anbefalede Halimatoz-dosis er 80 mg subkuta}b{ e 0, efterfulgt af 40 mg subkutant hver anden
uge med start 1 uge efter den farste dosis. @

@gning af dosis til 40 mg hver uge elles hver anden uge kan overvejes hos unge patienter med
utilstreekkeligt respons pa Halimatoz 40 mgthver anden uge.

Hvis det er ngdvendigt, kan b han@ag med antibiotika fortseettes under Halimatoz-behandlingen. Det
anbefales, at patienten vasker Stge HS-leesioner dagligt med et topikalt antiseptisk middel under

Halimatoz—behandlinge&@

Hos patienter, som i d iser bedring inden for 12 uger, skal fortsat behandling ngje genovervejes.
Hvis behandli fbrydes, kan der startes op igen med Halimatoz efter behov.

Benefit/rj %oldet ved fortsat langtidsbehandling skal labende evalueres (se pkt. 5.1).

Deter ikKe relevant at bruge adalimumab hos bgrn under 12 ar til denne indikation.

Crohns sygdom hos bgrn

Den anbefalede Halimatoz-dosis til patienter med Crohns sygdom fra 6 til 17 ar er baseret pa
legemsvegt (tabel 4). Halimatoz administreres som subkutan injektion.



Tabel 4. Halimatoz-dosis til paediatriske patienter med Crohns sygdom

Patientvaegt Induktionsdosering Vedligeholdelsesdosi s
startende ved uge 4

<40kg |e  40mgiuge0og 20 mgiuge 2 20 mg hver
anden uge
Hvis der er brug for et hurtigere behandlingsrespons, kan
nedenstaende dosis anvendes med opmaerksomheden rettet
mod, at risikoen for bivirkninger kan veere gget med den
hgjere induktionsdosering:

o 80 mg i uge 0 og 40 mg i uge 2 %
>40kg |e  80mgiuge0og40mgiuge 2 40 mg h @v
andep.bige
Hvis der er brug for et hurtigere behandlingsrespons, kan
nedenstdende dosis anvendes med opmarksomheden rettet ‘\%

mod, at risikoen for bivirkninger kan veere gget med den K
hgjere induktionsdosering: 5\'0

. 160 mg i uge 0 og 80 mg i uge 2 \

Patienter, som oplever utilstreekkeligt respons, kan have fordel af a@josis til:

e <40Kkg: 20 mg hver uge q@

o > 40 kg: 40 mg hver uge eller 80 mg hver anden qu

Fortsat behandling skal overvejes ngje hos patients&gg*kke responderer inden uge 12.

Det er ikke relevant at bruge adalimumab til j@nder 6 ar til denne indikation.

Padiatrisk uveitis 0\%

Den anbefalede Halimatoz-dosis t@diatriske patienter med uveitis fra 2 ar er baseret pa legemsveegt
(tabel 5). Halimatoz administrgKej subkutan injektion.

Der er ingen erfaring v dling med adalimumab uden samtidig behandling med methotrexat i
padiatrisk uveitis.

@I 5. Halimatoz-dosis til paediatriske patienter med uveitis

[
& Patientvaegt Dosisregime
< 30 kg 20 mg hver anden uge i
kombination med methotrexat

\/ > 30 kg 40 mg hver anden uge i
kombination med methotrexat

Nar Halimatoz behandlingen pabegyndes kan en induktionsdosis pa 40 mg til patienter < 30 kg
eller 80 mg til patienter > 30 kg administreres en uge for start af vedligeholdelsesbehandling. Der
foreligger ingen kliniske data om brugen af en adalimumab-induktionsdosis til barn < 6 ar (se
pkt. 5.2).

Det er ikke relevant at bruge Halimatoz til patienter under 2 ar til denne indikation.

Det anbefales at fordelen og risikoen ved fortsat langvarig behandling vurderes arligt (se pkt. 5.1).



Padiatrisk colitis ulcerosa

Adalimumabs sikkerhed og virkning hos bgrn i alderen 4-17 ar er endnu ikke fastlagt. Der foreligger
ingen data.

Det er ikke relevant at bruge adalimumab hos bgrn under 4 ar til denne indikation

Psoriasisartrit og aksial spondyloartritis inklusive ankyloserende spondylitis

Det er ikke relevant at bruge adalimumab til den peediatriske population til indikationerne
ankyloserende spondylitis og psoriatrisartrit.

Administration \
%)

Halimatoz administreres ved subkutan injektion. é
Fuld instruktion vedrgrende brug findes i indlaegssedlen. . %
Adalimumab er tilgeengelig i andre styrker og formuleringer. é\

4.3 Kontraindikationer 0’\'

Overfglsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af @&ﬁeme anfart i pkt. 6.1.

Aktiv tuberkulose eller andre alvorlige infektioner, sdsom sepsi@pportunistiske infektioner (se

pkt. 4.4). %
Moderat til sveer hjerteinsufficiens (NYHA, klasse I“(/Eﬁ] .4.4).
e

4.4  Seerlige advarsler og forsigtighedsregler \M nde brugen

Sporbarhed N\ l @

*
For at forbedre sporbarheden af biolo is\&gemidler skal det administrerede produkts handelsnavn
og batchnummer tydeligt registrere {

Infektioner \

@gonister, er mere modtagelige over for alvorlige infektioner. Nedsat

oen for udvikling af infektioner. Patienter skal derfor monitoreres ngje for
erkulose, far, under og efter behandling med Halimatoz. Da udskillelsen af
e’op til fire maneder, bgr monitoreringen fortsettes i hele denne periode.

Patienter, som tager TN
lungefunktion kan g e
infektioner, herun
adalimumab k

Behandli %Halimatoz bar ikke initieres hos patienter med aktive infektioner, herunder kroniske
eller Ioﬁlr e infektioner, far infektionerne er under kontrol. Hos patienter, som har veeret
eksponeket for tuberkulose, og patienter, som har rejst i omrader med hgj risiko for tuberkulose eller
en%ofgk mykose, sasom histoplasmose, kokcidioidomykose eller blastomykose, skal risiko og
fordele ved behandling med Halimatoz overvejes, inden behandlingen iveerkseettes (se Andre

opportunistiske infektioner).

Patienter, der udvikler en ny infektion under behandling med Halimatoz, bgr monitoreres ngje og
gennemga en fuldsteendig diagnostisk evaluering. Administration af Halimatoz bar ophare, hvis en
patient udvikler en ny alvorlig infektion eller sepsis, og passende antimikrobiel eller antimykotisk
behandling iveerksattes, indtil infektionen er under kontrol. Laeger bar vere forsigtige, nar de
overvejer brug af Halimatoz til patienter med anamnese af tilbagevendende infektioner eller med
gvrige sygdomstilstande, som kan preedisponere patienterne for infektioner, inklusive samtidig
anvendelse af immunsuppressive laegemidler.
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Alvorlige infektioner

Alvorlige infektioner, inklusive sepsis, forarsaget af bakterier, mykobakterier, invasive svampe,
parasitter eller virus eller andre opportunistiske infektioner sdsom listeriose, legionellose og
pneumocystis er blevet rapporteret hos patienter, som fik adalimumab.

I kliniske studier er der set andre alvorlige infektioner inklusive pneumoni, pyelonefritis, septisk artrit
0g sepsis. Der er rapporteret om indlaeggelse eller letale udfald associeret med infektioner.

Tuberkulose

adalimumab. Rapporterne indeholder tilfeelde af lungetuberkulose og ekstra-pulmonal (f.eks.

dissemineret) tuberkulose. KQ

Tuberkulose, herunder reaktivering og nye tilfaelde af tuberkulose er rapporteret hos patienter, desr{f

Far behandling med Halimatoz pabegyndes, skal alle patienter undersgges for bade qkt' aktiv
(latent) tuberkulose. Denne undersggelse bar omfatte patientens detaljerede sygdomshistorie med
tuberkulose i anamnesen eller eventuel tidligere eksponering for personer med akgin tuberkulose samt

tidligere og/eller aktuel immunsuppressiv behandling. Passende screeningsun
tuberkulinhudtest og rgntgen af thorax) ber foretages hos alle patienter (i hegh
anbefalinger). Det anbefales, at disse undersggelser og resultaterne heraf fEpistreres pa patientkortet.
Den ordinerende laege bar veere opmarksom pa risikoen for falsk negative¥ésultater af
tuberkulinhudtest, szrligt hos patienter, der er alvorligt syge eller i kompromitterede.

Hvis der diagnosticeres aktiv tuberkulose, ma Halimatoz—terag@é pabegyndes (se pkt. 4.3).

I alle situationer beskrevet nedenfor skal balancen mell ordele/ulemper ved behandling tages
meget ngje i betragtning.

Hvis der er mistanke om latent tuberkulose, bﬂ@laege med ekspertise i behandling af tuberkulose

konsulteres. N\ l

*
Hvis der diagnosticeres latent tuberkulo&bal profylaktisk behandling mod tuberkulose pabegyndes i
overensstemmelse med lokale anbe a%ger, inden behandling med Halimatoz startes.

Inden start af behandling med*{alimatoz skal profylaktisk behandling mod tuberkulose ogsa overvejes

hos patienter med adskilli signifikante risikofaktorer for tuberkulose pa trods af en negativ test
for tuberkulose samt ho ter, der tidligere har haft latent eller aktiv tuberkulose, hvor det ikke
har kunnet bekraftes, andlingen har veeret tilstreekkelig.

Pa trods af pro iSk behandling mod tuberkulose er der forekommet tilfeelde af reaktivering af
tuberkulose ienter i behandling med adalimumab. Hos nogle patienter, som er behandlet
tilfredssti or aktiv tuberkulose, er aktiv tuberkulose reaktiveret, mens de har veeret i behandling
med a

PaM bar instrueres i at sgge leege, hvis der opstar sygdomstegn/symptomer, der tyder pa
tuberkulose (f.eks. vedvarende hoste, teering/veegttab, lav feber, apati) under eller efter behandling
med Halimatoz.

Andre opportunistiske infektioner

Opportunistiske infektioner, inklusive invasive fungicide infektioner, er observeret hos patienter, som
modtog adalimumab. Disse infektioner er ikke konsekvent blevet erkendt hos patienter, som tager
TNF-antagonister, hvorved ivaerksattelse af passende behandling er blevet forsinket, hvilket
sommetider har resulteret i letale udfald.

For patienter, som udvikler tegn og symptomer sasom feber, utilpashed, vagttab, svedeture, hoste,
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dyspng, og/eller pulmonale infiltrater eller anden alvorlig systemisk sygdom med eller uden samtidig
shock, bar en invasiv svampeinfektion misteenkes, og administration af Halimatoz skal omgaende
afbrydes. Diagnosticering og empirisk antimykotisk behandling af disse patienter bar tages i samrad
med en lege med ekspertise i behandling af invasive svampeinfektioner.

Hepatitis B-reaktivering

Der er forekommet reaktivering af hepatitis B hos kroniske barere af denne virus, som fik en TNF-
antagonist herunder adalimumab (dvs. overflade-antigen-positive-patienter). Nogle tilfeelde havde et
letalt udfald. Patienter bar testes for HBV-infektion inden behandling med Halimatoz. Konsultation
hos en leege med erfaring i behandling af hepatitis B anbefales til patienter, der testes positive for
hepatitis B- infektion.

Beerere af HBV, som kraever behandling med Halimatoz, bar overvages teat for tegn og sym @
aktiv HBV-infektion gennem behandlingen og i adskillige maneder efter afslutningen af b, lingen

Der foreligger ikke tilstreekkelige data fra anti-viral behandling i kombination med T‘N onlster
for at forebygge HBV-reaktivering hos patienter, som er bearere af HBV. Hos patien udvikler
reaktivering af HBV, bgr Halimatoz seponeres og effektiv anti-viral behandling r@sende
understgttende behandling initieres.

Neurologiske tilfseelde @,0

TNF-antagonister, herunder adalimumab, er i sjeldne tilfeelde blev
forveerring af kliniske symptomer og/eller radiografiske tegn pa
centralnervesystemet herunder dissemineret sklerose og opti
sygdom, inklusive Guillain-Barré syndrom. Lagen bar udyi
Halimatoz overvejes til patienter med allerede eksister
sygdomme i centralnervesystemet eller det periferx

undet med nyt udbrud eller
eliniserende sygdom i
t og perifer demyeliniserende
igtighed, nar behandling med
eltef nyligt opstaede demyeliniserende
stem, og seponering skal overvejes, hvis

nogle af disse sygdomme opstar. Der er en kendt sa nhaeng mellem intermedizaer uveitis og
demyeliniserende sygdomme i centralnervesys gr initiering af Halimatoz og regelmassigt
under behandlingen ber der foretages en k udredning for at vurdere allerede eksisterende
eller udvikling af demyeliniserende syg o0s patienter med non-infektigs intermediaer uveitis.

Allerqgiske reaktioner

Alvorlige allergiske reaktlone\'ateret til adalimumab var meget sjeeldne i de kliniske studier. Ikke-
alvorlige allergiske reakti r@ ateret til adalimumab var ikke almindelige i de kliniske studier. Der
er modtaget rapporter 0 I\‘ rlige allergiske reaktioner, inklusive anafylaksi, efter administration af
adalimumab. Hvis de r en anafylaktisk reaktion eller andre alvorlige allergiske reaktioner, bagr
behandling med 0z straks ophgre, og egnet behandling pabegyndes.

Immunsu

| et stue&/ 64 patienter med reumatoid artrit blev behandlet med adalimumab, var der ingen tegn
pasedsatforsinket hypersensitivitet, nedsatte immunglobulinniveauer eller forandring i antallet af
effe T-, B-, NK-celler, monocytter/makrofager og neutrofiler.
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Maligniteter og lymfoproliferative sygdomme

| de kontrollerede dele af de kliniske studier med TNF-antagonister, blev der observeret flere tilfeelde
af maligniteter inklusive lymfomer hos de patienter, som fik TNF-antagonister, sammenlignet med
kontrolpatienterne. Forekomsten var imidlertid sjelden. Post marketing er der rapporteret om tilfeelde
af leukaemi hos patienter, som blev behandlet med en TNF-antagonist. Der er en forgget
baggrundsrisiko for lymfomer og leukaemi hos patienter med reumatoid artrit med leengerevarende,
hgjaktiv, inflammatorisk sygdom, hvilket komplicerer risikoestimeringen. Med den nuveerende viden
kan det ikke udelukkes, at der er en mulig risiko for udvikling af lymfomer, leukeemi og andre
maligniteter hos patienter, der behandles med TNF-antagonister.

Der er rapporteret om maligne lidelser, i visse tilflde letale, hos bgrn, unge og unge voksne (op
til 22 ar), som blev behandlet med TNF-antagonister (initiering af behandling < 18-ars alderen) \

inklusive adalimumab post marketing. Cirka halvdelen af tilfeeldene var lymfomer. De gvrig Ide
repraesenterede en reekke forskellige maligniteter og inkluderede sjaeldne maligniteter, so alt
forbindes med immunsuppression. En risiko for udvikling af maligniteter hos barn og handlet
med TNF-antagonister kan ikke udelukkes. K\

Sjeeldne post-marketing tilfelde af hepatosplenisk T-cellelymfom er blevet id @ret hos patienter,
der blev behandlet med adalimumab. Denne sjeeldne type af T-cellelymfom hanet“meget aggressivt
sygdomsforlgb og er seedvanligvis letal. Nogle af disse hepatospleniske T ymfomer med
adalimumab er forekommet hos unge voksne patienter i samtidig be med azathioprin

eller 6-mercaptopurin for inflammatorisk tarmsygdom. Den potenti éﬂsmo ved kombination af
azathioprin eller 6-mercaptopurin og Halimatoz bgr ngje overve n risiko for udvikling af
hepatosplenisk T-cellelymfom hos patienter, der bliver beha@ed Halimatoz kan ikke udelukkes
(se pkt. 4.8).

Der er ikke gennemfart nogen studier med patient r,@&iligere har haft maligniteter, hos hvem
behandling med adalimumab er fortsat med efterfg e udvikling af maligniteter. Der bgr derfor
udvises ekstra forsigtighed, hvis behandling m alimatoz overvejes til sddanne patienter (se

pkt. 4.8) N\ l
*
Alle patienter og specielt patienter, som%ere har faet omfattende immunsuppresiv behandling, og
psoriasis-patienter, der tidligere har Veeret behandlet med PUVA, skal undersgges for ikke-melanom
hudkreeft inden og under behandll@‘u d Halimatoz. Der er endvidere rapporteret melanom og
Merkelcellekarcinom hos patlt& ehandling med TNF-antagonister inklusive adalimumab (se
pkt. 4.8).

| et eksplorativt klinis Q’le hvor anvendelsen af et andet TNF-antagonist infliximab blev undersagt
hos patienter med t til sveer kronisk obstruktiv lungesygdom (KOL), blev der rapporteret om
ert i lunger eller hoved og hals, hos infliximab-behandlede patienter end hos
Ile patienterne havde en fortid med massiv rygning. Der bgr derfor udvises

der anvendes TNF-antagonister til KOL-patienter og til patienter med en forgget
lighitet pa grund af massiv rygning.

risiko

Mwnuvaerende data vides det ikke, om behandling med adalimumab pavirker risikoen for
udvikling af dysplasi eller coloncancer. Alle patienter med colitis ulcerosa, som har en gget risiko for
dysplasi eller colonkarcinom (for eksempel patienter med langvarig colitis ulcerosa eller primar
skleroserende kolangit), eller patienter, som tidligere har haft dysplasi eller colonkarcinom, ber
screenes for dysplasi med regelmaessige intervaller fgr behandlingen og gennem hele sygdomsforlgbet.
Denne vurdering bgr omfatte koloskopi og biopsier i henhold til lokale anbefalinger.

Haematologiske reaktioner

Sjeeldne tilfelde af pancytopeni herunder aplastisk anemi er rapporteret efter behandling med TNF-
antagonister. Hematologiske bivirkninger herunder klinisk signifikant cytopeni (f.eks.
trombocytopeni, leukopeni) er rapporteret efter behandling med adalimumab. Alle patienter bar rades
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til at sgge leege omgaende, hvis de under behandling med Halimatoz udvikler tegn og symptomer pa
bloddyskrasi (f.eks. vedvarende feber, bla mearker, blgdning, bleghed). Hos patienter med bekraftede
signifikante heematologiske abnormiteter bar det overvejes at afbryde behandlingen med Halimatoz.

Vaccinationer

Der blev observeret et lignede antistof respons pa den 23-valente standard pneumokok-vaccine og den
trivalente influenzavirusvaccine i et studie med 226 voksne individer med reumatoid artrit, som blev
behandlet med adalimumab eller placebo. Der er ingen tilgeengelige data vedrgrende den sekundere
overfgrsel af infektion med levende vacciner hos patienter, der modtager adalimumab.

Far behandling med Halimatoz pabegyndes, anbefales det, hvis det er muligt, at bringe paediatriske
patienter ajour med alle immuniseringer i overensstemmelse med geeldende

immuniseringsvejledninger. KQ
e

Patienter i Halimatoz-behandling kan modtage samtidige vaccinationer, undtagen mgd
vacciner. Administration af levende vacciner (f.eks. BCG vaccine) til spaedbgrn, so ®ret
eksponeret for adalimumab in utero, anbefales ikke i 5 maneder efter moderens s@

adalimumab-injektion under graviditeten. 0&\'

Hjerteinsufficiens @,

| et klinisk studie med en anden TNF-antagonist er der observeret f; @ring af hjerteinsufficiens og
forgget mortalitet som fglge af hjerteinsufficiens. Tilfeelde af fo {ﬂ hjerteinsufficiens er ogsa
rapporteret for patienter i behandling med adalimumab. Hali gr anvendes med forsigtighed til
patienter med let hjerteinsufficiens (NYHA, klasse I/11). z kontraindikeres ved moderat til
alvorlig hjerteinsufficiens (se pkt. 4.3). Behandling me atoz skal ophgre hos patienter, som
udvikler nye eller far forvaerrede symptomer pa hjert

Autoimmune processer @

virkning langtidsbehandling med adalinfwmab har pa udviklingen af autoimmune sygdomme. Hvis en
patient efter behandling med Halimat@z ler symptomer, der tyder pa et lupus-lignende syndrom,
0g er positiv for antistoffer mod d tstrenget DNA, ber der ikke gives yderligere behandling med

Halimatoz (se pkt. 4.8). \

Samtidig administratior&; ogiske DMARDs eller TNF-antagonister

Behandling med Halimatoz kan medf@;%klse af autoimmune antistoffer. Det vides ikke, hvilken
udvik

| kliniske studier bserveret alvorlige infektioner i forbindelse med samtidig administration af
anakinra og en NF-antagonist, etanercept, uden yderligere klinisk virkning end ved anvendelse
af etanercep . Pa grund af typen af bivirkningerne observeret ved kombinationen af etanercept
og anaki r risiko for lignende toksicitet ved kombination af anakinra og andre

Tl\@i er. Samtidig administration af adalimumab og anakinra anbefales derfor ikke (se

pkt, 4.5

Samtidig administration af adalimumab og andre biologiske DMARDs (f.eks., anakinra og abatacept)
eller andre TNF-antagonister anbefales ikke pa grund af en gget risiko for infektioner, herunder
alvorlige infektioner og andre potentielle farmakologiske interaktioner (se pkt. 4.5).

Kirurgi

Der er begreenset erfaring med sikkerhed efter kirurgiske indgreb hos patienter i behandling med
adalimumab. Den lange halveringstid for adalimumab bgr tages med i overvejelserne, nar der
planlagges kirurgisk indgreb. En patient, som har behov for et kirurgisk indgreb under behandling
med Halimatoz, bgr monitoreres teet for infektioner, og der skal tages passende forholdsregler. Der er
begraenset erfaring med sikkerhed for patienter, som far artroplastik under behandling med
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adalimumab.

Tyndtarmsobstruktion

Manglende respons pa behandling for Crohns sygdom kan vaere tegn pa tilstedeveerelse af en fikseret
fibrotisk striktur, som kan kraeve kirurgisk behandling. Foreliggende data tyder ikke pa, at adalimumab
forverrer eller forarsager forsnaevringer.

Zldre

Hyppigheden af alvorlige infektioner var hgjere hos adalimumab-behandlede patienter over 65 ar
(3,7 %) end hos patienter under 65 ar (1,5 %). Nogle af disse tilfeelde havde letalt udfald. Der bg
udvises seerlig opmarksomhed pa risiko for infektioner ved behandling af zldre patienter. @g\

Padiatrisk population

Se Vaccinationer ovenfor. K\%
Natriumindhold 5\'0

Denne medicin indeholder mindre end 1 mmol natrium (23 mg) pr. 0,8 n@dv& den er i det
vaesentlige natriumfri.

4.5 Interaktion med andre leegemidler og andre former fo raktion

Adalimumab er blevet undersggt hos patienter med reuma %It polyartikulaer juvenil |d|opat|sk
artrit og psoriasisartrit, der udelukkende blev behand mumab, og hos patienter, der ogsa
samtidigt tog methotrexat. Antistofdannelsen var | v@d adalimumab i kombination med
methotrexat i forhold til ved behandling med adall b alene. Administration af adalimumab uden
methotrexat ggede antistofdannelsen og clearan reducerede effekten af adalimumab (se pkt. 5.1).

Kombination af adalimumab og anaki b les ikke (se pkt. 4.4 “Samtidig administration af
biologiske DMARDs eller TNF- antaq ).

Kombination af adalimumab og a pt anbefales ikke (se pkt. 4.4 “Samtidig administration af
biologiske DMARD:s eller TI\B\'ntagonlster”)

4.6 Fertilitet, grayidgﬁ%almning

Kvinder i den fer@r

Kvinderid e alder bar overveje at anvende passende praevention for at forebygge graviditet og
fortseette anvende preevention i mindst fem maneder efter den sidste Halimatoz- behandling.

Gravidi
Prospektivt indsamlede data for et stort antal (cirka 2.100) graviditeter med eksponering for
adalimumab, som resulterede i levende fadte med kendt graviditetsudfald, inklusive mere end 1.500

eksponeringer i det fgrste trimester, indikerer ikke stigning i hyppighed af misdannelser hos nyfadte.

| et prospektivt kohorte registerstudie, blev 257 kvinder med reumatoid artrit (RA) eller Crohns
sygdom (CD) behandlet med adalimumab i minimum det fgrste trimester og 120 kvinder med RA eller
CD, som ikke blev behandlet med adalimumab inkluderet. Det primare endepunkt var praevalensen i
forekomst af fadsler med stgrre misdannelser. Hyppigheden af graviditeter, som blev afsluttet med
mindst et levende fadt spaedbarn med en stgrre misdannelse var 6/69 (8,7%) hos de adalimumab-
behandlede kvinder med RA og 5/74 (6,8%) hos de ubehandlede kvinder med RA (ukorrigerede OR
1,31; 95% KI 0,38-4,52) og 16/152 (10,5%) hos de adalimumab-behandlede kvinder med CD og 3/32
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(9,4%) hos ubehandlede kvinder med CD (ukorrigerede OR 1,14; 95% Kl 0,31-4,16). Den korrigerede
OR (som tager hgjde for baseline forskelle) var 1,10 (95% KI 0,45-2,73) for RA og CD kombineret.
Der var ingen klar forskel mellem adalimumab-behandlede og ubehandlede kvinder i forhold til de
sekundeere endepunkter spontan abort, mindre misdannelser, for tidlig fadsel, fadselsveegt eller
alvorlige eller opportunistiske infektioner, og der blev ikke rapporteret om dgdsfadsler eller
maligniteter. Fortolkningen af data kan veere pavirket af studiets metodoligiske begransninger,
inklusive lille prgvegruppe og ikke-randomiseret design.

| et toksicitetsstudie, hvor man undersggte udviklinger pa aber, var der ingen tegn pa maternel
toksicitet, embryotoksicitet eller teratogenicitet. Praekliniske data for adalimumab om postnatal
toksicitet findes ikke (se pkt. 5.3).

Pa grund af sin TNFo-ha@mmende virkning kan adalimumab administreret under graV|d|tet pa
normale immunresponser hos nyfadte. Adalimumab bgr kun anvendes under graviditet pat
indikation.

Adalimumab kan passere placenta og findes i serum hos spaedbgrn fadt af kvinder be %et med
adalimumab under graviditeten. Derfor kan disse spaedbgrn have en gget risiko fQi=i
Administration af levende vacciner (f.eks. BCG vaccine) til spaedbgrn, som ha
adalimumab i utero, anbefales ikke i 5 maneder efter moderens sidste adali

graviditeten. @,u
Amning &Q

Begreenset information i offentliggjort litteratur indikerer, at mab udskilles i brystmalk i
meget lave koncentrationer med en tilstedevarelse af adalj i human brystmelk i

koncentrationer pa 0,1 % til 1 % af det maternale seru ab. Nar immunglobulin G proteiner gives
peroralt, sker der intestinal proteolyse, og der er me biotilgeengelighed. Der forventes ingen
effekt hos den/det brysternearede nyfadte/spaedbarn’ matoz kan som konsekvens heraf anvendes
ved amning.

- &

N\

Der er ingen tilgaengelige praeklinistata vedrgrende adalimumabs effekt pa fertilitet.

eksponeret for
-injektion under

4.7  Virkning pa evnen til Wre motorkgretgj og betjene maskiner

Halimatoz kan i mindre& avirke evnen til at fgre motorkeretgj og betjene maskiner. Vertigo og
sveekket syn kan fore e efter administration af Halimatoz (se pkt. 4.8).

4.8 Bivirkn'@

Sammen ikkerhedsprofilen
po 4

Adalimémab blev undersggt hos 9.506 patienter i pivotale kontrollerede og dbne studier i op

til 60wAaneder eller mere. Disse studier omfattede patienter med reumatoid artrit af kortere og leengere
sygdomsvarighed, juvenil idiopatisk artrit (polyartikuler juvenil idiopatiske artrit og
entesopatirelateret artrit) og patienter med aksial spondyloartritis (ankyloserende spondylitis og aksial
spondyloartritis uden radiografiske tegn pa ankyloserende spondylitis (AS)), psoriasisartrit, Crohns
sygdom, colitis ulcerosa, psoriasis, hidrosadenitis suppurativa og uveitis. De pivotale kontrollerede
studier, som omfattede 6.089 patienter, der fik adalimumab, og 3.801 patienter, der fik enten placebo
eller aktiv kontrol i den kontrollerede behandlingsperiode.

Andelen af patienter, som ophgrte med behandling pa grund af bivirkninger i lgbet af den

dobbeltblindede, kontrollerede del af de pivotale studier, udgjorde 5,9 % for patienter, der fik
adalimumab, og 5,4 % for kontrolbehandlede patienter.
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De hyppigst rapporterede bivirkninger er infektioner (sdsom nasopharyngitis, gvre luftvejsinfektioner
og sinuitis), reaktioner pa injektionsstedet (erytem, klge, bladning, smerter eller havelse), hovedpine
og muskuloskeletal smerte.

Der er rapporteret alvorlige bivirkninger for adalimumab. TNF-antagonister, sdsom adalimumab
pavirker immunsystemet og brugen af dem kan pavirke kroppens forsvar mod infektion og cancer.

Ved brug af adalimumab er der ogsa rapporteret om letale og livstruende infektioner (inklusive sepsis,
opportunistiske infektioner og tuberkulose), HBV-reaktivering og forskellige maligniteter (inklusive
leukeemi, lymfomer og hepatosplenisk T-cellelymfom).

omfatter sjeeldne rapporter om pancytopeni, aplastisk anemi, centrale og perifere
demyeliniseringsforstyrrelser samt rapporter om lupus, lupus-relaterede tilstande og Stevens{ on

syndrom.
Padiatrisk population \

Der er ogsa rapporteret om alvorlige hematologiske, neurologiske og autoimmune reaktioner. Dgsie'

Generelt var bivirkningerne i hyppighed og type hos padiatriske patienter tils@ dem, som blev
set hos voksne patienter.

Tabel over bivirkninger @

Nedenstaende liste over bivirkninger er baseret pa erfaring fra kli Ske studier og erfaring efter
markedsfaring og er inddelt efter organklassesystem og hyppi tabel 6 nedenfor: meget
almindelig (> 1/10); almindelig(>1/100 til < 1/10); ikke alpai (>1/1.000 til < 1/100), sjelden
(>1/10.000 til <1/1.000) og ikke kendt (kan ikke estim forhandenverende data). Inden for

hver frekvensgruppe er bivirkningerne opstillet efa de alvorlighed.

Den hgjeste frekvens, der er set i forbindelse m@e orskellige indikationer er, anfart. En stjerne (*) i
systemorganklassekolonnen indikerer, at ds% yderligere information andre steder i

pkt. 4.3, 4.4 eller 4.8. ,\\ l
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Tabel 6
Bivirkninger

Systemorganklasser

Hyppighed

Bivirkning

Infektioner og parasitere
sygdomme*

Meget almindelig

Luftvejsinfektioner (inklusive nedre og gvre
luftvejsinfektioner, pneumoni, sinuitis,
pharyngitis, nasopharyngitis og viral herpes-
pneumoni)

Almindelig

Systemiske infektioner (inklusive sepsis,
candidiasis og influenza),

intestinale infektioner (inklusive viral
gastroenteritis), \
hud- og blgddelsinfektioner (inklusive
paronychia, cellulitis, impetigo, &@
nekrotiserende fasciitis og herpes zostef)]
greinfektioner, .
orale infektioner (inklusive herpgs si
oral herpes og tandinfektione
infektioner i reproduktionsyejene (inklusive
vulvovaginal svampeinfektion),
urinvejsinfektioner (ir@lve pylonephritis),

svampeinfektionepsledinfektioner

lex,

Ikke almindelig

meningitis), tunistiske infektioner og

lusive kokcidioidomycose,
0g mycobakterium avium
infektion),

Neurologiske igeﬁiéner (inklusive viral

Benigne, maligne og
uspecificerede tumorer
(inkl.cyster og polypper)*

S

&
%,
2D

Almindelig

N

yHudkraeft eksklusive melanom (inklusive
basal celle-karcinom og spinocelluleert
karcinom), benigne neoplasmer

Ikk@ndelig

"

Lymfom**,

solide organ-neoplasmer (inklusive brystkraft,
lungekreeft og thyroideakreft),

melanom**

Sjeelden

Leukaemi?

Ikke kendt

Hepatosplenisk T-celle-lymfom?,
Merkelcellekarcinom (neuroendokrint
karcinom)?

Kaposis sarkom

Blw'lilmfesystem*

Meget almindelig

Leukopeni (inklusive neutropeni og
agranulocytose),
anaemi

Almindelig

Leukocytose, trombocytopeni

Ikke almindelig

Idiopatisk trombocytopenisk purpura

Sjelden

Pancytopeni
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Systemorganklasser Hyppighed Bivirkning
Immunsystemet* Almindelig Hypersensitivitet,
allergier (inklusive sesonbestemt allergi)
Ikke almindelig | Sarkoidose?
vaskulitis
Sjeelden AnafylaksiV
Metabolisme og ernaring Meget almindelig | Forhgjede niveauer af lipider
Almindelig Hypokaliemi,
forhgjet urinsyre, \
unormal blod-natrium, @
hypokalcami, K
hyperglykami, @
hypofosfatemi, . 6
dehydrering \
Psykiske forstyrrelser Almindelig

Humarsvingninger (inklusihssion),

angst, 0

Nervesystemet™

Meget almindelig

Almindelig

insomni
&
Parastesi (inklﬂ ypastesi),

Hovedpine ¢
migrane

nerverodession
O

Ikke almindelig

C ;Naskulaert attak, tremor, neuropati

Sjeelden

|

el sklerose, demyeliniserende
| sygdomme (f.eks. opticus neuritis,
J)Guillain-Barré syndrom)?

djne

Almindg@
Q}

Synsforstyrrelser,
konjunktivitis,
blepharitis,
havede gjne

1&&9

N almindelig Diplopi
@re og labyrint Imindelig Vertigo
¢ 6 Ikke almindelig Dgvhed,
,(\\ tinnitus
Hjerte* Almindelig Takykardi

&
S
B

Ikke almindelig

Myokardieinfarkt?,
arytmi,
kongestiv hjertesvigt

Sjeelden Hjertestop
Vaskulare sygdomme Almindelig Hypertension, radme, heematom
Ikke almindelig Aorta-anurisme, vaskuler arteriel okklusion,

tromboflebit
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Systemorganklasser Hyppighed Bivirkning
Luftveje, thorax og Almindelig Astma,
mediastinum™* dyspng,
hoste
Ikke almindelig | lungeemboli®,
interstitiel lungesygdom
kronisk obstruktiv lungesygdom,
pneumonitis,
pleuraeffusion®
Sjalden Lungefibrose”
Mave-tarm-kanalen Meget Abdominalsmerter, \
almindelig kvalme og opkastning @
L
Almindelig Gastrointestinal blgdning, @‘
dyspepsi, .
gastrogsofageal reflukssygdom, &\
Sjggrens syndrom
©
Ikke almindelig | Pankreatit, \J
Dysfagi @'
ansigtsgdem
<9
Sjeelden Intestinal peffetation”
Lever og galdeveje* Meget Forhgjed renzymer
almindelig O\

Ikke almindelig

P

K stit og cholelithiasis,
k steatose,
forhgjet bilirubin

Pl |
S .
Jaelden‘ NG~ Hepatit, N
\ reaktivering af hepatitis B,
Ko autoimmun hepatit®
IkkeRehdt Leversvigt?

Hud og subkutane veev
*

O
N2

Udsleat (inklusive eksfoliativt udsleet),

\cﬁ;inda;%indelig
O

Forveerring eller nye udbrud af psoriasis
(herunder palmoplantar pustulgs psoriasis)®,
urticaria,

bla merker (inklusive purpura), dermatitis
(inklusive eksem),

onychoclasis,

hyperhidrosie

alopeci?,
pruritus

Ikke almindelig

Nattesved, ar

Sjeelden

Erythema multiforme?,
Stevens-Johnsons syndroml),
angiogdem?,

kutan vaskulitis®,

lichenoid hudreaktion®

Ikke kendt

1)

Forveerring af dermatomyositis-symptomer
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Systemorganklasser Hyppighed Bivirkning

Knogler, led, muskler og Meget almindelig | Muskuloskeletale smerter
bindevav

Almindelig Muskelspasmer (inklusive forhgjet niveau af
kreatinfosfokinase i blodet)

Ikke almindelig Rabdomyolyse, systemisk lupus

erythematosus

Sjeelden Lupus-lignende syndrom®
Nyrer og urinveje Almindelig Nyreinsufficiens, heematuri

Ikke almindelig NyKkturi év
Det reproduktive system Ikke almindelig Erektil dysfunktion K
0g mammae (Z,
Almene symptomer og Meget Reaktioner pa injektionsstedet (m\
reaktioner pa almindelig erytem pa injektionsstedet)
administrationsstedet* Almindelig Brystsmerter,

G ,b\’»‘

Ikke almindelig Inflammation

(/3
Undersggelser* Almindelig Forstyrrelser | %ationssystemetog af

blgdning (i ive forleenget aktiveret partiel
trombopl id),

Positivé«o tistoftest (inklusive
d strenget DNA-antistof), forhgjet

“olodJactatdehydrogenase

Traumer, forgiftninger og Almindelig N}dsat helingsevne

behandlingskomplikatione )
r RV | *

*  yderligere information findes andre'S{eder i pkt. 4.3, 4.4 og 4.8
** inklusive aben-label forlaengelﬁst die
b inklusive data fra spontane @ rter

Hidrosadenitis suppurativa é\'

Sikkerhedsprofilen fo@nter med HS, som fik ugentlig behandling med adalimumab var i
overensstemmels@ alimumabs kendte sikkerhedsprofil.

Uveitis
Sikker %en hos patienter med uveitis, som behandles med adalimumab hver anden uge, var
de sa som den kendte sikkerhedsprofil for adalimumab.

Beskrlvelse af udvalgte bivirkninger

Reaktioner ved injektionsstedet

| de pivotale kontrollerede studier med voksne og bgrn havde 12,9 % af de patienter, som blev
behandlet med adalimumab, reaktioner ved injektionsstedet (erythem og/eller klge, blgdning, smerter
eller haevelse) sammenlignet med 7,2 % af de patienter, som fik placebo eller aktiv kontrol. Reaktioner
ved injektionsstedet gjorde det normalt ikke ngdvendigt at indstille behandlingen med leegemidlet.
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Infektioner

| de pivotale kontrollerede studier med voksne og bgrn var infektionshyppigheden 1,51 pr. patientar
hos adalimumab-behandlede patienter og 1,46 pr. patientar hos placebo- og aktiv kontrolbehandlede
patienter. Infektionerne var primeert nasofaryngitis, gvre luftvejsinfektioner og sinuitis. De fleste
patienter fortsatte med adalimumab, efter infektionen var overstaet.

Incidensen af alvorlige infektioner var 0,04 pr. patientar hos adalimumab-behandlede patienter
og 0,03 pr. patientar hos placebo- og aktiv kontrolbehandlede patienter.

| kontrollerede og abne studier med voksne og padiatriske patienter med adalimumab blev der
rapporteret alvorlige infektioner (herunder dgdelige infektioner, som forekom sjeeldent), inklusive
rapporter om tuberkulose (herunder milizertuberkulose og ekstra-pulmonar tuberkulose) og inv
opportunistiske infektioner (f.eks. dissemineret eller ekstrapulmonal histoplasmose, blastom
kokcidioimykose, pneumocytis, candidiasis, aspergillose og listeriose). De fleste tuberkul
forekom inden for de farste otte maneder efter behandlingens pabegyndelse og kan sky,

latent sygdom. \
O&

Maligniteter og lymfeproliferative sygdomme \

Der blev ikke observeret nogen maligniteter hos 249 padiatriske patiente, Qn samlet eksponering
pa 655,6 patientar i adalimumab-studier hos patienter med juvenil idigpatiskartrit (polyartikulaer
juvenil idiopatiske artrit og entesopatirelateret artrit). Desuden blevedef jkke observeret maligniteter
hos 192 paediatriske patienter med en eksponering pa 498,1 pati i adalimumab-studier med
peediatriske patienter med Crohns sygdom. Der blev ikke ob nogen maligniteter

hos 77 padiatriske patienter med en samlet eksponering p3 atientdr i adalimumab-studier hos
padiatriske patienter med kronisk plaque-psoriasis. | a -studier med padiatriske patienter
med uveitis blev der ikke observeret nogen malignit s 60 peediatriske patienter med en samlet
eksposition pa 58,4 patientar.

I de kontrollerede dele af de pivotale adali tudier med voksne af mindst 12 ugers varighed hos
patienter med moderat til sveer aktiv rey artrit, ankyloserende spondylitis, aksial
spondyloartritis uden radiografiske te n\@ S, psoriasisartrit, psoriasis, hidrosadenitis suppurativa,
Crohns sygdom, colitis ulcerosa o ue%jtis blev der observeret maligniteter, fraset lymfomer og
ikke-melanom hudkreft, med en @I hed (95 % konfidensinterval) pa 6,8 (4,4-10,5)
pr. 1.000 patientar blandt 5.2@& Imumab-patienter mod en hyppighed pa 6,3 (3,4-11,8)
pr. 1.000 patientar blandt@ ontrolpatienter (gennemsnitlig varighed af behandlingen
var 4,0 maneder for ad ab og 3,8 maneder for de kontrolbehandlede patienter). Hyppigheden
(95 % konfidensintery ikke-melanom hudkreft var 8,8 (6,0-13,0) pr. 1.000 patientar blandt
adalimumab-beha patienter og 3,2 (1,3-7,6) pr. 1.000 patientér blandt kontrolpatienterne. Ud af
disse hudkreefttj forekom planocelluleert karcinom med en hyppighed (95 % konfidensinterval)
! 1.000 patientar blandt de adalimumab-behandlede patienter og 0,6 (0,1-4,5)
r blandt kontrolpatienterne. Hyppigheden (95 % konfidensinterval) af lymfomer

,7) pr. 1.000 patientar blandt de adalimumab-behandlede patienter og 0,6 (0,1-4,5)
atientar blandt kontrolpatienterne.

Nar kontrollerede dele af disse studier og igangveerende og afsluttede abne opfalgningsstudier med en
gennemsnitlig varighed pa omkring 3,3 ar inkluderende 6.427 patienter og med over 26.439 patientars
behandling kombineres, er den observerede hyppighed af maligniteter, fraset lymfomer og ikke-
melanom hudkraft, cirka 8,5 pr. 1.000 patientar. Den fundne hyppighed af ikke-melanom hudkraft er
cirka 9,6 pr. 1.000 patientar og den fundne hyppighed af lymfomer er cirka 1,3 pr. 1.000 patientar.

Der er ved post-marketing erfaring fra januar 2003 til december 2010, hovedsageligt hos patienter med
reumatoid artrit rapporteret en hyppighed af maligniteter pa cirka 2,7 pr. 1.000 patient-behandlingsar.
Den rapporterede hyppighed af ikke-melanom hudkreft og lymfomer er henholdsvis

cirka 0,2 og 0,3 pr. 1.000 patient-behandlingsar (se pkt. 4.4).

22



Efter markedsfaring er der rapporteret om sjeeldne tilfeelde af hepatosplenisk T-cellelymfom hos
patienter i behandling med adalimumab (se punkt 4.4).

Autoantistoffer

Patienter fik testet serumprgver for autoantistoffer pa forskellige tidspunkter i reumatoid artrit-studie
I-V. I disse havde 11,9 % af de adalimumab-behandlede patienter og 8,1 % af de placebo- og aktiv
kontrolbehandlede patienter med negative antinuklezre antistoftitere ved baseline positive titere

efter 24 uger. To patienter ud af 3.441, som blev behandlet med adalimumab i alle reumatoid artrit og
psoriasisartrit-studier, udviklede kliniske tegn, der tydede pa et nyopstaet lupuslignende syndrom.
Patienternes tilstand forbedredes efter ophgr med behandlingen. Ingen patienter udviklede lupus nefrit
eller symptomer i centralnervesystemet. \

Bivirkninger i lever og galdeveje \Q

I de kontrollerede Kkliniske fase 3-studier af adalimumab hos patienter med reumatoig i
psoriasisartrit med en kontrolperiode pa 4 til 104 uger forekom ALAT-stigninger > N
hos 3,7 % af de adalimumab-behandlede patienter og 1,6 % af de kontrol-behand atienter.

I kontrollerede fase 3-studier med adalimumab hos patienter med polyartik@enil idiopatisk artrit
i alderen fra 4 til 17 ar og hos patienter med entesopatirelateret artrit i aldga a 6 til 17 ar forekom
ALAT-stigninger > 3 x ULN hos 6,1 % af de adalimumab-behandlede_ patiefiter og hos 1,3 % af de
kontrol-behandlede patienter. Starstedelen af ALAT-stigningerne f ved samtidig brug af
methotrexat. Der forekom ingen ALAT-stigninger >3 X ULN i éz-studiet med adalimumab hos
patienter med polyartikulaer juvenil idiopatisk artrit, som var % | <4 ar.

€

I kontrollerede fase 3-studier af adalimumab hos patie
en kontrolperiode pa 4 til 52 uger forekom ALAT-sti
behandlede patienter og 0,9 % af de kontrol-behan

rohns sygdom og colitis ulcerosa med
er > 3 X ULN hos 0,9 % af de adalimumab-
patienter.

| fase 3-studiet med adalimumab hos patie padiatrisk Crohns sygdom, der evaluerede
effekten og sikkerheden af to vedligehql% osisregimer tilpasset legemsvaegt (efter
induktionsbehandling tilpasset legemsv i op til 52 ugers behandling, forekom ALAT-stigninger
>3 x ULN hos 2,6 % (5/192) af pa ieQerne, hvoraf 4 havde faet samtidig behandling med
immunsuppressiva ved baseline. é

pa 12 til 24 uger foreko T-stigninger > 3 X ULN hos 1,8 % af de adalimumab-behandlede

I kontrollerede fase 3-studi adalimumab hos patienter med plaque-psoriasis med en kontrolperiode
patienter og hos 1,8 0 kontrol-behandlede patienter.

Der forekom i
patienter m

AT-stigninger > 3 X ULN i fase 3-studier af adalimumab hos pediatriske
e-psoriasis.

tudier med adalimumab (startdosis pa 160 mg i uge 0 og 80 mg i uge 2, efterfulgt
af 40 m@-hver uge med start i uge 4) hos patienter med hidrosadenitis suppurativa med en

eriode af 12 til 16 ugers varighed, forekom ALAT-stigning > 3 X ULN hos 0,3 % af
patienterne i adalimumab-behandling og hos 0,6 % af patienterne i kontrol-behandling.

| kontrollerede studier med adalimumab hos voksne patienter med uveitis (startdosis pa 80 mg i

uge 0 efterfulgt af 40 mg hver anden uge med start i uge 1) i op til 80 uger med en gennemsnitlig
eksponering pa 166,5 dage for patienter behandlet med adalimumab og 105,0 dage for patienter i
kontrolarmen, forekom ALAT-stigning > 3 x ULN hos 2,4 % af patienterne i adalimumab-armen og
hos 2,4 % af patienterne i kontrol-armen.

I kliniske studier pa tveers af alle indikationer var patienter med forhgjet ALAT asymptomatiske, og i

de fleste tilfeelde var forhgjelsen forbigaende og forsvandt ved fortsat behandling. Der har imidlertid
ogsa veret post-marketing-rapporter om leversvigt samt mindre alvorlige leverlidelser, som kan
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optreede forud for leversvigt, sasom hepatit, inklusive autoimmun hepatit, hos patienter, som far
adalimumab.

Samtidig behandling med azathioprin/6-mercaptopurin

I studier hos voksne med Crohns sygdom blev der set en hgjere forekomst af maligne og alvorlige
infektionsrelaterede bivirkninger ved kombination af adalimumab og azathioprin/6-mercaptopurin end
med adalimumab alene.

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar leegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger lgbende
overvagning af benefit/risk-forholdet for l&egemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indber le
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfart i Appendiks V. &

4.9 Overdosering

Der blev ikke observeret nogen dosisbegrensende toksicitet i kliniske studier. D \e dosisniveau,
som er evalueret, har veret adskillige intravengse doser pa 10 mg/kg, hvilket n 15 gange den

anbefalede dosis.

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER &Q
5.1 Farmakodynamiske egenskaber g
t

Farmakoterapeutisk klassifikation: Immunsuppnmere/?@l

umornekrosefaktor-alfa
(TNFa)-heemmende midler,
ATC-kode: LO4AB04

Halimatoz er et biosimileert leegemiddel. Yd%g% oplysninger findes pa Det Europziske
Laegemiddelagenturs hjemmeside http: ema.europa.eu.

Virkningsmekanisme

Adalimumab binder specifikt %og neutraliserer dennes biologiske funktion ved at blokere dens

interaktion med celleovex@ F-receptorerne p55 og p75.
Adalimumab modulerer, e biologiske responser, som induceres eller reguleres af TNF, herunder

a&ndringer i niveauern adhasionsmolekyler, som er ansvarlige for leukocytmigrationen
(ELAM-1, VCA CAM-1 med en ICs pa 0,1-0,2 nM).).
Farmakody virkning

Efter b@li g med adalimumab blev der hos patienter med reumatoid artrit observeret et hurtigt
fa uet af inflammatoriske akutfasereaktanter (C-reaktivt protein (CRP) og
erytragytseenkningshastighed (ESR)) og serumcytokiner (IL-6) sammenholdt med baseline.
Serumniveauer af matrixmetalloproteinaser (MMP-1 og MMP-3), som forarsager veevsomdannelse,
der er ansvarlig for bruskdestruktionen, var ogsa nedsatte efter adalimumab-administration.
Haematologiske tegn pa kronisk inflammation forbedredes sedvanligvis hos patienter behandlet med
adalimumab.

Efter behandling med adalimumab blev ogsa observeret et hurtigt fald i CRP-niveau hos patienter med
polyartikuleer juvenil idiopatisk artrit, Crohns sygdom, colitis ulcerosa og hidrosadenitis suppurativa.
Hos patienter med Crohns sygdom sas en reduktion i antallet af celler med ekspression af
inflammatoriske markarer i colon, inklusive en betydelig reduktion i antallet af celler med TNFa-
ekspression. Endoskopiske undersggelser af tarmslimhinden har vist tegn pa heling af slimhinden hos
patienter, som blevet behandlet med adalimumab.
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Klinisk virkning oq sikkerhed

Reumatoid artrit

Adalimumab er vurderet hos mere end 3.000 patienter i de kliniske reumatoid artrit-studier.
Adalimumabs virkning og bivirkningsprofil blev vurderet i fem randomiserede, dobbeltblindede og
velkontrollerede studier. Nogle patienter blev behandlet i op til 120 maneder.

RA-studie | evaluerede 271 patienter, der var >18 ar, med moderat til alvorlig aktiv reumatoid artrit,
hvor behandling var mislykket med mindst ét sygdomsmodificerende antireumatisk lzegemiddel, hvor
methotrexat i doser pa 12,5 til 25 mg (10 mg ved methotrexat-intolerans) hver uge havde haft
utilstraekkelig effekt, og hvor methotrexat-dosen forblev konstant pa 10 til 25 mg hver uge. Do%'

pa 20, 40 eller 80 mg adalimumab eller placebo blev givet hver anden uge i 24 uger. K
RA-studie Il evaluerede 544 patienter, der var >18 ar, med moderat til alvorlig aktiv re d artrit,
hvor behandling var mislykket med mindst ét sygdomsmodificerende antireumatisk iddel.
Doser pa 20 eller 40 mg adalimumab blev givet ved subkutan injektion hver and ed placebo i
de gvrige uger eller hver uge i 26 uger; placebo blev givet hver uge i samme pe& ' Ingen andre

sygdomsmaodificerende antireumatiske leegemidler blev tilladt.

RA-studie 111 evaluerede 619 patienter, der var >18 ar, med moderat tj
som havde haft et ikke-effektivt respons pa methotrexat i doser pa 1 25 mg eller som var
intolerante over for 10 mg methotrexat hver uge. Der var tre gr j dette studie. Den farste fik
placeboinjektioner hver uge i 52 uger. Den anden fik 20 mg mab hver uge i 52 uger. Den
tredje gruppe fik 40 mg adalimumab hver anden uge og pl jektioner i de gvrige uger. Efter at
have gennemfart de farste 52 uger blev 457 patiente% t1 €t abent forlengelsesstudie, hvor 40 mg

alveflig aktiv reumatoid artrit,

adalimumab/MTX blev administreret hver anden ug il 10 ar.

RA-studie 1V vurderede primaert sikkerheden 36 patienter, der var >18 ar, med moderat til
alvorlig aktiv reumatoid artrit. Det var tiIIa@tienteme at veere enten fri for
sygdomsmodificerende antireumatisk Ia% el eller at forblive i deres allerede eksisterende
reumatologiske terapi, forudsat at terapi vde veeret stabil i mindst 28 dage. Disse terapier omfatter
methotrexat, leflunomid, hydroxyc I%)quin, sulfasalazin og/eller guldsalt. Patienterne blev
randomiseret til 40 mg adalimumél r placebo hver anden uge i 24 uger.

RA-studie V vurderede 7Q9({m€ihotrexat-naive voksne patienter med moderat til alvorlig aktiv
reumatoid artrit i tidligt M (gennemsnitlig sygdomsvarighed pa mindre end 9 maneder). Dette
studie vurderede virkni af adalimumab 40 mg hver anden uge/methotrexat-kombinationsterapi,
adalimumab mon 40 mg hver anden uge og methotrexat-monoterapi med hensyn til reduktion
hastigheden af progressionen af ledskader ved reumatoid artrit i 104 uger. Efter
de forste 104 uger blev 497 patienter optaget i et abent forleengelsesstudie,
jmumab blev administreret hver anden uge i op til 10 ar.

hvor 40

D ri& endepunkt i RA-studie I, 11 og 11l og det sekundzre endepunkt i RA-studie IV var den
procentdel af patienter, som fik ACR 20-respons i uge 24 eller 26. Det primere endepunkt i RA-studie
V var procentdelen af patienter, som opnéede et ACR 50-respons i uge 52. Studierne 111 og V havde
yderligere primere endepunkter i uge 52 med forsinket sygdomsprogression (bestemt ud fra
rgntgenresultater). RA-studie I11 havde ogsa et primert endepunkt, som var @ndringer i livskvalitet.

ACR-respons

Den procentdel af adalimumab-behandlede patienter, der fik ACR 20-, 50- og 70-respons, var
konsistent mellem RA-studie I, 1 og Il1. Resultaterne for 40 mg hver anden uge er opstillet i tabel 7.

Tabel 7
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ACR-respons i placebokontrollerede studie
(procent af patienter)

respons RA-studie I°** RA-studie [17** RA-studie [11°**
placebo/ | adalimumab®/ | placebo | adalimumab® | placebo/ | adalimumab®/
MTX® MTX® n=63 n=110 n=113 MTX® MTX° n=207
n=60 n=200
ACR 20
6 maneder | 13,3 % 65,1 % 19,1 % 46,0 % 29,5 % 63,3 %
12 maned NA NA NA NA 24,0 % 58,9 %
ACR 50 5%'
6 maneder | 6,7 % 52,4 % 8,2 % 22,1 % 9,5% 39@
12 méned NA NA NA NA 9,5 % L15%
ACR 70 Q‘
6 maneder | 3,3 % 23,8 % 1,8% 12,4 % 2,5 % 1% 0,8 %
12 maned NA NA NA NA 4,5 %(\s 23,2 %
a RA-studie | efter 24 uger, RA-studie 11 efter 26 uger og RA-studie IlI ef;{'@Bg 52 uger
b 40 mg adalimumab givet hver anden uge
¢ MTX = methotrexat 0
**  p<0,01, adalimumab over for placebo @'

I RA-studie I-1V forbedredes alle individuelle komponenter af Acﬁﬂgﬁonskriterieme (antal af gmme
og havede led, lege- og patientvurderinger af sygdomsaktivit t@ erter, fysisk
funktionsevneindeksvardier (HAQ) og CRP (mg/dl)-veerdie r 24 eller 26 uger sammenlignet
med placebo. | RA-studie I11 blev disse forbedringer opr ¥52 uger.

I det abne forlengelsesstudie RA 111 bibeholdt de ﬂ%e de patienter, som var ACR-respondere,
respons, nar de blev fulgt i op til 10 ar. Ud af 20Z patienter, som blev randomiseret til adalimumab
40 mg hver anden uge, fortsatte 114 patienter p@alimumab 40 mg hver anden uge i 5 ar. Blandt
disse havde 86 patienter (75,4 %) ACR 20 s, 72 patienter (63,2 %) ACR 50-respons

og 41 patienter (36 %) ACR 70-respon$ 207 patienter fortsatte 81 patienter pa adalimumab

40 mg hver anden uge i 10 ar. Blandtgiss& havde 64 patienter (79,0 %) ACR 20-respons, 56 patienter

(69,1 %) ACR 50-respons og 43 patjenter (53,1 %) ACR 70-respons.
I RA-studie IV var ACR 20 s for patienter behandlet med adalimumab plus standardpleje
statistisk signifikant be or patienter behandlet med placebo plus standardpleje (p < 0,001).

*
I RA-studie I-1V o \e adalimumab-behandlede patienter statistisk signifikant ACR 20-
0g 50-respons sar&ignet med placebo allerede én til to uger efter behandlingsstart.

| RA—studie% d patienter med reumatoid artrit pa et tidligt stadium, som var methotrexat-naive,
farte ko nsbehandlingen med adalimumab og methotrexat til hurtigere og signifikant sterre
ACR- s end methotrexat-monoterapi og adalimumab-monoterapi i uge 52, og effekten blev
op ti 104 uger (se tabel 8).
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Tabel 8
ACR-respons i RA-studie V
(procentdel af patienter)

FESDONS MTX adalimuma | adalimumab/ _veerdia veerdi® verdic
b n=257 bn=274 | MTXn=268 | P b b
ACR 20

uge 52 62,6 % 54,4 % 72,8 % 0,013 <0,001 0,043

uge 104 56,0 % 49,3 % 69,4 % 0,002 <0,001 0,140
ACR 50

uge 52 45,9 % 41,2 % 61,6 % <0,001 <0,001 @ 7

\
7
uge 104 42,8 % 36,9 % 59,0 % <0,001 <0,0of 0,162
raX

ACR 70 ~\

uge 52 272 % 25,9 % 455 % <0,001 \}d},om 0,656

~NJ
uge 104 28,4 % 28,1 % 46,6 % <0,002" | <0,001 0,864
) ]

a p-veerdi for den parvise sammenligning af methotrexat- %pi og adalimumab /methotrexat-

kombinationsterapi ved anvendelse af Mann-Whitney
p-veerdi for den parvise sammenligning af adalimu
kombinationsterapi ved anvendelse af Mann-Whi
p-veerdi for den parvise sammenligning af adaki
ved anvendelse af Mann-Whitney U test

noterapi og adalimumab /methotrexat-
St
ab-monoterapi og methotrexat-monoterapi

| det dbne forlengelsesstudie RA V blev A% ons bibeholdt nér patienterne blev fulgt i op

til 10 &r. Ud af 542 patienter, som bIev,% iseret til adalimumab 40 mg hver anden uge,

fortsatte 170 patienter pa adalimumab 4 ver anden uge i 10 ar. Blandt disse havde 154 patienter
(90,6 %) ACR 20-respons, 127 patie@r (74,7 %) ACR 50-respons og 102 patienter (60 %)

ACR 70-respons.

| uge 52 opnaede 42,9 % af \terne, som fik adalimumab /methotrexat-kombinationsterapi, klinisk
remission (DAS28 < Z,m enlignet med 20,6 % af patienterne, som fik methotrexat-monoterapi
0g 23,4 % af patienter fik adalimumab-monoterapi.

Adalimumab/methefrexat-kombinationsterapi var klinisk og statistisk bedre end
methotrexat-mgagterapi (p<0,001) og adalimumab-monoterapi (p<0,001) i opnaelsen af lav
sygdomstilst % DS patienter med nylig diagnosticeret moderat til alvorlig reumatoid artrit. Responset
i de to mondtefapi-arme var ens (p=0,447).

ud af &t' ter som startede i det abne forlaengelsesstudie og blev randomiseret til
adalimutaab-monoterapi eller adalimumab/methotrexat kombinationsterapi,

a%e 171 patienter 10 ars behandling med adalimumab. Ud af disse var 109 patienter (63,7 %) i

remission efter 10 Ar.

Radiografisk respons

I RA-studie 11, hvor de adalimumab-behandlede patienter havde haft reumatoid artrit gennemsnitlig
i 11 ar, blev den strukturelle gdeleeggelse af leddene vurderet radiografisk og udtrykt som andringer i
modificeret Total Sharp Score (TSS) og dennes delkomponenter, erosionsscore 0g
ledspalteforsnaevring (JSN). Der blev observeret en signifikant mindre radiografisk progression hos
adalimumab-/methotrexat-patienter end hos patienter, som alene fik methotrexat efter 6 maneder

0g 12 maneder (se tabel 9).
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I den &bne forlaengelse af RA-studie 111 opretholdtes reduktionen i progressionshastigheden af
strukturel gdeleeggelse i 8 og 10 ar hos en delmangde af patienterne. 81 af 207 patienter, der
oprindeligt blev behandlet med 40 mg adalimumab hver anden uge, blev radiografisk evalueret
efter 8 ar. Blandt disse viste 48 patienter ingen progression af strukturel gdeleeggelse defineret som
@ndring af mTSS fra baseline pa 0,5 eller mindre. Efter 10 ar, blev 79 af 207 patienter, som
oprindeligt blev behandlet med 40 mg adalimumab hver anden uge, evalueret radiografisk. Blandt
disse viste 40 patienter ingen progression i strukturel gdelseggelse defineret som mTSS-andring fra
baseline pa 0,5 eller mindre.

Tabel 9

Gennemsnitlige radiografiske endringer gennem 12 maneder i RA-studie 111

Placebo/ adalimumab/MTX Placebo/MTX- p-verdh
MTX? 40 mg hver anden | adalimumab /MTX @
uge (95 % é
konfidensinterval®) | Ca
total sharp score 2,7 0,1 2,6 (1,4- 3,8) < 0,001°
erosion score 1,6 0,0 1,6 (0,9-2 O < 0,001
JSN? score 1,0 0,1 0,9 (0,3- 1% 0,002
a methotrexat
b 95 % Konfidensintervaller for forskellen i &ndring af score mellem géthotrexat og
adalimumab.
¢ baseret pa ranganalyse

Ledspalteforsnaevring

| RA-studie V blev strukturel ledskade vurderet radiografisk
Total Sharp Score (se tabel 10).

%dtrykt som gndringer i modificeret

el10
Gennemsnitlige radiografi @ndringer i uge 52 i RA-studie V
Ad
MTX n=257 | 2921TMAD o iumab/MTX
(95 % ~214 n=268 " " "
konfidens- Q > % (95 % konfidens- | P~VETAL | P-Verdl | p-veerd
interval) \., onfidens- interval)
interval)
total sharp 5,744% 3,0(1,7-4,3) 1,3(0,5-2,1) <0,001 | 0,0020 | <0,001
score A\
erosion score R, 7-47) 1,7 (1,0-2,4) 0,8(0,4-1,2) <0,001 | 0,0082 | <0,001
JSN score 0 (1,2-2,8) 1,3(0,5-2,1) 0,5 (0-1,0) <0,001 | 0,0037 0,151
a p-vee or den parvise sammenligning af methotrexat-monoterapi og
ad b/methotrexat- kombinationsbehandling ved anvendelse af Mann-Whitney U test.
b dien for den parvise sammenligning af adalimumab-monoterapi og
limumab/methotrexat- kombinationsbehandling ved anvendelse af Mann-Whitney U test
¢ p-veerdien for den parvise sammenligning af adalimumab-monoterapi og

methotrexat-monoterapi ved anvendelse af Mann-Whitney U test

Efter henholdsvis 52 ugers og 104 ugers behandling, var procentdelen af patienter uden progression
(endring fra baseline i modificeret Total Sharp Score < 0,5) signifikant hgjere med
adalimumab/methotrexat-kombinationsterapi (henholdsvis 63,8 % og 61,2 %) sammenlignet med
methotrexat-monoterapi (henholdsvis 37,4 % og 33,5 %, p<0,001) og adalimumab-monoterapi
(henholdsvis 50,7 %, p<0,002 og 44,5 %, p<0,001).
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I den &bne forlaengelse af RA-studie V hos patienter oprindeligt randomiseret til henholdsvis
methotrexat monoterapi, adalimumab-monoterapi eller kombinationsbehandling med adalimumab og
methotrexat, var den gennemsnitlige &ndring fra baseline ved ar 10 i modificeret Total Sharp

Score 10,8; 9,2 og 3,9. Den tilsvarende andel af patienter uden radiografisk progression var
henholdsvis 31,3 %, 23,7 % og 36,7 %.

Livskvalitet oqg fysisk funktion

Helbredsrelateret livskvalitet og fysisk funktion blev evalueret ud fra et fysisk funktionsevneindeks fra
Health Assessment Questionnaire (HAQ) i de fire originale adaekvate og velkontrollerede studier, som
var et allerede specificeret primeert endepunkt ved uge 52 i RA-studie I11. Alle doser/skemaer for
adalimumab i alle fire studier viste statistisk signifikant stgrre forbedring ifalge HAQ’s fysiske
funktionsevneindeks fra baseline til 6. maned sammenlignet med placebo, og i RA-studie 111 bl
samme set efter 52 uger. Resultater fra Short Form Health Survey (SF 36) for alle doser/ske r

adalimumab i alle fire studier understatter disse resultater med statistisk signifikant vaerdi ysical
component summary (PCS)-score savel som med statistisk signifikant verdi for smerte
vitalitetsomrade for 40 mg dosering hver anden uge. Et statistisk signifikant fald i v e for
treethed, malt ved funktionel vurdering af kronisk sygdomsbehandling (FACIT), @ge i alle tre
studier (RA-studie I, 111, 1V).

I RA-studie 111 opretholdt de fleste af de patienter, der opnaede forbedrm lek funktion og
fortsatte behandlingen, forbedring gennem 520 uger (120 maneder) behandllng Forbedring
af livskvalitet blev malt op til uge 156 (36 maneder), og forbedrln v opretholdt gennem hele
denne tidsperiode.

I RA-studie V var forbedringen i HAQ funktionsevneinde
SF 36 starre (p<0,001) for adalimumab/methotrexat-ko
methotrexat-monoterapi og adalimumab-monoterapi
Ud af 250 patienter som afsluttede det dbne forlen
opretholdt gennem 10 ars behandling.

Juvenil idiopatisk artrit (JIA) ,\&* -

n fy5|ske komponent fra
ipationsterapi end for

2 uger. Effekten blev opretholdt i 104 uger.
studie blev forbedring af fysisk funktion

Polyartikuleer juvenil idiopatisk artﬂ&(leA)

<

Adalimumabs sikkerhed 0g virkning blev vurderet i to studier (pJIA I og 1) hos barn med aktiv

polyartikuler eller polya rt forlgb af juvenil idiopatisk artrit, som havde en reekke forskellige
JIA-typer (hypplgst reu faktor negativ eller -positiv polyartrit og udvidet oligoartrit).
pJIA

Adalimuma erhed og virkning blev vurderet i et randomiseret, dobbeltblindet multicenterstudie

med par %per med 171 bgrn (4-17 ar) med polyartikuleaer JIA. | den dbne indkgringsfase blev

patlenggl\r ificeret i to grupper — MTX-behandlede (methotrexat-behandlede) og ikke-MTX-
Patienter i stratummet af ikke-MTX-behandlede var enten aldrig blevet behandlet med

er havde faet seponeret MTX mindst to uger far administration af studieleegemidlet.

Patlenterne fortsatte pa faste doser NSAID og/eller prednison (< 0,2 mg/kg/dag eller

maksimalt 10 mg/dag). | den dbne indkaringsfase fik alle patienter 24 mg/m? op til maksimalt 40 mg

adalimumab hver anden uge i 16 uger. Fordelingen af patienter i henhold til alder samt modtaget

minimums-, median- og maksimumsdosis i den abne indkgringsfase er vist i tabel 11.
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Tabel 11
Fordelingen af patienter i henhold til alder og modtaget adalimumab-dosis i den abne
indkaringsfase

Minimums-, median- og
maksimumsdosis

aldersgruppe antal patienter ved baseline n (%)

4-7 &r 31 (18,1) 10, 20 og 25 mg
8-12 ar 71 (41,5) 20, 25 0g 40 mg
13-17 &r 69 (40,4) 25, 40 0g 40 mg

Patienter, der udviste padiatrisk ACR 30-respons ved uge 16, var egnede til randomisering i den
dobbeltblindede fase og fik enten adalimumab 24 mg/m? op til maksimalt 40 mg eller placebo h\K
anden uge i yderligere 32 uger eller indtil opblussen af sygdommen. Kriterier for opblussen af
sygdommen var defineret som en forveerring pa > 30 % i forhold til baseline af > 3 ud af 6 p@
ACR-hovedkriterier, > 2 aktive led og en forbedring pd > 30 % i ikke mere end 1 af de 6

Efter 32 uger eller ved opblussen af sygdommen var patienterne egnede til inklusionsi &\

forleengelsesfase (tabel 12). K
xO

isk
r.
e

Tabel 12
Pediatrisk ACR 30-respons i JIA-studiet

stratum MTX . uden MTX

fase ’\U

aben indkgringsfase

uge 16 (@ |
padiatrisk ACR 30- 94,1 % (80/85) Q"J 74,4 % (64/86)
respons (n/N) 1

resultafeg af gffekt
dobbeltblindet 32 uger adalimumab/ platebo/MTX adalimumab placebo
MTX (N = (N=37) (N =30) (N =28)
ALNT

opblussen af sygdom i 368% N 64,9 % 433 % 71,4 %
slutningen af (14/38) (24/37)° (13/30) (20/28)°
de 32 uger® (n/N) %
mediantid til 5\: uger 20 uger > 32 uger 14 uger

opblussen af sygdo )
é Peadiatrisk AC‘R 0-responser ved uge 48 er signifikant bedre end responserne for
placebo- behand\ patienter

b p =0,015
¢ p= 0,03@
Blandt d er, som responderede ved uge 16 (n=144), blev padiatrisk ACR 30/50/70/90-

retholdt i op til seks ar i den abne forlengelsesfase hos dem, der fik adalimumab gennem
he% t. | alt blev 19 forsggspersoner, heraf 11 fra baseline-aldersgruppen 4 til 12 ar og 8 fra
baselwfe-aldersgruppen 13 til 17 ar, behandlet i 6 ar eller mere.

respon

Det samlede respons var generelt bedre og faerre patienter udviklede antistoffer, nar de blev behandlet
med kombinationen adalimumab og MTX sammenlignet med adalimumab alene. | betragtning af disse
resultater anbefales Halimatoz til anvendelse i kombination med MTX og til anvendelse som
monoterapi til patienter, som ikke egner sig til behandling med MTX (se afsnit 4.2).

pJIA I
Adalimumabs sikkerhed og virkning blev vurderet i et aben-label, multicenterstudie med 32 bgrn (2 -

<4 ar gamle eller 4 ar og derover med en veegt < 15 kg) med moderat til alvorlig aktiv polyartikulaer
JIA. Patienterne fik adalimumab 24 mg/m? legemsoverfladeareal op til maksimalt 20 mg som
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subkutan injektion hver anden uge i mindst 24 uger. | lgbet af studiet fik de fleste patienter samtidig
MTX, og et mindre antal rapporterede brug af kortikosteroider eller NSAIDs.

Ved uge 12 og uge 24 var padiatrisk ACR 30-respons henholdsvis 93,5 % og 90,0 % ved anvendelse
af observerede data. Forholdet mellem patienter med paediatrisk ACR-50/70/90 ved uge 12 og

uge 24 var henholdsvis 90,3 %/61,3 %/38,7 % og 83,3 %/73,3 %/36,7 %. Blandt de bgrn, som
responderede (padiatrisk ACR-30) ved uge 24 (n=27 ud af 30 patienter), blev padiatrisk

ACR 30-respons opretholdt i op til 60 uger i aben-label-fasen hos de patienter, som fik adalimumab
gennem hele denne periode. Samlet set blev 20 patienter behandlet i 60 uger eller leengere.

Entesopatirelateret artrit

Adalimumabs sikkerhed og virkning blev vurderet i et randomiseret, dobbeltblindet multicenterstOdi
hos 46 pediatriske patienter (6-17 ar) med moderat entesopatirelateret artrit. Patienterne bley,
randomiseret til at f& enten adalimumab 24 mg/m? legemsoverfladeareal (BSA) op til maks 40 mg
eller placebo hver anden uge i 12 uger. Den dobbeltblindede periode blev efterfulgt Qf periode
(OL), hvor patienterne fik adalimumab 24 mg/m? legemsoverfladeareal (BSA) op til alt 40 mg
hver anden uge subkutant i op til yderligere 192 uger. Det primare endepunkt va i
@ndring i antallet af led med aktiv artrit (haevelse, som ikke skyldes deformite led med tab af
bevagelse plus smerte og/eller gmhed) fra baseline til uge 12, som blev opnde
-62,6 % (median procentvise a&ndring -88,9 %) hos patienter i adalimum pen sammenlignet
med et fald pa -11,6 % (median procentvis a&ndring -50,0 %) hos patienter‘¥placebo-gruppen.
Forbedring i antallet af led med aktiv artrit blev opretholdt i den ab i 156 uger for 26 ud

af 31 (84 %) patienter i adalimumab-gruppen, som forblev i studi {Gelvom det ikke var statistisk
signifikant, viste stgrstedelen af patienterne klinisk bedring i are endepunkter, sasom antallet af
steder med entesopatirelateret artrit, antallet af gmme led ntallet af haevede led (SJC),
padiatrisk ACR50-respons og peediatrisk ACR70-resp

Aksial spondyloartritis \

Ankyloserende spondylitis (AS) N\ l @

*
Adalimumab 40 mg hver anden uge ble\Nhers;agt i to randomiserede, 24 ugers dobbeltblindede
placebokontrollerede studier med 398,patienter med aktiv ankyloserende spondylitis (gennemsnitlig

score ved baseline for sygdomsaktiitet [Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index
(BASDAI)] var 6,3 i alle grupper), som ikke havde responderet tilstreekkeligt pa konventionel
behandling. Nioghalvfjerds %) af patienterne blev samtidigt behandlet med

sygdomsmaodificerende matiske leegemidler, og 37 (9,4 %) af patienterne med glukokortikoider.
Den blindede periodé fterfulgt af en dben periode, hvor patienterne modtog adalimumab 40 mg
hver anden uge supkutart i op til yderligere 28 uger. Forsggspersoner (n=215, 54,7 %), som ikke
opnaede ASA et uge 12, eller 16 eller 20 fik tidligere adgang til aben adalimumab 40 mg
subkutant h en uge og blev efterfalgende behandlet som non-respondere i de dobbeltblindede

statistisk er.

| det stokste AS-studie | med 315 patienter, viste resultaterne statistisk signifikant forbedring af tegn
og sywfptomer pa ankyloserende spondylitis hos patienter behandlet med adalimumab sammenlignet
med placebo. Farste signifikante respons blev observeret ved uge 2 og blev opretholdt frem til

uge 24 (tabel 13).
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Tabel 13 -
Effektrespons i placebokontrolleret AS-studie I
Reduktion af tegn og symptomer

respons placebo adalimumab
N=107 N=208
ASAS? 20
uge 2 16 % 42 Yp***
uge 12 21 % 58 9p***
uge 24 19 % 51 9p***
ASAS 50
uge 2 3% 16 %*** \
uge 12 10 % 38 9p*** @
uge 24 11 % 35 o Q
ASAS 70 _
uge 2 0% 7%** ¢ "
uge 12 5 % 23 0p**A N
uge 24 8 % 24 Y*
R
BASDAI® 50 o Nt
uge 2 4% 90 %o+
uge 12 16 % ) 45 p**=
uge 24 15% & 42 Y%***

adalimumab og placebo ved uge 2,
& assessment in ankylosing spondylitis

D
*xx %% statistisk signifikant pa p<0,001, <O®ﬁ+ﬁ sammenligninger mellem

® Bath ankylosing spondylitis disease agti index
Patienter i behandling med adalimumab havde ifikant starre forbedringer ved uge 12, som blev
opretholdt frem til uge 24, i bade SF36 og erende spondylitis livskvalitetsspargeskema
(ASQOL). .

Lignende tendenser (ikke alle stati signifikante) blev set i det mindre, randomiserede,
dobbeltblindede, placebokontgo\ﬂ' AS-studie Il pa 82 voksne patienter med aktiv ankyloserende

spondylitis.

Aksial spondyloartritis @vwioqraﬁske tegn pd AS

Adalimumabs sii@d 0g virkning blev vurderet i to randomiserede dobbeltblindede,
placebokontro studier hos patienter med non-radiografisk aksial spondyloartritis (nr-axSpA).
Studie nr-a evaluerede patienter med aktiv nr-axSpA. Studie nr-axSpA 11 var et behandlings-
seponeri ie hos patienter med aktiv nr-axSpA, som opnaede remission i den abne periode af
behanc‘&w med adalimumab.

StMr-axSpA I

| Studie nr-axSpA | blev adalimumab 40 mg hver anden uge vurderet hos 185 patienter i et
randomiseret, 12 ugers dobbeltblindet, placebokontrolleret studie hos patienter med aktiv nr-axSpA
(gennemsnitlig baseline score for sygdomsaktivitet [Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity
Index (BASDAI)] var 6,4 for patienter i behandling med adalimumab og 6,5 for patienter i
placebo-armen), som havde haft utilstreekkeligt respons pa eller var intolerante over for > 1 NSAID
eller havde en kontraindikation mod NSAID.

Treogtredive (18 %) patienter fik samtidig behandling med sygdomsmaodificerende anti-reumatiske
leegemidler, og 146 (79 %) patienter fik NSAID ved baseline. Den dobbeltblindede periode blev
efterfulgt af en aben periode, hvor patienterne fik adalimumab 40 mg subkutant hver anden uge i op til
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yderligere 144 uger. Resultaterne i uge 12 viste statistisk signifikante forbedringer pa tegn og
symptomer pa aktiv nr-axSpA hos patienter i behandling med adalimumab sammenlignet med placebo
(tabel 14).

Tabel 14
Respons pa effektmal i placebokontrolleret studie nr-axSpA |

Dobbeltblindet Placebo adalimumab
respons ved uge 12 N=94 N=91
ASAS? 40 15 % 36 %o***
ASAS 20 31 % 52 9p**
ASAS 5/6 6 % 31 %*Hk
ASAS delvis remission 5% 16 %?%»
BASDAI’ 50 15 % 35(/&1
ASDAS" ¢ -0,3

ASDAS inaktiv sygdom 4% So***
hs-CRPY*9 -0,3 (\" 4,7%%*
SPARCC" MRI sakroiliakaleddene®! -0,6 v 32
SPARCC MRI rygsgjlen’ -0,2 \\' -1,8%*
é assessments of SpondyloArthritis International Society \A

b Bath ankylosing spondylitis disease activity index @'

¢ ankylosing spondylitis disease activity score @

d gennemsnitlig &ndring fra baseline &

¢ n=91 placebo og n=87 adalimumab

f hgj felsomhed C-reaktivt protein (mg/l) q

i n=73 placebo and n=70 adalimumab Q

1
J

Spondyloarthritis Research Consortium of Ca
n=84 placebo og adalimumab
n=82 placebo og n=85 adalimumab o@l/

R E statistisk signifikant ved hqs]

sammenligninger meIIg%

Forbedring af tegn og symptomer bl op\etholdt med adalimumab-behandling i den abne
forlaengelsesfase op til uge 156. @

isp <0,001, <0,01 og < 0,05 for alle
umab og placebo.

Heaemning af inflammatio \

Hos patienter i adah%‘ ehandling blev signifikant forbedring af tegn pa inflammation, malt ved

hs-CRP og MRI a akroiliakaleddene og rygsgjlen, opretholdt frem til henholdsvis uge 156 og
uge 104.

Livskvalitesisk funktion

Helbre ateret livskvalitet og fysisk funktion blev vurderet ved brug af HAQ-S og

SF- grgeskemaer. Adalimumab viste en statistisk signifikant stgrre forbedring i HAQ-S total
score og i SF-36 Physical Component Score (PCS) fra baseline til uge 12 sammenlignet med placebo.
Helbredsrelateret livskvalitet og fysisk funktion blev opretholdt i den &dbne forleengelsesfase op til

uge 156.

Studie nr-axSpA Il

673 patienter med aktiv nr-axSpA (gennemsnitlig baseline score for sygdomsaktivitet [BASDAI] var
7,0), som havde utilstreekkeligt respons pa > 2 NSAIDs, eller var intolerante over for eller havde en
kontraindikation mod NSAIDs, deltog i den abne periode af studie nr-axSpA I, hvor de fik
adalimumab 40 mg hver anden uge i 28 uger. Disse patienter havde 0gsa objektive tegn pa
inflammation i sakroiliakaleddene eller rygsgjlen ved MRI eller forhgjet hs-CRP. Patienter, som
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opnaede vedvarende remission i mindst 12 uger (N=305) (ASDAS < 1,3 ved uge 16, 20, 24 og 28) i
den abne periode, blev herefter randomiseret til at modtage enten fortsat behandling med adalimumab
40 mg hver anden uge (N=152) eller placebo (N=153) i yderligere 40 uger i den dobbeltblindede,
placebokontrollerede periode (total studievarighed 68 uger). Patienter, der fik opblussen af
sygdommen i den dobbeltblindede periode, fik lov til at fa rescue-behandling med adalimumab 40 mg
hver anden uge i mindst 12 uger.

Studiets primere effektmal var andelen af patienter uden opblussen af sygdommen ved uge 68.
Opblussen af sygdom blev defineret som ASDAS > 2,1 ved to pa hinanden fglgende besgg med fire
ugers mellemrum. En starre del af patienterne pa adalimumab havde ingen opblussen af sygdommen i
den dobbeltblinde periode ved sammenligning med dem pa placebo (70,4 % versus 47,1 p<0,001)
(Figur 1).

Figur 1: Kaplan-Meier-kurver opsummerende tid til opblussen af sygdom i Studie KQ
'\
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r, som havde opblussen af sygdom i gruppen, som var allokeret til seponering af
te 65 patienter 12 ugers rescue-behandling med adalimumab, ud af hvilke 37
(56,9 %) t remission (ASDAS < 1,3) 12 uger efter genstart af behandling i den abne periode.

forbedfing af tegn og symptomer pa aktiv nr-axSpA sammenlignet med patienter, som blev allokeret
til seponering af behandling i studiets dobbeltblindede periode (Tabel 15).
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Tabel 15
Effektrespons i den placebokontrollerede periode af Studie nr-axSpA 11

Dobbeltblindet Placebo adalimumab
respons ved uge 68 N=153 N=152
ASAS*" 20 47,1 % 70,4 %***
ASAS* 40 45,8 % 65,8 %***
ASAS? delvis remission 26,8 % 42,1 %**
ASDAS® inaktiv sygdom 33,3% 57,2 %***
Delvis opblussen af sygdom® 64,1 % 40,8 Y%***

& Assessment of SpondyloArthritis international Society

® Baseline er defineret som &ben periode baseline, nér patienterne har aktiv sygdom.

¢ Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score \

9 Delvis opblussen af sygdom er defineret som ASDAS > 1,3 men < 2,1 ved 2 p& hinanden f

besgag.
*xk ** Statistisk signifikant ved henholdsvis p < 0,001 og < 0,01 ved alle sammenli r&
adallmumab og placebo. K

Psoriasisartrit

Adalimumab 40 mg hver anden uge blev undersggt hos patienter med mc@l til alvorlig aktiv
psoriasisartrit i to placebokontrollerede studier, PsA-1 og PsA-I1. | Pm ie | blev 313 voksne
patienter, som havde et utilstreekkeligt respons pa nonsteroid anti-i atorisk behandling,
behandlet i 24 uger. Ca. 50% af disse patienter fik methotrexat. é—studie Il blev 100 patienter, som

havde utilstreekkeligt respons pa DMARD-terapi, behandlet i er. Efter afslutningen af begge
studier blev 383 patienter inkluderet i et abent forlengels hvor 40 mg adalimumab blev

administreret hver anden uge
Der foreligger utilstraekkelig evidens for virknin \@Ilmumab hos patienter med ankyloserende
spondylitis-lignende psoriasis-artropati, da k u; atienter er blevet undersggt.

Tabel 16
ACR- respons i a ontrollerede psoriasisartrit-studier
rocentdel af patienter)

,.i‘i, PsA-studie | PsA-studie 11
Respons \\O’ placebo adalimumab Placebo adalimumab
. \é N=162 N=151 N=49 N=51
ACR 2
2 14 % 58 %p*** 16 % 39 %*
e 24 15% 57 Y%o*** N/A N/A
SE
(g’) uge 12 4 % 36 %*** 2% 25 9p***
uge 24 6 % 39 9p*** N/A N/A
/| acr70
uge 12 1% 20 %*** 0% 14 % *
uge 24 1% 23 Yo**+* N/A N/A

***  p<0,001 for alle sammenligninger mellem adalimumab og placebo
* p<0,05 for alle sammenligninger mellem adalimumab og placebo
N/A ikke relevant

ACR-respons i PsA-studie | var det samme med og uden samtidig behandling med methotrexat.
ACR-respons blev opretholdt i det abne forleengelsesstudie i op til 136 uger.

De radiografiske forandringer blev evalueret i psoriasisartrit-studierne. Der blev taget rantgenbilleder
af heender, handled og fedder ved baseline og uge 24 i den dobbeltblindede periode, hvor patienterne
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fik adalimumab eller placebo, og ved uge 48, hvor alle patienterne fik aben adalimumab. Der blev
anvendt en modificeret Total Sharp-score (mTSS), som medtog distale interfalangealled (dvs. ikke
identisk med den TSS, som anvendes ved reumatoid artritis).

Sammenlignet med placebo reducerede adalimumab progressionshastigheden, hvormed de perifere led
destrueres, malt ved endring i mTSS fra baseline (gennemsnit + SD) 0,8 + 2,5 i placebogruppen (ved
uge 24) sammenlignet med 0,0 £1,9 i adalimumab-gruppen (ved uge 48); (p<0,001).

Af de forsggspersoner, som blev behandlet med adalimumab uden at vise progression radiografisk fra
baseline til uge 48 (n=102), viste 84 % fortsat ingen progression radiografisk i lgbet af de 144 ugers
behandling. Patienter, der blev behandlet med adalimumab, viste en statistisk signifikant forbedring i
den fysiske funktion, malt ved hjeelp af HAQ og Short Form Health Survey (SF 36), sammenlignet
med placebo ved uge 24. Den forbedrede fysiske funktion fortsatte i den abne forlaeengelse frem&'
uge 136.

Psoriasis
N

Adalimumabs sikkerhed og virkning blev undersggt hos voksne patienter med kr
plaque-psoriasis (> 10 % BSA-involvering og PASI > 12 eller > 10), som var
behandling eller lysbehandling i randomiserede, dobbeltblindede studier. 73.%
Psoriasis-studie | og 1l havde tidligere faet systemisk behandling eller Iy ling. Adalimumabs
sikkerhed og virkning er ogsa blevet undersggt i et randomiseret dob et studie
(Psoriasis-studie 111) med voksne patienter med moderat til sveer kr plaque psoriasis og samtidig
psoriasis pa hander og/eller fadder, som var kandidater til syste {behandlmg

ter til systemisk
atienterne i

| Psoriasis-studie | (REVEAL) blev 1.212 patienter evalu
patienterne placebo eller adalimumab i en startdosis pa
start en uge efter den farste dosis. Efter 16 ugers bgh g gik de patienter, der mindst havde opnaet
et PASI 75-respons (forbedring i PASI-score pa mi 5% i forhold til baseline), over i periode B og
fik dben 40 mg adalimumab hver anden uge. Patignter, der opretholdt > PASI 75-respons ved uge 33,
og som oprindeligt var randomiseret til aktb% dling i periode A, blev randomiseret igen i periode
C til at fa enten 40 mg adalimumab hvew_ uge eller placebo i yderligere 19 uger. Pa tveers af alle
behandlingsgrupper var den gennemsnlt baseline-PASI-score 18,9, og baseline-PGA-score
varierede fra “moderat” (53 % af d erede patienter) til “sveer” (41 %) og “meget sveer” (6 %).
%

behandlingsperioder. | periode A fik
efterfulgt af 40 mg hver anden uge med

| Psoriasis-studie 1l (CHAMP
methotrexat og placebo

ev adalimumabs virkning og sikkerhed sammenllgnet med
tlenter Patienterne fik placebo og en startdosis pa 7,5 mg
methotrexat og derefter gning op til uge 12 til en maksimum-dosis pa 25 mg eller en startdosis
pa 80 mg adalimuma ulgt af 40 mg hver anden uge (med start en uge efter den farste dosis)
i 16 uger. Dereri gengelige data, som sammenligner behandling med adalimumab versus
methotrexat i d 16 uger. Patienter, som fik methotrexat, og som opnaede et > PASI 50-respons
ved uge 8 0 2, fik ikke yderligere dosisggning. Pa tvars af alle behandlingsgrupper var den

gennemspi aseline-PASI-score 19,7, og baseline-PGA-score varierede fra “let” (<1 %) til
“mode 8%), “sveer” (46 %) og “meget svaer” (6 %).

PaM, som deltog i alle fase 2 og 3 psoriasis-studier, var egnede til inklusion i et abent
forleengelsesstudie, hvor adalimumab blev givet i mindst 108 uger yderligere.

| Psoriasis-studie 1 og Il var det primere endepunkt den andel af patienterne, som opnaede et
PASI 75-respons i forhold til baseline ved uge 16 (se Tabel 17 og 18).
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Tabel 17
Ps-studie | (REVEAL) - effektresultater ved uge 16

placebo adalimumab 40 mg
N=398 hver anden uge
N (%) N=814 n (%)
>PASI 752 26 (6,5) 578 (70,9)°
PASI 100 3(0,8) 163 (20,0)°
PGA: clear/minimal 17 (4,3) 506 (62,2)"
8 procent af patienterne, som opnaede PASI 75-respons beregnet med
justering for centervariation
b p<0,001, adalimumab versus placebo \
Tabel 18 QQ
Ps-studie 11 (CHAMPION) effektresultater ved uge 16 Q)
adalimumab 4
placebo MTX hver anden
N=53 N=110n N=
n (%) (%)
>PASI 75 10 (18,9) 39 (35,5) 8 ab
PASI 100 1(1,9) 8(7,3) 18(d6,7) ¢ ¢
PGA: 6 (11,3) 33(30,0) @9 (73,1) &P
clear/minimal \
a p<0,001 adalimumab versus placebo )
b p<0,001 adalimumab versus methotrex q
Z p<0,01 adalimumab versus placebo é

p<0,05 adalimumab versus megho[@l

| Psoriasis-studie | oplevede 28% af de patient m opnaede PASI 75-respons, og som blev

genrandomiseret til placebo i uge 33, “tab kkeligt respons” (PASI-score efter uge 33 og ved
eller far uge 52, som resulterede i et <R respons i forhold til baseline med en stigning pa
minimum 6 point i PASI-score i forhold%i/*uge 33), sammenlignet med 5%, som fortsatte pa

adalimumab (p< 0,001). 38% (25/66)\0g 55% (36/66) af de patienter, som mistede tilstreekkeligt
respons efter genrandomisering ti ebo, og som derefter fortsatte i det abne forleengelsesstudie,
genvandt PASI 75-respons eftNlen oldsvis 12 og 24 ugers behandling.

I alt 233 PASI 75-respo, \ter ved uge 16 og 33 fik kontinuerlig adalimumab-behandling i 52 uger i
Psoriasis-studie I og e med adalimumab i det abne forlaengelsesstudie. PASI 75- og PGA
clear/minimal res er hos disse patienter var henholdsvis 74,7 % og 59, 0 % efter

yderligere 108 ben-behandling (i alt 160 uger). | en analyse af non-respondenter, defineret som

patienter, s k af studiet pa grund af bivirkninger eller manglende effekt, eller hvor dosis blev
trappet o Sl 75- og PGA clear/minimal responsrater henholdsvis 69,6 % og 55,7 % efter
yderli ugers aben-behandling (i alt 160 uger).

| aN stabile respondenter deltog i en evaluering af behandlingsafbrydelse og genbehandling i et
abent forleengelsesstudie. | den behandlingsfri periode vendte psoriasissymptomer tilbage over tid med
en gennemsnitstid til tilbagefald (fald til PGA “moderat” eller veerre) pa omkring 5 maneder. Ingen af
disse patienter oplevede rebound-effekt i den behandlingsfri periode. | alt 76,5 % (218/285) af de
patienter, som fik genbehandling, havde et PGA-respons pa “clear” eller “minimal” efter 16 ugers
genbehandling, uanset om de fik tilbagefald i den behandlingsfri periode (69,1 % [123/178] for
patienter, som fik tilbagefald, og 88,8 % [95/107] for patienter, som ikke fik tilbagefald). Under
genbehandling var bivirkningsprofilen sammenlignelig med bivirkningsprofilen far
behandlingsafbrydelse. Der blev vist signifikante forbedringer i DLQI (Dermatology Life Quality
Index) i forhold til baseline ved uge 16 sammenlignet med placebo (studie | og 1) og MTX (studie II).
I studie | var der ogsa signifikante forbedringer i den fysiske og mentale komponent i den
sammensatte SF-36-score sammenlignet med placebo.
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I et abent forleengelsesstudie med patienter, hvis dosis blev trappet op fra 40 mg hver anden uge
til 40 mg ugentlig pa grund af PASI-respons under 50 %, opnaede 26,4% (92/349) og 37,8 %
(132/349) af patienterne PASI 75-respons ved henholdsvis uge 12 og 24.

Psoriasis-studie 111 (REACH) sammenlignede adalimumabs virkning og sikkerhed versus placebo

hos 72 patienter med moderat til svaer kronisk plaque-psoriasis og psoriasis pa haender og/eller fadder.
Patienterne fik en startdosis pa 80 mg adalimumab efterfulgt af 40 mg hver anden uge (med start en
uge efter initialdosis) eller placebo i 16 uger. Ved uge 16 havde en statistisk signifikant starre andel af
de patienter, som fik adalimumab opnéaet PGA "clear” eller “almost clear” for psoriasis pa haender
og/eller fadder sammenlignet med patienter, som fik placebo (30,6 % versus 4,3 % [P=0,014]).

Psoriasis-studie 1V sammenlignede adalimumabs virkning og sikkerhed overfor placebo i 217 v,
patienter med moderat til sveer neglepsoriasis. Patienterne fik en startdosis pa 80 mg adalimu
efterfulgt af 40 mg hver anden uge (med start en uge efter den farste dosis) eller placebo i@ er
efterfulgt af dben adalimumab-behandling i yderligere 26 uger. Vurdering af neglepsori

inkluderede the Modified Nail Psoriasis Severity Index (nNAPSI), the Physician’s S Assessment
of Fingernail Psoriasis (PGA-F) og the Nail Psoriasis Severity Index (NAPSI) (s 19).
Adalimumab viste en behandlingsfordel hos patienter med neglepsoriasis med Ilig omfang af
hudinvolvering (BSA > 10 % (60 % af patienterne) og BSA < 10 % og >5 0/@ b af patienterne)).

Tabel 19
Ps studie 1V effektresultater ved 16, 263@ uger

endepunkter Uge 16 W Uge 52

placebokontrolleret pla trolleret abent

placebo | adalimumab | pl /| adalimumab | adalimumab 40 mg
N=108 | 40 mg hver 0 40 mg hver | hver anden uge N=80
anden ugg (| anden uge
N=109 N=109

> mNAPSI 75 (%) 2,9 26,07y 3,4 46,6 65,0
PGA-F clear/minimal og 2,9 6,9 48,92 61,3
>2-grade forbedring (%) <>N~
procent &ndring i total -7,8 N244,2° -11,5 -56,28 -72,2
fingernail NAPSI (%) NN
a p<0.001, adalimumab \ﬁ\p'Mo
I DLQI viste patienter med adalimumab statistisk signifikant forbedring ved
uge 26 sammenlignet acebo.
Padiatrisk pla u@asis
Adalimum %ning er undersggt i et randomiseret, dobbeltblindet kontrolleret studie
med 11 iske patienter fra 4 ar med sver kronisk plaque-psoriasis (defineret ved PGA
(physi lobal assessment) > 4 eller > 20 % BSA (body surface area)-involvering eller > 10 %
BSA:ipvolvering med meget tykke leesioner eller PASI (psoriasis area and severity index) > 20 eller

> 10 med klinisk relevante manifestationer i ansigt, pa kensorganer eller hand/fod), som ikke havde
opnaet tilstreekkelig kontrol med topikal behandling og helioterapi eller lysbehandling.

Patienterne fik adalimumab 0,8 mg/kg hver anden uge (op til 40 mg), 0,4 mg/kg hver anden uge (op
til 20 mg) eller methotrexat 0,1- 0,4 mg/kg ugentlig (op til 25 mg). Ved uge 16 havde flere af
patienterne, som var randomiseret til adalimumab 0,8 mg/kg, positivt respons for effekt (f.eks.
PASI 75) end dem, der var randomiseret til 0,4 mg/kg hver anden uge eller methotrexat (tabel 20).
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Tabel 20
Effektresultater ved uge 16 for paediatrisk plaque-psoriasis

MTX? adalimumab 0,8mg/kg hver
N=37 anden uge N=38
PASI 75° 12 (32,4 %) 22 (57,9 %)
PGA: clear/minimal® 15 (40,5 %) 23 (60,5 %)

a MTX = methotrexat
b p=0,027, adalimumab 0,8 mg/kg versus MTX
¢ p=0,083, adalimumab 0,8 mg/kg versus MTX

Patienter, som opnaede PASI 750g PGA clear eller minimal, blev taget ud af behandling i op \
til 36 uger og monitoreret for tab af sygdomskontrol (dvs. forveerring af PGA med mindst 2 r
Patienterne blev herefter genbehandlet med adalimumab 0,8 mg/kg hver anden uge i ({
yderligere 16 uger, og responsraterne, som blev observeret under genbehandlingen, var,
sammenlignelige med responsraterne i den tidligere dobbeltblindede periode: PASI S\ ons

pa 78,9 % (15 ud af 19 forsggspersoner) og PGA clear eller minimal pa 52,6% (

af 19 forsegspersoner). \

PASI 75- og PGA clear eller minimal respons blev opretholdt i op til yde@& uger uden nye
sikkerhedsfund i den abne del af studiet.

Hidrosadenitis suppurativa é@

de, dobbeltblindede,
hosVoksne patienter med moderat til sveer

Adalimumabs sikkerhed og virkning blev undersggt i rand
placebokontrollerede studier og et abent forleengelsesst
hidrosadenitis suppurativa (HS), som var intolerante en kontraindikation eller et utilstreekkeligt
respons pa mindst 3 maneders forsgg med systemis biotikabehandling. Patienterne i HS-I- og
HS-Il-studierne havde sygdommen i Hurley-stadie Il eller 111 med mindst 3 abscesser eller

inflammatoriske noduli. \ l
NG

| HS-I-studie (PIONEER 1) blev 307 5 med 2 behandlingsperioder evalueret. | periode A fik
patienterne placebo eller adalimuma%)ed en startdosis pa 160 mg i uge 0, 80 mg i uge 2 og 40 mg
hver uge fra uge 4 til uge 11. Sam rug af antibiotika var ikke tilladt under studiet. Efter 12 ugers
behandling blev patienterne, sotn havde faet adalimumab i periode A, randomiseret pa ny i periode B
til 1 af 3 behandlingsgru imumab 40 mg hver uge, adalimumab 40 mg hver anden uge eller
placebo fra uge 12 til u - Patienter, som var randomiseret til placebo i periode A, blev tildelt
adalimumab 40 mg h\ i periode B.

I HS-11-studie ER I1) blev 326 patienter med 2 behandlingsperioder evalueret. | periode A fik
patienterne @b eller adalimumab med en startdosis pa 160 mg i uge 0, 80 mg i uge 2 og 40 mg
hver uge 4 til uge 11. 19,3% af patienterne fortsatte med baseline oral antibiotikabehandling
under . Efter 12 ugers behandling blev patienterne, som havde faet adalimumab i periode A,
randomiseret pa ny i periode B til 1 af 3 behandlingsgrupper (adalimumab 40 mg hver uge,

ada mab 40 mg hver anden uge eller placebo fra uge 12 til uge 35). Patienter, som var
randomiseret til placebo i periode A, blev tildelt placebo i periode B.

Patienter, som deltog i HS-studie I og Il, var kvalificerede til inklusion i et dbent forleengelsesstudie,
hvor adalimumab 40 mg blev givet hver uge. Den gennemsnitlige eksponering hos alle
adalimumab-patienter var 762 dage. Gennem alle 3 studier brugte patienterne topikal antiseptisk vask
dagligt.
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Klinisk respons

Reduktion af inflammatoriske laesioner og forebyggelse af forveerring af abscesser og suppurerende
fistler blev evalueret ved hjeelp af ”"Hidradenitis Suppurativa Clinical Response” (HiSCR; mindst
50 % reduktion i det totale antal abscesser og inflammatoriske noduli og uden stigning i antallet af
abscesser og suppurerende fistler i forhold til baseline). Reduktion i HS-relateret hudsmerte blev
evalueret ved hjalp af en numerisk vurderingsskala hos patienter, som gik ind i studiet med start-
baseline score pa 3 eller hgjere pa en skala med 11 trin.

En signifikant stgrre andel af patienterne, som fik behandling med adalimumab sammenlignet med
placebo, opnaede HiSCR ved uge 12. En signifikant starre andel af patienterne i HS-11-studie oplevede

adalimumab havde signifikant lavere risiko for opblussen af sygdom i de farste 12 ugers behan

et klinisk relevant fald i HS-relateret hudsmerte (se tabel 21) ved uge 12. Patienter i behandling ged

Tabel 21

Effektresultater ved uge 12, HS-Studie | og 11

N
’.\66

HS-studie | HS-stutlie 11
adalimumab \ adalimumab

placebo | 40 mg ugentlig place \ 40 mg ugentlig
hidradenitis suppurativa N =154 N =153 N=163 4{&,‘5%) N=163
clinical respons (HiSCR)? 40 (26,0 %) | 64 (41,8%)* 96 (58,9 %) ***

<<

>30% reduktion af N =109 N =122 123 (20,7 %) N=105
hudsmerter® 27 (24,8 %) 34 (27,9 %) % 48 (45,7 %) ***
* p < 0,05, Q

***n < 0,001, adalimumab versus placebo

a
b

blandt alle randomiserede patienter.

blandt patienter med HS-relateret evalueringmmerte > 3 ved baseline, baseret pa en

numerisk vurderingsskala 0-10; 0 = ingefiiydsmerte, 10 = hudsmerte sa slem, som du kan

Behandling med 40 mg adalimumab hV%!

suppurerende fistler signifikant.
adalimumab-gruppen oplevede fo

reducerede risikoen for forveerring af abscesser og

Ca. dobbélt s3 mange patienter i placebo-gruppen som i
ing af abscesser (henholdsvis 23,0 % vs 11,4 %) og

suppurerende fistler (henholdw 0% vs 13,9%) i de forste 12 uger af HS-studie | og I1.

Sammenlignet med pla
specifik sundhedsrelate

@/ der ved uge 12 pavist starre forbedringer i forhold til baseline i hud-
iVskvalitet malt ved “Dermatology Life Quality Index* (DLQI; HS-studie |

og 1), globale patie edshed med leegemiddelbehandlingen malt ved “Treatment Satisfaction
Questionnaire — r@ltion” (TSQM; HS-studie | og 1) og fysisk helbred malt ved “physical

component s

Hos pati
HiSCR~,

score” af SF-36 (HS-studie I).

d minimum et delvist respons pa adalimumab 40 mg ugentlig ved uge 12 var
n ved uge 36 hgjere hos patienter, der fortsatte ugentlig adalimumab, end hos de patienter,

hvﬁ?eringshyppigheden blev reduceret til hver anden ugen eller hvor behandlingen blev afbrudt

(Se tabel 22).
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Tabel 22
Andel af patientera, som opnaede HiSCRb ved uge 24 og 36 efter
tildeling af behandling ved uge 12 (fra ugentlig adalimumab)

placebo
(behandlingen adalimumab adalimumab
afbrydes) 40 mg hver 40 mg ugentlig
N=73 anden uge N=70
N =70
Uge 24 24 (32,9 %) 36 (51,4 %) 40 (57,1 %)
Uge 36 22 (30,1 %) 28 (40,0 %) 39 (55,7 %)
é patienter med minimum et delvist respons pa adalimumab 40 mg
ugentlig efter 12 ugers behandling. \
b patienter, som opfyldte protokol-specifikke kriterier for tab af respons @
eller ingen forbedring, udgik af studierne og blev talt som
non-respondere.

el
Blandt patienter, der som minimum var delvise respondere ved uge 12, og som fi ht ugentlig
adalimumab-behandling, var HiISCR-raten ved uge 48; 68,3 % og ved uge 96; . Leengere tids
behandling med adalimumab 40 mg ugentlig viste ingen nye sikkerhedsfund.

Blandt patienter, som fik afbrudt behandlingen med adalimumab ved uge@f HS-studie I og Il, var
HiSCR-raten 12 uger efter genoptagelse af behandling med adalim{r@m mg ugentlig tilbage pa

samme niveau, som fgr behandlingsafbrydelsen (56,0 %). @
Hidrosadenitis suppurativa hos unge

Der er ikke udfart kliniske studier med adalimumab %patienter med HS. Adalimumabs
virkning til behandling af unge patienter med HS ret pa den demonstrerede virkning og
eksponering-respons-forhold hos voksne HS-patignter og sandsynligheden for, at sygdomsforlgb,
patofysiologi og leegemidlets virkning i detv igste svarer til voksnes ved samme
eksponeringsniveau. Sikkerheden af de aﬁmde adalimumab-dosis i den unge HS-population er
baseret pa adalimumabs sikkerhedsprof’%k/aers af indikationer hos bade voksne og padiatriske
patienter ved samme eller hyppigerere ng (se pkt. 5.2).

Crohns sygdom \

Adalimumab sikkerhed ing er undersggt i randomiserede, dobbeltblindede,
placebokontrollerede” med over 1.500 patienter med moderat til sveert aktiv Crohns sygdom
(Crohns sygdoms ifetsindeks (CDAI) > 220 og < 450). Samtidige faste doser af aminosalicylater,
kortikosteroider gg/eNer immunmodulerende midler var tilladt, og 80 % af patienterne fortsatte med at
e legemidler.

fa mindst et%
Indukg@ isk remission (defineret som CDAI < 150) blev undersggt i to studier, CD-studie |
(CLA I) og CD-studie Il (GAIN). | CD-studie | blev 299 TNF-antagonist-naive patienter
rg%ﬂseret til en af fire behandlingsgrupper: placebo i uge 0 og 2, 160 mg adalimumab i

uge 0 0og 80 mg i uge 2, 80 mg i uge 0 og 40 mg i uge 2, og 40 mg i uge 0 og 20 mg i uge 2. |
CD-studie 11 blev 325 patienter, der ikke laengere responderede eller var intolerante over for
infliximab, randomiseret til at fa enten 160 mg adalimumab i uge 0 og 80 mg i uge 2 eller placebo i
uge 0 og 2. De primare non-respondere blev ekskluderet fra studierne, og derfor blev disse patienter
ikke yderligere undersggt.

Vedligeholdelse af klinisk remission blev undersggt i CD-studie 111 (CHARM). | CD-studie 11

fik 854 patienter open-label 80 mg i uge 0 og 40 mg i uge 2. Ved uge 4 blev patienterne randomiseret
til 40 mg hver anden uge, 40 mg hver uge eller placebo gennem hele studieforlgbet pa 56 uger.
Patienter med klinisk respons (nedgang i CDAI > 70) i uge 4 blev stratificeret og analyseret adskilt fra
dem, som ikke havde klinisk respons ved uge 4. Nedtrapning af kortikosteroid var tilladt efter uge 8.
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Tabel 23 viser rater for induktion af remission og respons i CD-studie | og CD-studie I1.

Tabel 23
Induktion af klinisk remission og respons
(procent af patienterne)

CD-studie I: Infliximab-naive patienter | CD-studie Il: Infliximab-
erfarne patienter
placebo | adalimumab | adalimumab placebo adalimumab
N=74 80/40 mg 160/80 mg N=166 160/80 mg
N=75 N=76 N=159

Uge 4
Klinisk remission 12 % 24 % 36 %* 7% 2
Klinisk respons 24 % 37 % 49 %** 25 % @ **
(CR- 100)

’A
Alle p-veerdier er parvise sammenligninger af andelene for adalimumab vs. placeboﬁ\"
* p<0,001

*k p<0,01 \O

Der sas sammenlignelige remissions-rater ved uge 8 for 160/80 mg og SO@mg induktionsregimerne,
men bivirkninger var hyppigere i gruppen med 160/80 mg. @

| CD-studie 111 havde 58 % (499/854) af patienterne klinisk res;@guge 4 og blev vurderet i den
primere analyse. Blandt patienter med klinisk respons i uge e 48 % tidligere veeret eksponeret
for anden TNF-antagonist. Rater for vedligeholdelse af r - 0g responsrater er vist i tabel 24.
Raterne for klinisk remission forblev forholdsvis W anset tidligere TNF-antagonist-

eksponering. | uge 56 var sygdomsrelaterede indl og antallet af operationer reduceret
statistisk signifikant med adalimumab sammen%e ed placebo.

\%a el 24
Vedligehold@%‘ linisk remission og respons
e

e(p nt af patienterne)

@\ placebo | 40 mg adalimumab 40 mg

\ hver anden adalimumab
uge hver uge
A&

Uge 26 o CW N=170 N=172 N=157

klinisk remission’y 17 % 40 %* 47 %*

Klinisk respon;‘ts 00) 27 % 52 %* 52 %*

i eroid-fri remission i 3% 19 % (11/58)** 15 % (11/74)**

(2/66)

N=170 N=172 N=157
klnisk remission 12 % 36 %* 41 %*
klinisk respons (CR-100) 17% 41 %* 48 %*

Patienter i steroid-fri remission i 5% 29 % (17/58)* 20 % (15/74)**
>90 dage® (3/66)

* p<0,001 for adalimumab vs. placebo parvise sammenligninger af andelene
**  p<0,02 for adalimumab vs. placebo parvise sammenligninger af andelene
8 Af dem som fik kortikosteroider ved baseline

Blandt de patienter, som ikke havde respons i uge 4, responderede 43 % af patienterne i adalimumab

vedligeholdelsesbehandling ved uge 12 sammenlignet med 30 % af patienterne i placebogruppen.
Disse resultater tyder pd, at nogle patienter, som ikke har responderet ved uge 4, har fordel af fortsat
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vedligeholdelsesbehandling til og med uge 12. Behandling efter uge 12 resulterede ikke i signifikant
flere respondere (se pkt. 4.2).

117/276 patienter fra CD-studie | og 272/777 patienter fra CD-studie 11 og 111 blev fulgt gennem
mindst 3 ars aben-label adalimumab-behandling. Henholdsvis 88 og 189 patienter forsatte med at veere
i klinisk remission. Klinisk respons (CR-100) blev fastholdt hos henholdsvis 102 og 233 patienter.

Livskvalitet

| CD-studie |1 og CD-studie Il blev der i uge 4 opnaet statistisk signifikante forbedringer i total score i
det sygdomsspecifikke inflammatorisk tarmsygdomsspgrgeskema (IBDQ) hos patienter randomiseret
til adalimumab 80/40 mg og 160/80 mg sammenlignet med placebo, og i CD-studie 111 blev det ogsa
set ved uge 26 og 56 hos de adalimumab-behandlede grupper sammenlignet med pIacebogrupp%

Crohns sygdom hos bgrn é
oser
Itblindet klinisk

Adalimumabs sikkerhed og virkning ved induktions- og vedligeholdelsesbehandlin
afhaengige af legemsveegt (< 40 kg eller > 40 kg) er undersggt i et randomiseret,
multicenterstudie med 192 padiatriske patienter i alderen 6 til 17 (inklusive) & oderat til sveer
Crohns sygdom (CD), defineret som Paediatric Crohn's Disease Activity In% DAI) score > 30.
Patienterne skulle have haft svigt af konventionel CD-behandling (inklusw ortikosteroid og/eller
et immunmodulerende leegemiddel). Patienterne kunne ogsa tidligere have'istet respons eller have
veret intolerante over for infliximab. &

eres baseline-legemsvegt:
0g 80 mg henholdsvis 40 mg til

Alle patienter fik aben induktionsbehandling med doser base
henholdsvis 160 mg i uge 0 og 80 mg i uge 2 til patienter
patienter < 40 kg.

Ved uge 4 blev patienterne pa basis af deres legem pa det tidspunkt randomiseret 1:1 til enten
lavdosis- eller standarddosis-vedIigeholdelsesr@e som vist i tabel 25.

R &Tabel 25
_ igeholdelsesregime

p @t lavdosis | standard-
dosis
\,< 40 kg | 10 mg hver | 20 mg hver
\@ anden uge | anden uge
*
\6 >40kg | 20 mg hver | 40 mg hver
@ anden uge | anden uge

rimeere effektmal var klinisk remission ved uge 26, defineret som PCDAI score < 10.
Rater for klinisk remission og klinisk respons (defineret som reduktion i PCDAI-score pa

mindst 15 point fra baseline) er vist i tabel 26. Rater for seponering af kortikosteroider eller
immunmodulerende leegemidler er vist i tabel 27.
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Tabel 26
Peediatrisk CD-studie
PCDAI klinisk remission og respons

standard-dosis | lavdosis 20/10 m | p-veerdi*
40/20 mg hver g hver anden
anden uge uge
N =93 N =95
uge 26
klinisk remission 38,7 % 28,4 % 0,075
klinisk respons 59,1 % 48,4 % 0,073
uge 52
klinisk remission 33,3% 23,2 % 0,100 \
klinisk respons 41,9 % 28,4 % 0,038 @
* p-veerdi for ssmmenligning af standarddosis versus lavdosis. é
Tabel 27 \6
Padiatrisk CD-studie &
seponering af kortikosteroider eller ,Seg
immunmodulerende leegemidler og remisssion af {
standard-dosis 40/20 mg Ia\%t%O/lo mg | p-veerdit
hver anden uge hver anden uge
seponering af kortikosteroider N=33 é N=38
uge 26 84,8 % g 65,8 % 0,066
uge 52 69,7 % 60,5 % 0,420
Seponering af N=57
immunomodulerende midler? \@
uge 52 0,0% 29,8 % 0,983
remission af fistlers dl 15 N=21
uge 26 “ |‘¢ 46,7 % 38,1 % 0,608
uge 52, \‘{‘ 40,0 % 23,8 % 0,303

1 p-veerdi for sammenligning af §tandarddosis versus lavdosis.

2 immunmodulerende Iaegem@ unne kun seponeres ved eller efter uge 26 efter investigators
skan, hvis patienten op t kliniske responskriterium

3 defineret som luk e fistler, som var dbne ved baseline, ved mindst 2 pa hinanden
fglgende besraq e&ine—bemget

Statistisk signifik ing (forbedring) fra baseline til uge 26 og 52 i Body Mass Index og
hgjdeveekst ble 1'begge behandlingsgrupper.

Statistisk isk signifikante forbedringer fra baseline i livskvalitetsparametre (inklusive IMPACT
1) ble A $6t i begge behandlingsgrupper.

Eth ede patienter (n=100) fra det peediatriske CD-studie fortsatte i langtidsbehandling i et abent
forleengelsesstudie. Efter 5 ars adalimumab-behandling var 74,0 % (37/50) af de 50 patienter, som
stadig var i studiet, fortsat i klinisk remission, og 92,0 % (46/50) af patienterne havde fortsat klinisk
respons i henhold til PCDAI.

Colitis ulcerosa
Sikkerhed og effekt af gentagne doser af adalimumab blev undersggt hos voksne patienter med

moderat til sveert aktiv colitis ulcerosa (Mayo-score 6 til 12 med endoskopi-subscore pa 2 til 3) i
randomiserede, dobbeltblindede placebokontrollerede studier.
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I studie UC-1 blev 390 TNF-antagonist-naive patienter randomiseret til at fa enten placebo i

uge 0 og 2, 160 mg adalimumab i uge 0 efterfulgt af 80 mg i uge 2, eller 80 mg adalimumab i

uge 0 efterfulgt af 40 mg i uge 2. Efter uge 2 fik patienterne i begge adalimumab-arme 40 mg hver
anden uge. Klinisk remission (defineret som Mayo-score <2 med ingen subscore > 1) blev vurderet i
uge 8.

I studie UC-I1I fik 248 patienter 160 mg adalimumab i uge 0, 80 mg i uge 2 og derefter 40 mg hver
anden uge. 246 patienter fik placebo. De kliniske resultater blev vurderet for induktion af remission i
uge 8 og for vedligeholdelse af remission i uge 52.

I forhold til placebo opnaede en statistisk signifikant sterre procentdel af de patienter, der blev
induceret med 160/80 mg adalimumab, klinisk remission i uge 8 (studie UC-I: henholdsvis 18 %

0g 9 %, p=0,031; studie UC-1I: henholdsvis 17 % og 9 %, p=0,019). I studie UC-11 var 21/41 (5 XQ
af de adalimumab-behandlede patienter, der var i remission i uge 8, ogsa i remission i uge 52 é

Resultater fra den samlede UC-I1I-studiepopulation er vist i tabel 28. %

Tabel 28 K

Respons, remission og slimhindeheling i studie UC- K'O
(procent patienter)

Placebo |Humab 40 mg
,@/er anden uge
uge 52 N=246 N\ N=248
klinisk respons 18 % A 30 %
klinisk remission Q 17%
slimhindeheling /};Q 25 %
steroid-fri remission i > 90 dage® W 13 %*
=140) (N=150)
2.
uge 8 og 52 \ l <Y
vedligeholdt respons ,\%‘ 12 % 24 %**
vedligeholdt remission O\ 4 % 8 %*
vedligeholdt slimhindeheling PR 11% 19 %*

Klinisk respons er fald fra ba i Mayo-score pa > 3 point og > 30 % samt et fald i rektal
blgdning-subscore [RB eller en absolut RBS pa 0 eller 1;

* p<0,05 for adali versus placebo ved parvis sammenligning af andelene

i ab versus placebo ved parvis sammenligning af andelene

klinisk remission er Mayo-scgre <gden subscore >1;

infliximab. Effekten af adalimumab var nedsat hos disse patienter sammenlignet med anti-TNF-naive
patienter. Blandt de patienter, som tidligere havde haft mislykket anti-TNF-behandling, opnaede 3 %
pa placebo og 10 % pa adalimumab-remission i uge 52.

Patienter fra studie UC-1 og UC-II havde mulighed for at indga i et dben-label langvarigt

forlaengelsesstudie (UC 111). Efter 3 ars behandling med adalimumab fortsatte 75 (301/402) med at
vere i Klinisk remission i forhold til partiel Mayo-score.
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Indleeggelser

I lgbet af 52 uger i studierne UC-I og UC-I1I blev der observeret lavere forekomst af indlseeggelser
forarsaget af enhver arsag samt UC-relaterede indleeggelser i adalimumab-behandlingsarmen
sammenlignet med placebo-armen. Antallet af indleeggelser forarsaget af enhver arsag var 0,18 pr.
patientar versus 0,26 pr. patientar i placebogruppen, og de tilsvarende tal for UC-relaterede
indleeggelser var 0,12 pr. patientar versus 0,22 pr. patientar.

Livskvalitet

I studie UC-I11 resulterede behandling med adalimumab i forbedringer i score i det tarmsygdoms-
specifikke spargeskema (IBDQ).

Uveitis &@

Adalimumabs sikkerhed og effekt blev undersggt i to randomiserede, dobbeltbllndede
placebokontrollerede studier (UV 1 og UV Il) hos voksne patienter med non- -infektigs
posterior og pan-uveitis; patienter med isoleret anterior uveitis blev ekskluderet. P
placebo eller en startdosis af adalimumab pa 80 mg efterfulgt af 40 mg hver a
uge efter den farste dosis. Samtidige faste doser af ikke-biologiske immuna@e iva var tilladt.

Studie UV | undersggte 217 patienter med aktiv uveitis pa trods af behandhfg med kortikosteroid
(oral prednison i doser fra 10 til 60 mg/dag). Ved studiestart fik all nter standarddosis af
prednison 60 mg/dag i 2 uger efterfulgt af en obligatorisk nedtr %splan med komplet seponering
af kortikosteroid ved uge 15.

gzronisk kortikosteroidbehandling
ig for at kontrollere sygdommen.
ingsplan med komplet seponering af

Studie UV Il undersggte 226 patienter med inaktiv uvejti
(oral prednison 10 til 35 mg/dag) ved baseline var.n
Efterfglgende fulgte patienterne en obligatorisk ne
kortikosteroid i uge 19. @

Det primare effektmal i begge studier id'%il behandlingssvigt. Behandlingssvigt blev defineret
som et multipelt sammensat endepunkt aende af inflammatoriske korioretinale og/eller
inflammatoriske retinale vaskulare_I&sioner, antal celler i det anteriore kammer (AC), grad af
glaslegemeslgring (VH) og bedste@r gerede synsstyrke (BCVA).

Patienter, som fuldfarte sq@J I og UV Il var kvalificerede til at deltage i et ukontrolleret
Iangtldsforlaengelsesstu en oprindelig planlagt varighed pa 78 uger. Patienterne fik lov til at
fortseette med studiem udover 78 uger, indtil de havde adgang til adalimumab.

Klinisk Respona®

Resultate gge studier viste en statistisk signifikant reduktion i risikoen for behandlingssvigt hos
patien affdlet med adalimumab versus patienter, som fik placebo (se tabel 29). Begge studier

viste enidlig og vedvarende effekt af adalimumab pa tid til behandlingssvigt versus placebo (se

figu
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Tabel 29
Tid til behandlingssvigt i studie UV | og UV 11

analyse N behandlin gennemsnitlig HR* CI195% p Verdi®
gssvigt tid til
behandling N (%) behandlings- for HRa

svigt (maneder)

tid til behandlingssvigt i eller efter uge 6 i studie UV |
primer analyse (ITT)

placebo 107 84 (78.5) 3.0 -- -- --
adalimumab 110 60 (54.5) 5.6 0.50 0.36, <0.001
tid til behandlingssvigt i eller efter uge 2 i Studie UV II \
primeer analyse (ITT)
placebo 111 61(550) 83 - - %
adalimumab 115  45(39.1)  NE° 057 039, (20004

Note: behandlingssvigt i eller efter uge 6 (studie UV 1) eller i eller efter uge 2 (studi€, ) blev talt
med som handelser. Frafald, som skyldtes andet end behandlingssvigt, ble stireret pa
tidspunktet for frafald.®* HR af adalimumab vs placebo ved regressmns@ med behandling
som baggrundsvariabel.

2-sidet p-veerdi fra log rank test &
¢ NE = ikke estimerbar. Feerre end halvdelen af risikopatienterne havde/en handelse.

Figur 2: Kaplan-Meier-kurver opsummerer tid til behan&vigt i eller efter
uge 6 (studie UV 1) eller uge 2 (Studie UV 11)
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Note: P# = Placebo (antal af haendelser/antal med risiko); A# = Adalimumab (g@f heendelser/antal
med risiko).

I studie UV | blev en statistisk signifikant forskel til fordel for adalimumaw&rsus placebo observeret
for alle komponenter for behandlingssvigt. | studie UV Il blev en s k signifikant forskel kun set
for synsstyrke-komponenten, men de andre komponenter var nu il fordel for adalimumab.

Af de 424 patienter, der indgik i den ukontrollerede langti
blev 60 patienter anset for ikke egnede (f.eks. pa grund
sekundaert til diabetisk retinopati pa grund af katarak I eller vitrektomi) og blev udelukket fra
den primere effektanalyse. Ud af de 364 resterend@g nter opnaede 269 egnede patienter (74 %)

78 uger med aben adalimumab-behandling. B ﬁ pa anvendelse af observerede data

var 216 (80,3 %) inaktive (ingen aktive inf riske leesioner, AC cell grade < 0,5+, VH grad
<0,5+) med en samtidig steroiddosis < pr. dag og 178

(66,2 %) var bade steroidfri og inaktlve&A blev enten forbedret eller vedligeholdt (<5 forringelse
i forhold til bogstaver) i 88,6 % af ﬂ'gene I uge 78. Data udover uge 78 var generelt konsistente med

gelse af studierne UV | og UV I,
ser eller pa grund af komplikationer

disse resultater, men antallet af in ede forsggspersoner faldt efter dette tidspunkt. Blandt de
patienter, der afbragd studiet, let set 18 % afbrudt pa grund af bivirkninger og 8 % pa grund af

utilstraekkelig respons pa{@ ab behandling.

Livskvalitet \

| begge klmlsk r blev patient-rapporterede oplysninger om synsrelateret funktion malt ved
anvendelse VFQ-25. Adalimumab havde numerisk en fordel ved de fleste af underscorerne
med stati %nlflkante gennemsnitlige forskelle i generelt syn, okulaer smerte, naersyn, mental
sundhe@ score i studie UV | og for generelt syn og mental sundhed i studie UV 1I. For

sre de effekter havde adalimumab ikke numerisk en fordel ved farvesyn i studie UV | og ved
farv , langsyn og naersyn i studie UV 1.

Padiatrisk uveitis

Adalimumabs sikkerhed og virkning undersggt i et randomiseret, dobbeltblindet, kontrolleret studie
hos 90 paediatriske patienter fra 2 til < 18 ar med aktiv JIA-associeret non-infektigs anterior uveitis,
som var refrakteere overfor mindst 12 ugers behandling med methotrexat. Patienterne fik enten placebo
eller 20 mg adalimumab (hvis < 30 kg) eller 40 mg adalimumab (hvis > 30 kg) hver anden uge i
kombination med deres baseline dosis af methotrexat.

Det primeere endepunkt var "tid til behandlingssvigt”. Behandlingssvigt blev defineret som en
forveerring eller vedvarende ikke-forbedret gjeninflammation eller delvis forbedret gjeninflammation
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med udvikling af vedvarende gjenkomorbiditeter eller forveerring af gjenkomorbiditeter, uden
anvendelse af samtidig medicinering og afbrydelse af behandling i en udvidet tidsperiode.

Klinisk respons

Adalimumab forsinkede tiden til behandlingssvigt signifikant sammenlignet med placebo (se figur 3, P
< 0,0001 fra log rank test). Mediantiden til behandlingssvigt var 24,1 uge for patienter behandlet med
placebo, mens mediantiden til behandlingssvigt hos patienter behandlet med adalimumab ikke var
malbar, da mindre end halvdelen af disse patienter oplevede behandlingssvigt. Adalimumab nedsatter
signifikant risikoen for behandlingssvigt med 75 %, som vist med hazard ratio sammenlignet med
placebo (HR = 0,25 [95% CI: 0,12; 0,49]).

Figur 3: Kaplan-Meier-kurver, opsummerende tid til behandlingssvigt i det paediatriske %{p
studie
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Bemeerk: P = Placebo (Antal med risiko); A = Adalimumab (Antal med risiko).

Immunogenicitet

Ved behandling med adalimumab kan der ske dannelse af adalimumab-antistoffer.

Dannelse af adalimumab-antistoffer er forbundet med @get clearance og reduceret effekt af
adalimumab. Der er ikke nogen tydelig sammenhang mellem tilstedeveerelse af antistoffer og
forekomsten af bivirkninger.

Padiatrisk population

Det Europaiske Legemiddelagentur har udsat forpligtelsen til at fremlaegge resultaterne af studier
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med referenceleegemidlet, der indeholder adalimumab, i en eller flere undergrupper af den padiatriske
population med colitis ulcerosa (se pkt. 4.2 for oplysninger om padiatrisk anvendelse).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption og fordeling

Efter subkutan administration af en enkelt 40 mg dosis var absorption og distribution af adalimumab
langsom, og maksimal serumkoncentration blev naet omkring 5 dage efter administration. Den
gennemsnitlige absolutte biotilgaengelighed af adalimumab, estimeret ud fra tre studier efter en

enkelt 40 mg subkutan dosis, var 64%. Efter enkeltvise intravengse doser pa mellem 0,25 og 10 mg/kg
var koncentrationerne dosisrelaterede. Efter doser pa 0,5 mg/kg (=40 mg) var clearance 11-15 ml/time,
fordelingsvolumen (Vss) var mellem 5 og 6 liter, og den gennemsnitlige terminale halveringsti

cirka to uger. Koncentrationen af adalimumab i synovialvaesken fra adskillige reumatoid artri

patienter malt i serum var 31-96%. @{

Efter subkutan administration af 40 mg adalimumab hver anden uge hos voksne pati‘»@wed
reumatoid artrit (RA) var dal-steady state-koncentrationerne pa henholdsvis cirk /ml (uden
kombination med methotrexat) og 8-9 pg/ml (i kombination med methotrexat
serumkoncentration af adalimumab ved steady state blev forgget omtrent prqé nalt med doser
pa 20, 40 og 80 mg ved subkutan dosering hver anden uge og hver uge. @,

Efter administration af 24 mg/m? (op til et maksimum pé& 40 mg) s @ant hver anden uge til patienter
med polyartikuler juvenil idiopatisk artrit (JIA), som var 4 til 1 l%ar den gennemsnitlige
dal-serumkoncentration af adalimumab ved steady state (vee It fra

uge 20 til 48) 5,6 + 5,6 pug/ml (102 % CV) uden samtidig @xat 0g 10,9 £5,2 pg/ml (47,7 %
CV) med samtidig methotrexat.

Hos patienter med polyartikulaer JIA, som var 2 tik\{&ler 4 ar og derover med en vaegt <15 kg,
som blev doseret med adalimumab 24 mg/m?, en gennemsnitlige dal-serumkoncentration af
adalimumab ved steady state 6,0 £ 6,1 pg/ % CV) for adalimumab uden samtidig methotrexat
09 7,9 £5,6 pg/ml (71,2 % CV) med saq%ethotrexat.

Efter administration af 24 mg/m? (op\til maksimalt 40 mg) subkutant hver anden uge til patienter med
entesopatirelateret artrit i alderen ar var den gennemsnitlige dal-serumkoncentration af
adalimumab ved steady sta alt 1 uge 24) 8,8 + 6,6 pug/ml for adalimumab uden samtidig
methotrexat og 11,8 + 4 ed samtidig methotrexat.

Hos voksne patienter ésorlasw var den gennemsnitlige steady state dal-koncentration af
adalimumab 5 pg/, monoteraplbehandllng med 40 mg adalimumab hver anden uge.

Efter subku %inistration af 0,8 mg/kg (op til maksimalt 40 mg) hver anden uge til paediatriske
patienter nisk plaque-psoriasis var den gennemsnitlige dal-koncentration af adalimumab ved
steady Z£5,8 pg/ml (£ SD) (79 % CV).

Ekautan administration af 40 mg adalimumab hver anden uge til voksne non-radiografisk aksial
spondylartritis-patienter var den gennemsnitlige (+SD) dal-steady state-koncentration ved uge 68
8,0 £ 4,6 ug/ml.

Hos voksne patienter med hidrosadenitis suppurativa blev der med en dosis pa 160 mg adalimumab i
uge 0 efterfulgt af 80 mg ved uge 2 opnaet dal-serumkoncentrationer af adalimumab pa

ca. 7 til 8 ug/ml ved uge 2 og uge 4. Den gennemsnitlige dal-koncentration ved steady state var

ca. 8 til 10 pg/ml under behandling med adalimumab 40 mg hver uge fra uge 12 frem til og med

uge 36.

Adalimumab-eksponering hos unge HS-patienter er baseret pa populationsfarmakokinetiske modeller
og simulering af farmakokinetik hos andre padiatriske patienter pa tveers af indikationer (padiatrisk
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psoriasis, juvenil idiopatisk artrit, paediatrisk Crohns sygdom og entesopatirelateret artrit). Det
anbefalede HS-doseringsregime til unge er 40 mg hver anden uge. Unge med hgj kropsveagt og
utilstraekkeligt respons kan have fordel af at f den anbefalede voksendosis pa 40 mg hver uge, da
adalimumab-eksponeringen kan pavirkes af kropsstarrelse.

Hos patienter med Crohns sygdom, blev der i induktionsperioden med induktionsregime pa 80 mg
adalimumab i uge 0 fulgt af 40 mg adalimumab i uge 2, opnaet dal-serumkoncentrationer af
adalimumab pa ca. 5,5 pg/ml. Ved et induktionsregime pa 160 mg adalimumab i uge 0 fulgt af 80 mg
adalimumab i uge 2 blev opnaet dal-serumkoncentrationer af adalimumab pa ca. 12 pg/ml i
induktions-perioden. Gennemsnitlige dal-niveauer pa omtrent 7 pg/ml ved steady state blev set hos
patienter med Crohns sygdom, som fik vedligeholdelsesdosis pa 40 mg adalimumab hver anden uge.

Hos paediatriske patienter med moderat til sveer CD var aben-label adalimumab-induktionsdosi
henholdsvis 160/80 mg eller 80/40 mg i uge 0 og 2, afhengigt af legemsvaegt med en skilleligj

ved 40 kg. Ved uge 4 blev patienterne randomiseret 1:1 til vedligeholdelsesbehandlingsgr {: enten
standarddosis (40/20 mg hver anden uge) eller lavdosis (20/10 mg hver anden uge) Qas @deres
legemsveegt. De gennemsnitlige dal-serumkoncentrationer (+SD) af adalimumab, so opnaet ved
uge 4, var 15,7+6,6 pg/ml for patienter > 40 kg (160/80 mg) og 10,6£6,1 pug/ml f ienter < 40 kg

(80/40 mg). \
Hos patienter, som blev pa deres randomiserede behandling, var den gennﬁ}tlige laveste (xSD)

adalimumab-koncentration 9,55,6 pg/ml for standarddosis-gruppen g 3,5¢2,2 pug/ml for lavdois-
gruppen ved uge 52. De gennemsnitlige dal-koncentrationer blev o Idt hos patienter, som
fortsatte med at fa adalimumab-behandling hver anden uge i 52 {Hos patienter, hvis dosering
ggedes fra hver anden uge til ugentlig, var den gennemsnitli ) serumkoncentration af
adalimumab 15,3+11,4 pug/ml (40/20 mg ugentlig) og 6,7+ 1(20/10 mg ugentlig) ved uge 52.

Hos patienter med colitis ulcerosa gav en startdosi mg adalimumab i uge 0 efterfulgt af 80 mg
adalimumab i uge 2 dal-serumkoncentrationer af adalimumab pa omkring 12 pg/ml i
induktionsperioden. Der blev observeret gennegisnitlige steady state dal-koncentrationer pa

omkring 8 ug/ml hos colitis ulcerosa-patien% fik en vedligeholdelsesdosis pa 40 mg

adalimumab hver anden uge. ,%

Hos voksne patienter med uveitis r s\%erede en startdosis pa 80 mg adalimumab i uge 0 efterfulgt
af 40 mg adalimumab hver anden ra uge 1 i en gennemsnitskoncentration pa ca. 8-10 pg/ml ved

steady state. \

Adalimumab-eksponeri

padiatriske uveitis-patienter blev estimeret ved anvendelse af
populationsfarmakok‘l modellering og simulering, baseret pa farmakokinetik pa tveers af
indikationerne ho paediatriske patienter (paediatrisk psoriasis, juvenil idiopatisk artrit,
pediatrisk Cro dom og entesopatirelateret artrit). Der foreligger ingen kliniske

i or brugen af en induktionsdosis hos bgrn < 6 ar. De estimerede eksponeringer
indikerer ktionsdosis i fravaer af methotrexat kan fare til en initial stigning i systemisk

FaMkinetiske og farmakokinetiske/farmadynamiske populationsmodeller og simulering viste
sammenlignelig adalimumab-eksponering og virkning hos patienter behandlet med 80 mg hver anden
uge, nar der sammenlignes med 40 mg hver uge (herunder voksne patienter med RA, HS, UC, CD
eller psoriasis, unge patienter med HS og padiatriske patienter > 40 kg med CD).

Sammenhang mellem eksponering og respons i den paediatriske population

Der er fundet en eksponerings-respons sammenhang mellem plasmakoncentration og

PedACR 50 respons pa basis af data fra kliniske studier i patienter med JIA (pJIA og ERA). Den
tilsyneladende plasmakoncentration af adalimumab som tilsyneladende giver 50 % sandsynlighed for
PedACR 50 respons (EC50) var 3 ug/ml (95 % CI: 1-6 pg/ml).

51



Der er fundet eksponering-respons sammenhang hos pediatriske patienter med svear kronisk
plaque-psoriasis mellem adalimumab-koncentration og virkning for henholdsvis PASI 75 og PGA
clear eller minimal. PASI 75 og PGA clear eller minimal steg med stigende
adalimumab-koncentration, begge med sammenlignelig tilsyneladende EC50 pa omkring 4,5 pg/ml
(henholdsvis 95 % CI 0,4-47,6 og 1,9-10,5).

Elimination

Farmakokinetiske populationsanalyser med data fra flere end 1.300 RA-patienter viste en tendens til
en tilsyneladende hgjere clearance af adalimumab med stigende legemsveegt. Efter justering for
veegtforskelle viste kan og alder sig kun at have minimal effekt pa clearance af adalimumab.
Serumniveauet i frit adalimumab (dvs. ikke bundet til anti-adalimumab-antistoffer, AAA) blev malt til
at veere lavere hos patienter med malbare anti-adalimumab-antistoffer. HK

Nedsat lever- og nyrefunktion é
Adalimumab er ikke undersggt hos patienter med nedsat lever- eller nyrefunktion. {\%
5.3  Non-kliniske sikkerhedsdata 5\'0

Non-kliniske data viser ingen speciel risiko for mennesker vurderet ud fr(bﬁr af toksicitet efter
enkeltdosering, toksicitet efter gentagne doser,0g genotoksicitet.

taget pa cynomolgusaber med 0,
r pa grund af adalimumab.

tet og postnatal toksicitet blev udfart
et"antistof med begraenset krydsreaktivitet
ntistoffer hos gnavere.

Et embryofatalt udviklingstoksicitets-/perinatalt udviklingsstudi
30 og 100 mg/kg (9-17 aber/gruppe) viste ingen tegn pa fost
Hverken karcinogenicitetsstudier eller standardvurdering
med adalimumab, da der ikke findes passende modeller,
over for gnaver-TNF og til udviklingen af neutrali<

6. FARMACEUTISKE OPLYSNIN&.@’

6.1 Hjelpestoffer A\

Adipinsyre @K
Citronsyremonohydrat \
Natriumchlorid @
Mannitol \
Polysorbat 80 *

DMke foreligger studier af eventuelle uforligeligheder, ma dette leegemiddel ikke blandes med
andre leegemidler.

6.3 Opbevaringstid
30 maneder
6.4 Seerlige opbevaringsforhold

Opbevares i kaleskab (2 — 8°C). Ma ikke nedfryses. Opbevar den fyldte injektionssprgjte/fyldte pen i
den ydre karton for at beskytte mod lys. Ma ikke rystes.
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En enkelt Halimatoz fyldt injektionssprgijte/fyldt pen kan opbevares ved temperaturer pa op til
maksimalt 25°C i en periode pa op til 21 dage. Den fyldte injektionssprajte/fyldte pen skal beskyttes
mod lys og kasseres, hvis den ikke anvendes inden for 21-dages perioden.

6.5 Emballagetype og pakningsstarrelser

Halimatoz, 20 mg injektionsvaeske, oplgsning i fyldt engangssprgjte

Halimatoz leveres i fyldt type 1-glas engangssprajte med gummiprop og en kanyle i rustfrit stal med
en automatisk beskyttelseshatte med fingerstatte, kanylehatte i gummi og plastikstempel med 0,4 mli

injektionsveeske.

Pakning a 2 fyldte injektionsspragjter i en blisterpakning

Halimatoz, 40 mg injektionsveeske, oplgsning i fyldt engangssprgijte é
Halimatoz leveres i fyldt type 1-glas engangssprgjte med gummiprop og en kanyle i stal med
en automatisk beskyttelseshatte med fingerstgtte, kanylehatte i gummi og plasti I med 0,8 ml
injektionsveeske. \

Pakninger a 1 og 2 fyldte injektionssprgjter i en blisterpakning

Multipakning indeholdende 6 (3 pakninger a 2) fyldte injektionssprajter i ew’blisterpakning

Halimatoz, 40 mq injektionsvaeske, oplgsning i fyldt SensoReadéoanqspen

Halimatoz leveres i en fyldt engangssprgjte samlet til en tr, @rmet pen med transparent vindue og
etiket (SensoReady pen). Sprgjten inden i pennen er la pe I-glas med en kanyle i rustfrit stl, en
indre kanylehatte i gummi og en gummiprop indeho 0,8 ml injektionsvaeske.

Pakninger a 1 og 2 fyldte penne
Multipakning indeholdende 6 (3 pakningenw. dte penne
*

Ikke alle pakningsstarrelser er ngdvendi markedsfart.
6.6 Regler for bortskaffelse @
Ikke anvendt Iaegemiddelea\@’STaId heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

Fuld instruktion om B es i indlaegssedlen, punkt. 7 ”Brugsvejledning”.

7. IND R AF MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

Sando@
Biechemiéestr. 10
GZMndI

@strig

8. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

Halimatoz 20 mg injektionsvaeske, oplgsning i fyldt injektionssprgjte med kanylebeskyttelse
EU/1/18/1288/007

Halimatoz 40 mg injektionsveeske, oplgsning i fyldt injektionssprgjte med kanylebeskyttelse
EU/1/18/1288/001
EU/1/18/1288/002
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EU/1/18/1288/003

Halimatoz 40 mg injektionsvaeske, oplgsning i fyldt pen
EU/1/18/1288/004
EU/1/18/1288/005
EU/1/18/1288/006

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFZRINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for farste markedsfaringstilladelse: 26 juli 2018

N
4

Yderligere oplysninger om dette leegemiddel findes pa Det Europziske Laegemidde{g@rs

hjemmeside http://www.ema.europa.eu. O

10. DATO FOR ANDRING AF TEKSTEN
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BILAG I ®\

FREMSTILLER(E) AF DET (DE) ISK AKTIVE STOF(FER) OG
FREMSTILLER(E) ANSVARLI BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BE NSNINGER VEDRGZRENDE
UDLEVERING OG ANV ELSE

ANDRE FORHOL &ETINGELSER FOR
MARKEDSF@RI ILLADELSEN

BETINGELS LLER BEGRZAENSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER
oG EFFE\'I ANVENDELSE AF LA EGEMIDLET

¥
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A. FREMSTILLER(E) AF DET (DE) BIOLOGISK AKTIVE STOF(FER) OG
FREMSTILLER(E) ANSVARLIG(E) FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pd fremstilleren (fremstillerne) af det (de) biologisk aktive stof(fer)

Catalent Biologics
1300 S. Patterson Drive
Bloomington

Indiana

47403

USA

Sandoz GmbH \
%)

Biochemiestr. 10

6336 Langkampfen &
9

@STRIG

Navn og adresse pa den fremstiller (de fremstillere), der er ansvarlig(e) for batch@h@
Sandoz GmbH 0,\'
Biochemiestr. 10

6336 Langkampfen %

@STRIG &Q

B. BETINGELSER ELLER BEGRAENSNINGER RENDE UDLEVERING OG
ANVENDELSE

Laegemidlet ma kun udleveres efter ordination pa (?N pt udstedt af en begranset leegegruppe (se

bilag I: Produktresumé, pkt. 4.2). @

*
C. ANDRE FORHOLD OG BETI&_SER FOR MARKEDSFZRINGSTILLADELSEN

o Periodiske, opdaterede sik@vhedsindberetninger (PSUR’er)

(EURD list), som fasts el 107c, stk. 7, i direktiv 2001/83/EF, og alle efterfalgende opdateringer

Kravene for fremsendel "er for dette legemiddel fremgar af listen over EU-referencedatoer
offentliggjort pa %&’i‘ske Laegemiddelagenturs hjemmeside http://www.ema.europa.eu.

SER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
V ANVENDELSE AF LAEGEMIDLET

kostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal udfgre de pakreaevede aktiviteter og foranstaltninger
vedrgrende leegemiddelovervagning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgar af modul
1.8.2 i markedsfaringstilladelsen, og enhver efterfalgende godkendt opdatering af RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

o pa anmodning fra Det Europeiske Laegemiddelagentur

o nar risikostyringssystemet andres, serlig som falge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfare en veesentlig endring i benefit/risk-forholdet, eller som fglge af, at en vigtig
milepzl (leegemiddelovervagning eller risikominimering) er naet.

) Yderligere risikominimeringsforanstaltninger
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Patientkortene indeholder falgende hovedelementer:

o at behandling med Halimatoz kan gge de mulige risici for
o infektioner, inklusive tuberkulose

cancer

problemer med nervesystemet

vaccinationer

[e}NelNe]
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N\
N
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE KARTON AF ENKELTPAKNING

1. LAGEMIDLETS NAVN

Halimatoz 20 mg injektionsvaske, oplgsning i fyldt injektionssprgjte
adalimumab

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF

En fyldt 0,4 ml injektionssprgjte indeholder 20 mg adalimumab.

Q\.
S
:\66

\\

3. LISTE OVER HJ/AELPESTOFFER PR

Hjelpestoffer: adipinsyre, citronsyremonohydrat, natriumchlorid, mannitol,@\ﬁrbat 80, saltsyre,

natriumhydroxid og vand til injektionsveesker. @.

‘ 4, LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGS?%QT?ELSE)

\4
Injektionsvaeske, oplgsning QQ
2 fyldte injektionssprajter \(&

]

5. ANVENDELSESMADE OG ADMWHSTRATIONSVEJ(E)

* \b
Laes indlaegssedlen inden brug. \

Subkutan anvendelse. é

Kun til engangsbrug. \

<

6. SAERLIG ADV. L OM, AT LA EGEMIDLET SKAL OPBEVARES

UTILG/ENGENGT FOR BZRN
\ hd

Opbevares uE‘I@%eIigt for barn.

]
‘ BN %TUELLE ANDRE SZARLIGE ADVARSLER

Ma ikke omrystes

8. UDL@BSDATO

EXP
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9. SAERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kagleskab.
Ma ikke nedfryses.

Opbevar de fyldte injektionssprejter i den ydre karton for at beskytte mod lys.

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADE‘W
Sandoz GmbH

Biochemiestr. 10 &\66

: d
parg O

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE) %

EU/1/18/1288/007 2 fyldte injektionssprajter é

— o
13. BATCHNUMMER @ -
Lot \

| 14. GENEREL KLASSlFlKATlQ\Tﬂ&JDLEVERlNG |
\‘
o\

| 15. INSTRUKTIONER VKMENDE ANVENDELSEN |

<

\\
‘ 16. INFORMATPQbBRAILLESKRIFT ‘

N
Halimatoz 20 r@@

D(G IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

DMnfﬂrt en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTERTEKST

1. LAGEMIDLETS NAVN

Halimatoz 20 mg
injektion
adalimumab

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

SANDOZ a Novartis Division

3. UDL@BSDATO

EXP

Lot

4, BATCHNUMMER %&

5.  ANDET N\

S.C. %
20 mg /0,4 ml .&

62



MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA SMA INDRE EMBALLAGER

SPRAJTEETIKET

1. LAGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Halimatoz 20 mg injektion
adalimumab
s.C.

‘ 2. ADMINISTRATIONSMETODE ‘z,;

3. UDL@BSDATO %; |
EXP \0
)

4.  BATCHNUMMER - v

Lot

%,

T4
—

‘ 5. INDHOLD ANGIVET SOM VAGT, VOLU

S

6. ANDET D |

LLER ENHEDER
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE KARTON AF ENKELTPAKNING

1. LAGEMIDLETS NAVN

Halimatoz 40 mg injektionsvaske, oplgsning i fyldt injektionssprgjte
adalimumab

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF

En fyldt 0,8 ml injektionssprgjte indeholder 40 mg adalimumab.

Q\.
S
:\66

\\

3. LISTE OVER HJ/AELPESTOFFER PR

Hjelpestoffer: adipinsyre, citronsyremonohydrat, natriumchlorid, mannitol,@\brbat 80, saltsyre,

natriumhydroxid og vand til injektionsveesker. @.

‘ 4, LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGS?%QT?ELSE)

\4
Injektionsvaeske, oplgsning QQ
1fyldt injektionsspraijte \(&

2 fyldte injektionssprajter @
S5

‘ 5. ANVENDELSESMADE OG A NISTRATIONSVEJ(E)

S
Lees indlaegssedlen inden bru
Subkutan anvendelse. g’\

Kun til engangsbrug. 6\6

>

6. SAERLIG /ARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTIL ELIGT FOR BORN

Opbev??\l ngeligt for barn.

AV

‘ 7.  EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

Ma ikke omrystes

8. UDL@BSDATO

EXP
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9. SAERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kagleskab.
Ma ikke nedfryses.

Opbevar den fyldte injektionssprgjte i den ydre karton for at beskytte mod lys.
Opbevar de fyldte injektionssprgjter i den ydre karton for at beskytte mod lys.

10. EVENTUELLE SAERLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFQRINGSTILLA%%@N

Sandoz GmbH {\6

Biochemiestr. 10 O
A-6250 Kundl
@strig " 0,\»

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (—NU@

EU/1/18/1288/001 1 fyldt injektionssprajte

EU/1/18/1288/002 2 fyldte injektionssprajter QQ

13. BATCHNUMMER \V
Lot @
A\
| 14.  GENEREL KLASSIFIK FOR UDLEVERING |
<J

A\

| 15.  INSTRUKTIONERVEDR@RENDE ANVENDELSEN |
N hJ

| 16.  INFORMATION I BRAILLESKRIFT |
\Y
Halimato;@
A N

‘ 17. NENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfart en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LAESBARE DATA

PC
SN
NN
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE KARTON AF MULTIPAKNING (INKLUSIVE BLA BOKS)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Halimatoz 40 mg injektionsvaske, oplgsning i fyldt injektionssprajte
adalimumab

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF

En fyldt 0,8 ml injektionssprgjte indeholder 40 mg adalimumab.

<

R

3. LISTE OVER HJALPESTOFFER xQO" |

N
Hjeelpestoffer: adipinsyre, citronsyremonohydrat, natriumchlorid, mannit Qsorbat 80, saltsyre,

natriumhydroxid og vand til injektionsvasker.

R\

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNIN RRELSE)

Injektionsvaeske, oplgsning Q
Multipakning 6 (3 pakninger a 2) fyldte injektions%

5. ANVENDELSESMADE OG AQ&TRATIONSVEJ(E)

<
Lees indlaegssedlen inden brug. @

Subkutan anvendelse.
Kun til engangsbrug. é\
‘A
6. SAERLIG A EL OM, AT LAEGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGA! LIGT FOR BZRN

&

Opbevares @pngeligt for barn.

«
‘ 7. \Z\/ENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

Ma ikke omrystes

8. UDL@BSDATO

EXP
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9. SAERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kagleskab.
Ma ikke nedfryses.

Opbevar injektionssprgjten i den ydre karton for at beskytte mod lys.

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADE‘W
Sandoz GmbH

Biochemiestr. 10 &\66

: d
parg O

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE) %

EU/1/18/1288/003 6 fyldte injektionssprajter (3 pakninger a 2) é

— o
13. BATCHNUMMER @ -
Lot \

| 14. GENEREL KLASSlFlKATlQ\Tﬂ&JDLEVERlNG |
\‘
o\

| 15. INSTRUKTIONER VKMENDE ANVENDELSEN |

<

\\
‘ 16. INFORMATPQbBRAILLESKRIFT ‘

N
Halimatoz 40 r@@

D(G IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

DMnfﬂrt en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

INDRE KARTON AF MULTIPAKNING (UDEN BLA BOKS)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Halimatoz 40 mg injektionsvaeske, oplgsning i fyldt sprajte
adalimumab

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF

En fyldt 0,8 ml sprgjte indeholder 40 mg adalimumab.

‘\éﬁ

| 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER xO |
N
Hjeelpestoffer: adipinsyre, citronsyremonohydrat, natriumchlorid, mannit sorbat 80, saltsyre,

natriumhydroxid og vand til injektionsvasker.

R\

| 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNlNgbRRELSE)
Injektionsvaeske, oplgsning
2 fyldte sprajter \(&
Del af en multipakning, kan ikke smlges@g
.
N\

5. ANVENDELSESMADE QQ&DMINISTRATIONSVEJ(E)

Laes indleegssedlen inden br \
Subkutan anvendelse. \
Kun til engangsbrug. 6

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SZARLIGE ADVARSLER

Ma ikke omrystes

8. UDL@BSDATO

EXP
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9. SAERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kagleskab.
Ma ikke nedfryses.

Opbevar den fyldte injektionssprgjte i den ydre karton for at beskytte mod lys.

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFQRINGSTILLADE‘I@
Sandoz GmbH

Biochemiestr. 10 K\%Q

: d
parg O

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE) %

EU/1/18/1288/003 6 fyldte injektionssprajter (3 pakninger a 2) é

— o
13. BATCHNUMMER @ -
Lot \

| 14. GENEREL KLASSlFlKATlQ\Tﬂ&JDLEVERlNG |
\‘
o\

| 15. INSTRUKTIONER V.E\MENDE ANVENDELSEN |

<

\\
‘ 16. INFORMATPQbBRAILLESKRIFT ‘

N
Halimatoz 40 r@@

D(G IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE ‘

\/

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LAESBARE DATA ‘
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MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA BLISTER ELLER STRIP

BLISTERTEKST

1. LAGEMIDLETS NAVN

Halimatoz 40 mg /0,8 ml
injektion
adalimumab

2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADELSEN

SANDOZ a Novartis Division

3. UDL@BSDATO

EXP

Lot

4, BATCHNUMMER %&

5.  ANDET N\

sc. ‘ {{\‘&
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MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA SMA INDRE EMBALLAGER
SPRAJTEETIKET

‘ 1. LAGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Halimatoz 40 mg injektion
adalimumab
s.C.

‘ 2. ADMINISTRATIONSMETODE

X,
3. UDL@BSDATO ,Q;

EXP \\‘o
xO
4. BATCHNUMMER ();b
\ ¥4

Lot K@

‘ 5. INDHOLD ANGIVET SOM VAGT, VOLUM@ER ENHEDER

| 6. ANDET ~ N
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE KARTON AF ENKELTPAKNING

1. LAGEMIDLETS NAVN

Halimatoz 40 mg injektionsvaske, oplgsning i fyldt pen
adalimumab

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF

En fyldt 0,8 ml pen indeholder 40 mg adalimumab.

Q\.
S
:\66

\\

3. LISTE OVER HJ/AELPESTOFFER PR

Hjelpestoffer: adipinsyre, citronsyremonohydrat, natriumchlorid, mannitol,@\brbat 80, saltsyre,

natriumhydroxid og vand til injektionsveesker. @.

‘ 4, LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGS?%QT?ELSE)

\4
Injektionsvaeske, oplgsning QQ
1 fyldt pen ( SensoReady) \(&

2 fyldte penne (SensoReady) @

| 5. ANVENDELSESMADE OG AQ&TRATIONSVEJ(E)

\‘
Lees indlaegssedlen inden brug. &
Subkutan anvendelse. \Q

Kun til engangsbrug. @

*

6. S/AERLIG A EL OM, AT LAEAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGA LIGT FOR BGRN

&

Opbevares @pngeligt for barn.

«
‘ 7. \Z\/ENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

Ma ikke omrystes

8. UDL@BSDATO

EXP
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9. SAERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kagleskab.
Ma ikke nedfryses.

Opbevar den fyldte pen i den ydre karton for at beskytte mod lys.
Opbevar de fyldte penne i den ydre karton for at beskytte mod lys.

10. EVENTUELLE SAERLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFQRINGSTILLA%%@N

Sandoz GmbH {\6

Biochemiestr. 10 O
A-6250 Kundl
@strig " 0,\»

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (—NU!@

EU/1/18/1288/004 1 fyldt pen

EU/1/18/1288/005 2 fyldte penne QQ

13. BATCHNUMMER \V
Lot @
‘\‘{‘
| 14. GENEREL KLASSIFIK FOR UDLEVERING |
<J

A\

| 15.  INSTRUKTIONERVEDR@RENDE ANVENDELSEN |
N hJ

| 16.  INFORMATION I BRAILLESKRIFT |
\4
Halimato;@
A N

‘ 17. NENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfart en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator.

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LAESBARE DATA

PC
SN
NN
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE KARTON AF MULTIPAKNING (INKLUSIVE BLA BOKS)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Halimatoz 40 mg injektionsvaske, oplgsning i fyldt pen
adalimumab

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF

En fyldt 0,8 ml pen indeholder 40 mg adalimumab.

<

R

3. LISTE OVER HJALPESTOFFER xQO" |

N
Hjeelpestoffer: adipinsyre, citronsyremonohydrat, natriumchlorid, mannit Qsorbat 80, saltsyre,

natriumhydroxid og vand til injektionsvasker.

R\

‘ 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNIN RRELSE)

Injektionsvaeske, oplgsning Q
Multipakning: 6 (3 pakninger a 2) fyldte penne (Se%a’dy)

5. ANVENDELSESMADE OG AQ&TRATIONSVEJ(E)

<
Lees indlaegssedlen inden brug. @

Subkutan anvendelse.
Kun til engangsbrug. é\
‘A
6. SAERLIG A EL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGA! LIGT FOR BZRN

&

Opbevares @pngeligt for barn.

«
‘ 7. \Z\/ENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

Ma ikke omrystes

8. UDL@BSDATO

EXP
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9. SAERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kagleskab.
Ma ikke nedfryses.

Opbevar den fyldte pen i den ydre karton for at beskytte mod lys.

ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADE‘W

Sandoz GmbH
Biochemiestr. 10
A-6250 Kundl
Dstrig

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE) %

EU/1/18/1288/006 6 fyldte penne (3 pakninger a 2) é

— o
13. BATCHNUMMER @ -
Lot \

| 14. GENEREL KLASSlFlKATlQ\Tﬂ&JDLEVERlNG

N
o\

| 15. INSTRUKTIONER VKMENDE ANVENDELSEN

<

| 16. INFORMATPQbBRAILLESKRIFT

N
Halimatoz 40 r@@

D(G IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

DMnfﬂrt en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC
SN
NN
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MZERKNING, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

INDRE KARTON AF MULTIPAKNING (UDEN BLA BOKS)

1. LAGEMIDLETS NAVN

Halimatoz 40 mg injektionsvaske, oplgsning i fyldt pen
adalimumab

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF

En fyldt 0,8 ml pen indeholder 40 mg adalimumab.

‘\éﬁ

| 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER xO |
N
Hjeelpestoffer: adipinsyre, citronsyremonohydrat, natriumchlorid, mannit sorbat 80, saltsyre,

natriumhydroxid og vand til injektionsvasker.

R\

| 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNlNgbRRELSE)

Injektionsvaeske, oplgsning (&
2 fyldte penne (SenseReady) \
Del af multipakning, kan ikke selges sepam@

*

5. ANVENDELSESMADE QQ&DMINISTRATIONSVEJ(E)

Laes indleegssedlen inden br \
Subkutan anvendelse. \
Kun til engangsbrug. 6

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SZARLIGE ADVARSLER

Ma ikke omrystes

8. UDL@BSDATO

EXP
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9. SAERLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i kagleskab.
Ma ikke nedfryses.

Opbevar de fyldte penne i den ydre karton for at beskytte mod lys.

ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFQRINGSTILLADE‘I@

Sandoz GmbH
Biochemiestr. 10
A-6250 Kundl
Dstrig

12. MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE) %

EU/1/18/1288/006 6 fyldte penne (3 pakninger a 2) é

— o
13. BATCHNUMMER @ -
Lot \

| 14. GENEREL KLASSlFlKATlQ\Tﬂ&JDLEVERlNG

N
o\

| 15. INSTRUKTIONER V.E\MENDE ANVENDELSEN

<

| 16. INFORMATPQbBRAILLESKRIFT

N
Halimatoz 40 r@@

D(G IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

\/

‘ 18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LAESBARE DATA

7



MINDSTEKRAV TIL MZARKNING PA SMA INDRE EMBALLAGER

PEN ETIKET

1. LAGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Halimatoz 40 mg /0,8 mi
injektion

adalimumab

s.C.

‘ 2. ADMINISTRATIONSMETODE

3. UDL@BSDATO N

\Y)
EXP 0’\.

4. BATCHNUMMER

ﬁ‘
Lot @
S

(5. INDHOLD ANGIVET SOM VAGT, VOLUMEN ELLER ENHEDER
\v
—t\)
6. ANDET P
0\\?'
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Indleegsseddel: Information til brugeren

Halimatoz 20 mg injektionsvaeske, oplgsning i fyldt injektionssprgjte
adalimumab

vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan der hurtigt tilvejebringes nye
oplysninger om sikkerheden. Du kan hjalpe ved at indberette alle de bivirkninger, du far. Se sidst i
punkt 4, hvordan du indberetter bivirkninger.

Leaes hele denne indleegsseddel grundigt, inden dit barn begynder at bruge dette leegemiddel, da

den indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan fa brug for at lzese den igen.

- Din leege vil ogsa udlevere et patientkort, der indeholder vigtige sikkerhedsinformation ’%m
du skal vaere opmarksom pa, far dit barn begynder at bruge Halimatoz og under beha %en
med Halimatoz. Opbevar patientkortet pa dig eller hos dit barn under behandlinge@ }

4 maneder efter dit barns sidste injektion af Halimatoz. . %

- Sparg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide. \

- Laegen har ordineret dette leegemiddel personligt til dit barn. Lad derfor va@od at give
medicinen til andre. Det kan veere skadeligt for andre, selvom de har s mptomer, som
dit barn har.

- Kontakt lzegen eller apotekspersonalet, hvis dit barn far bivirkning@erunder bivirkninger,
som ikke er naevnt i denne indleegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indlegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk. é

Oversigt over indlaegssedlen: Qq

Virkning og anvendelse ﬁ
Det skal du vide, for dit barn begynder at tag imatoz

Sadan skal du tage Halimatoz
Bivirkninger %
Opbevaring .*
Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger
Brugsvejledning Q{

NogrwdpE

1. Virkning og anv K@

*
Halimatoz indehold tive stof adalimumab, et leegemiddel, som virker pa din krops
immunforsvar.

Halimatoz

net til behandlingen af de inflammatoriske sygdomme beskrevet nedenfor:
leer juvenil idiopatisk artrit

o patirelateret artrit

o que-psoriasis hos bgrn

o Crohns sygdom hos bgrn

o ikke-infektigs uveitis hos barn.

Det aktive stof i Halimatoz, adalimumab, er et monoklonalt antistof. Monoklonale antistoffer er
proteiner, som binder til et bestemt mal i kroppen.

Malet for adalimumab er et andet protein kaldet tumornekrosefaktor (TNFa), som er til stede i ggede
mengder ved de inflammatoriske sygdomme naevnt ovenfor. Ved at binde sig til TNFao blokerer
Halimatoz dets virkning og reducerer den inflammatoriske proces ved disse sygdomme.

Polyartikuleer juvenil idiopatisk artrit og entesopatirelateret artrit
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Polyartikuleer juvenil idiopatisk artrit og entesopatirelateret artrit er sygdomme med
betaendelseslignende (inflammatoriske) reaktioner i leddene, som oftest viser sig farste gang i
barndommen.

Halimatoz bruges til at behandle polyartikulaer juvenil idiopatisk artrit hos bgrn og unge i alderen

fra 2 til 17 ar og entesopatirelateret artrit hos bgrn og unge i alderen 6-17 ar. Du skal farst behandles
med anden sygdomsdaempende medicin sdsom methotrexat. Hvis disse l&egemidler ikke virker godt
nok, vil patienterne fa Halimatoz til behandling af deres polyartikulare juvenile idiopatiske artrit eller
entesopatirelateret artrit.

Plaque-psoriasis hos bgrn

Plaque-psoriasis er en inflammatorisk hudlidelse, som forarsager rgde, skellende, skorpede ple
huden dakket med sglvfarvede skal. Plaque-psoriasis kan ogsa pavirke neglene. Det far de

smuldre, blive fortykkede og lgfte sig fra neglelejet, hvilket kan veere smertefuldt. Psoriasévnodes
at veere forarsaget af et problem med kroppens immunsystem, som farer til gget produl%

hudceller. \

Halimatoz bruges ogsa til at behandle alvorlig plague-psoriasis hos bgrn og ur% eren 4 til 17 ar,
hos hvem leegemidler pafgrt huden og behandlinger med ultraviolet lys ente Ikk&har virket godt nok
eller ikke er egnede.

Crohns sygdom hos bgrn &Q
%)

Crohns sygdom er en inflammatorisk sygdom i tarmen.

Halimatoz bruges til at behandle moderat til alvorlig Cr, gdom hos bern og unge i
alderen 6-17 ar.

Dit barn vil maske farst fa anden medicin. Hvi ne medicin ikke virker godt nok, vil dit barn fa
Halimatoz for at mindske sygdomstegn og er pa hans/hendes sygdom.

<
Ikke-infektigs uveitis hos bgrn \

Ikke-infektigs uveitis er en betaen gllgnende (inflammatorisk) sygdom, som pavirker bestemte dele
af gjet. Inflammationen kan f |I nedsat syn og/eller fluer i gjet (sorte pletter eller sveerm af
uklarheder i gjet, som be i synsfeltet). Halimatoz virker ved at reducere denne inflammation.

Halimatoz bruges til 3 ndle barn fra 2 ar med kronisk ikke-infektigs uveitis med inflammation,
som pavirker forr af gjet.

Dit barn vil farst fa anden medicin. Hvis den medicin ikke virker godt nok, vil dit barn fa
Halimato mindske sygdomstegn og symptomer pa hans/hendes sygdom.

2. et skal du vide, for dit barn begynder at tage Halimatoz
Tag ikke Halimatoz

o hvis dit barn er allergisk over for adalimumab eller et af de gvrige indholdsstoffer i Halimatoz
(angivet i punkt 6).

o hvis dit barn har en alvorlig infektion, herunder tuberkulose, sepsis (blodforgiftning) eller andre
opportunistiske infektioner (useedvanlige infektioner i forbindelse med et svaekket
immunforsvar). Det er vigtigt, at du informerer leegen, hvis dit barn far symptomer pa
infektioner, f.eks. feber, sar, treethedsfornemmelse, tandproblemer (se ”Advarsler og
forsigtighedsregler”).
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) hvis dit barn lider af moderat eller alvorligt hjertesvigt. Det er vigtigt at informere leegen, hvis
dit barn har eller har haft en alvorlig hjertesygdom (se ”Advarsler og forsigtighedsregler”).

Advarsler og forsigtighedsregler
Kontakt laegen eller apotekspersonalet fgr anvendelse af Halimatoz.

Allergisk reaktion

o Hvis dit barn far allergiske reaktioner med symptomer som trykken for brystet, hveesende
vejrtreekning, svimmelhed, heevelser eller udslat, sa undlad at injicere mere Halimatoz, og
kontakt straks leegen, da disse reaktioner i sjeldne tilfeelde kan veare livstruende. \

Infektion K@

o Hvis dit barn har en infektion, herunder langvarig eller lokaliseret infektion (f,ek&ér), skal
du kontakte din laege, fer dit barn begynder at bruge Halimatoz. Kontakt IaegeQ iSdueri
tvivl.

o Infektioner kan opsta lettere under behandling med Halimatoz. Risikoe
lungefunktion er nedsat. Disse infektioner kan veere alvorlige og inkl
infektioner forarsaget af virus, svampe, parasitter eller bakterier el
infektionsorganismer og sepsis (blodforgiftning).

o I sjeeldne tilfeelde kan disse infektioner veere livstruende. D§ tigt at informere laegen, hvis

ige, hvis dit barns
efier tuberkulose,
re usedvanlige

dit barn far symptomer som feber, sar, treethedsfornemm er tandproblemer. Din laege kan
anbefale midlertidig afbrydelse af behandling med Hald .

Tuberkulose /g’Q
o Eftersom der har veeret rapporteret tilfeelde a}\ erkulose hos patienter i behandling med

adalimumab, vil leegen undersgge dit b r tegn og symptomer pa tuberkulose, far
behandling med Halimatoz pabegyn ette vil omfatte en omhyggelig gennemgang af dit
barns sygdomshistorie og screent (f.eks. rantgenundersggelse af lunger og en
tuberkulintest). Disse undersggelsendg resultaterne heraf ber registreres pa dit barns patientkort.
Det er meget vigtigt at infor, leegen, hvis dit barn nogensinde har haft tuberkulose, eller hvis
han/hun har veeret i teet kontdkt' med nogen, som har haft tuberkulose. Tuberkulose kan udvikles
under behandlingen, Iv om dit barn har faet forebyggende behandling mod tuberkulose
Hvis der viser sigesy dmer pa tuberkulose (vedvarende hoste, veegttab, slgvhed, let feber)

eller anden form nfektion under eller efter behandlingen, bar laegen straks informeres.
Rejse/gentagne ir@
o Fort a&ge, hvis dit barn har haft fast bopzl eller rejst i omrader, hvor svampeinfektioner
S lasmose, kokcidioidomyse eller blastomykose er almindelige.

o \Eertael din lege, hvis dit barn har en sygdomshistorie med gentagne infektioner eller andre
tilfelde, der forgger risikoen for infektioner.

Hepatitis B-virus

o Forteel din lzege, hvis dit barn er baerer af hepatitis B-virus (HBV), hvis han/hun har aktiv
HBV-infektion, eller hvis du tror, han/hun kan have risiko for at fa HBV. Lagen vil teste dit
barn for HBV. Adalimumab kan reaktivere HBV-infektion hos mennesker, der barer denne
virus. | sjeeldne tilfeelde, specielt hvis dit barn tager anden medicin, der undertrykker
immunsystemet, kan reaktivering af HBV-infektion blive livstruende.

Operation eller tandbehandling
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) Huvis dit barn skal opereres eller have tandbehandling, skal du fortelle din laege, at dit barn tager
Halimatoz. Din leege kan anbefale midlertidig afbrydelse af Halimatoz.

Demyeliniserende sygdom

o Hvis dit barn har eller udvikler demyeliniserende sygdom (en sygdom, der pavirker det
isolerende lag rundt om nerverne som dissemineret sklerose), vil din leege afgere, om han/hun
skal have eller fortsatte med at fa Halimatoz. Fortzl straks din leege, hvis han/hun far
symptomer sasom &ndringer i syn, svaghed i arme eller ben eller fglelseslgshed eller en
snurrende fornemmelse et sted i kroppen.

Vacciner \

o Visse vacciner indeholder levende men svaekkede former for sygdomsfremkaldende b r
eller virusser og bar ikke gives under Halimatoz-behandling i tilfelde af, at de glve
Tal med laegen, fer dit barn far nogen form for vaccine. Det anbefales, at barn,s
muligt far alle vaccinationer i overensstemmelse med gaeldende retnlngsllnjegcg res alder,
far behandlingen med Halimatoz indledes.
Hvis dit barn far Halimatoz, mens hun er gravid, kan hendes spadbarn
at fa en infektion i op til ca. fem maneder efter dit barns sidste dosis graviditeten. Det er
vigtigt, at du forteeller hendes barns laege og andre sundhedsperson dit barn fik Halimatoz
under graviditeten, sa de kan beslutte, hvornar hendes spadba @ﬂr accineres.

hgjere risiko for

Hjertesvigt

o Det er vigtigt at informere laegen, hvis dit barn harﬁ@ haft en alvorlig hjertesygdom. Hvis
dit barn har lettere hjertesvigt og bliver behandl alimatoz, skal status for hjertesvigtet
falges ngje af leegen. Hvis dit barn udvikler@ far forveerrede symptomer pa hjertesvigt

(f.eks. stakandethed eller haevede fadder), sk kontakte din laege gjeblikkeligt.

Feber, bld merker, blgdning eller bleghed \b

o Hos nogle patienter vil kroppeg i I&e roducere tilstraekkeligt af de blodlegemer, som bekaemper
infektioner eller hjelper m z& toppe bladninger. Hvis dit barn far feber, som ikke vil

forsvinde, bla meerker gller er meget let eller er meget bleg, skal du omgaende henvende dig
til din lzege. Din leege ventuelt beslutte at afbryde behandlingen.
Kreeft R 6\

o Der er set r@jaeldne tilfeelde af visse kreefttyper hos patienter, som tager adalimumab eller
-haemmere. Patienter med mere alvorlig reumatoid artrit, som har haft sygdommen i
have gget risiko i forhold til gennemsnittet for at fa lymfomer og leukaemi

r, som pavirker blodlegemer og knoglemarv). Nar dit barn tager Halimatoz, kan

n for at fa et lymfom, leukami eller andre former for kraeft gges. | sjeldne tilfeelde er der

\59 en alvorlig type af lymfom hos patienter, som tog adalimumab. Nogle af disse patienter blev

ogsa behandlet med leegemidlerne azathioprin eller mercaptopurin. Fortel din leege, hvis dit
barn far leegemidlerne azathioprin eller mercaptopurin sammen med Halimatoz.

o Derudover er der set tilfeelde af ikke-melanom hudkraft hos patienter, der tager adalimumab.
Hvis der kommer nye omrader med beskadiget hud under eller efter behandlingen, eller hvis de
nuverende beskadigede omrader forandrer sig, skal du fortalle det til din laege.

o Der har veeret tilfeelde af kraeft, der er forskellig fra lymfom hos patienter med en specifik
lungesygdom kaldet kronisk obstruktiv lungesygdom (KOL), der var i behandling med en anden
TNFa-haeemmer. Hvis dit barn har KOL, eller ryger meget, bar du diskutere med din leege, om
behandling med en TNFa-heemmer er passende for dit barn.
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Autoimmune sygdomme

o | sjeeldne tilfeelde kan behandling med Halimatoz resultere i lupus-lignende syndrom. Fortal din
lege hvis der opstar symptomer sasom vedvarende uforklarligt udslet, feber, ledsmerter eller
treethed.

Bgrn og unge

Giv ikke Halimatoz til bgrn under 2 ar med polyartikuler juvenil idiopatisk artrit.

Giv ikke Halimatoz til bgrn under 4 ar med padiatrisk plaque-psoriasis eller padiatrisk _colitis
ulcerosa.

Giv ikke Halimatoz til bgrn under 6 ar med padiatrisk Crohns sygdom.

Brug ikke 40 mg fyldt injektionssprajte, hvis det anbefales at bruge andre doser end 40 r@\

Brug af anden medicin sammen med Halimatoz é

*
Forteel altid leegen eller apotekspersonalet, hvis dit barn bruger anden medicin, for rgkhg r brugt
anden medicin eller planlaegger at bruge anden medicin. O
Halimatoz kan anvendes sammen med methotrexat eller visse sygdomsmo N@cende antireumatiske
leegemidler (sulfasalazin, hydroxychloroquin, leflunomid og guldpraepar il injektion),
kortikosteroider eller smertemedicin, herunder non-steroide anti-infl atoriske leegemidler
(NSAIDs). &
Pa grund af gget risiko for alvorlig infektion, ma dit barn ik alimatoz sammen med medicin,
der indeholder de aktive stoffer anakinra eller abatacept. fales ikke at kombinere adalimumab
savel som andre TNF-antagonister og anakira eller ab , grundet den mulige ggede risiko for
infektion som for eksempel alvorlige infektioner mulige farmakologiske interaktioner
(legemidlers pavirkning pa hinanden). Hvis du har Spgfgsmal, skal du tale med din laege.

Graviditet og amning

* :

o Dit barn ber overveje brugen p$je preevention for at forhindre graviditet og fortsatte
brugen mindst 5 maneder eégn sidste behandling med Halimatoz.

o Huvis dit barn er gravid,har Mistanke om at hun er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal
du spgrge hendes leeg ads, far hun tager dette leegemiddel.

o Halimatoz ber k \% des under graviditeten, hvis det er tydeligvis ngdvendigt.

o Der var ifglge € iditetsstudie ikke hgjere risiko for misdannelser, nar moderen havde faet
adalimumab graviditeten, ved sammenligning med mgdre med samme sygdom, som ikke
havde faet adaimumab.

o Halimat anvendes under amning.
o Hvis %rn far Halimatoz, mens hun er gravid, kan hendes spadbarn have en hgjere risiko for
ektion.
o er vigtigt, at du forteeller hendes barns lzege og andre sundhedspersoner om hendes brug af
alimatoz under graviditeten, far hendes barn far nogen vaccinationer (for mere information om
vacciner, se afsnittet "Advarsler og forsigtighedsregler").

Trafik- og arbejdssikkerhed

Halimatoz kan i mindre grad pavirke evnen til at fare motorkaretgj, cykle eller betjene maskiner. Du
kan fa synsforstyrrelser og en fornemmelse af, at rummet drejer rundt (svimmelhed), efter du har taget
Halimatoz.

Halimatoz indeholder natrium

Denne medicin indeholder mindre end 1 mmol natrium (23 mg) pr. 0,4 ml dosis, dvs. den er i det
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vaesentlige natriumfri.

3. Sadan skal du tage Halimatoz

Tag altid leegemidlet ngjagtigt efter leegens eller apotekspersonalets anvisning. Er du i tvivl, sa sperg
leegen eller apotekspersonalet.

Halimatoz fas som en 40 mg pen samt som 20 mg og 40 mg fyldte injektionssprgjter, sa patienter kan
administrere en fuld dosis pa 20 mg eller 40 mg.

Polyartikulzr juvenil idiopatisk artrit

Alder og kropsveegt Hvor meget og hvor ofte Bemarkninger \

skal det tages? @
Bgrn, unge og voksne fra 2 ar, 40 mg hver anden uge Ikke relevant @K
som vejer 30 kg eller mere
Barn, unge og voksne fra 2 ar, 20 mg hver anden uge Ikke relevant \vj
som vejer 10 kg til under 30 kg r\ﬁ

N
O

Entesopatirelateret artrit (P2
Alder og kropsvaegt Hvor meget og hvor ofte @zm‘érkninger

skal det tages? ¢
Barn, unge og voksne fra 6ar, 40 mg hver anden uge - Ikke relevant
som vejer 30 kg eller mere
Barn, unge og voksne fra 6 ar, 20 mg hver anden ugeQ Ikke relevant
som vejer 15 kg til under 30 kg @
Plague-psoriasis hos bgrn )
Alder og kropsveegt Hvor &wg hvor ofte Bemearkninger

ska?%!ages?
Barn og unge fra 4 Farste ®osis er 40 mg, Ikke relevant
til 17 ar, som vejer é‘fulgt af 40 mg én uge
30 kg eller mere \ ere.

\@ Derefter er den seedvanlige
., A dosis 40 mg hver anden uge.

Bgarn og unge fra 4 N\ Farste dosis er Ikke relevant
til 17 ar, som ve'e@ 20 mg, efterfulgt af
15 kg til under 20 mg én uge

30 kg Q senere.

Derefter er den

\/ seedvanlige dosis

20 mg hver anden
uge.
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Crohns sygdom hos bgrn

Alder og kropsveegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemearkninger

Bgrn og unge fra 6
til 17 ar, som vejer
40 kg eller mere

Farste dosis er 80 mg (som to
40 mg injektioner pa én dag),
efterfulgt af 40 mg hver anden
uge med begyndelse to uger
senere.

Hvis der er brug for et hurtigere
respons, kan laegen ordinere en
farste dosis pa 160 mg (som fire
40 mg injektioner pa én dag
eller to 40 mg injektioner pr.
dag i to fortlgbende dage),
efterfulgt af 80 mg (som to

40 mg injektioner pa én dag) to
uger senere.

Derefter er den sedvanlige
dosis 40 mg hver anden uge.

Hvis denne dosis ikke virker
godt nok, kan dit barns leege
gge dosis til 40 mg hver uge
eller 80 mg hver anden uge.

Barn og unge fra 6
til 17 ar, som vejer
under 40 kg

Farste dosis er 40 mg, &
efterfulgt af 20 mg hver and%

uge med begyndelse to ugq

senere. Q
Hvis der er bru f({&irtigere
respons, kan Iaeé\ inere en
mg (som to

er pa én dag),
40 mg to uger

@reﬁer er den seedvanlige

is denne dosis ikke virker

b godt nok, kan dit barns lege age
hyppigheden af dosis til 20 mg
hver uge.

dosis 20 mg hver anden uge.

*

Ikke-infektigs uveiti

barn

Alder og kropst\

4

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemearkninger

Barn og un 40 mg hver anden uge sammen | Lagen kan ogsa ordinere en

2 ar, so med methotrexat farste dosis pa 80 mg, som kan

30 kg ere gives én uge far start af den
N L seedvanlige dosis.

Born 6g unge fra
2 ar, som vejer
under 30 kg

20 mg hver anden uge sammen
med methotrexat

Leaegen kan ogsa ordinere en
farste dosis pa 40 mg, som kan
gives én uge for start af den
sedvanlige dosis.

Metode og indgivelsesvej

Halimatoz indgives ved injektion under huden (subkutan injektion).

Detaljeret vejledning om, hvordan Halimatoz injiceres, gives i punkt 7 ”Brugsvejledning”.
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Hvis du har taget for meget Halimatoz

Hvis du ved en fejltagelse injicerer Halimatoz hyppigere end forskrevet, skal du kontakte laegen eller
apotekspersonalet og forklare, at dit barn har faet mere medicin end ngdvendigt. Tag altid medicinens
ydre karton med, ogsa selvom den er tom.

Hvis du har glemt at tage Halimatoz

Hvis du glemmer at give dit barn en injektion, skal du injicere den neste dosis af Halimatoz, sa snart
du kommer i tanke om det. Fortsat dernast med at injicere dit barns naste dosis som planlagt pa den
oprindeligt fastlagte dag, som om du ikke havde glemt en dosis.

Hvis du holder op med at tage Halimatoz \

Beslutningen om at stoppe med at bruge Halimatoz skal diskuteres med dit barns lzege. Sy@grnerne
kan komme igen efter ophgr af behandlingen. . %

xO
4.  Bivirkninger @,0

Dette lezgemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger @ikke alle far bivirkninger. De
fleste bivirkninger er af let til moderat grad. Der kan dog foreko, mere alvorlige bivirkninger, som
kreever behandling. Bivirkninger kan forekomme op til 4 ma ler mere efter den sidste
Halimatoz-injektion.

Sparg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

Sag straks leegehjelp, hvis du bemarker fglgend t@ en allergisk reaktion eller hjertesvigt:
) alvorligt udsleet eller nzldefeber

. havelser i ansigt, haender eller fedder @

o besvaer med at traekke vejret eller sy

) stakandethed ved fysisk anstreng& r nar du ligger ned, eller haevede fadder.

Kontakt leegen sa hurtigt som m@ hvis du bemeerker et eller flere af falgende symptomer:

. tegn og symptomer pa infe , sasom feber, kvalme, sar, tandproblemer eller smerter ved
vandladning, falelse hed eller treethed eller hoste;

o symptomer pa ne emer som snurren og prikken, falelseslgshed, dobbeltsyn eller svaghed
i arme og ben;e

. tegn pa hudk

en bule eller &bent sér, som ikke vil hele;

o tegn og sy er, som kan tyde pa blodsygdomme sasom vedvarende feber, bla merker,
bnadnin@a hed.
Falgen inger er observeret ved brug af adalimumab:

M?git; mindelige (kan pavirke flere end 1 ud af 10 personer)

reaktioner ved injektionsstedet (herunder smerter, haevelse, radme eller klge)
luftvejsinfektioner (inklusive forkalelse, labende nase, bihulebetaendelse, lungebetendelse)
hovedpine

mavesmerter

kvalme og opkastning

udsleet

muskelsmerter.
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Almindelige (kan pavirke op til 1 ud af 10 personer)

alvorlige infektioner (inklusive blodforgiftning og influenza)
tarminfektioner (inklusive betaendelse i mave og tarm)
hudinfektioner (inklusive bindevavsbetaendelse og helvedesild)
greinfektioner

infektioner i munden (inklusive tandinfektioner og forkalelsessar)
infektioner i kansvejene

urinvejsinfektion

svampeinfektioner

ledinfektioner

godartede svulster

hudkraeft

allergiske reaktioner (inklusive sesonbestemt allergi)

dehydrering (veeskemangel) 6®K
N\

humarsvingninger (inklusive depression)

s O

folelsesforstyrrelser sasom snurren, prikken eller falelseslgshed 0

migraene @.
symptomer pa nerverodskompression (inklusive smerter i den @er e del af ryggen og
bensmerter) K

synsforstyrrelser

beteendelse i gjet Q
betendelse i gjenlaget og haevede gjne Q
vertigo (fornemmelse af at snurre rundt)

fornemmelse af hurtige hjerteslag \@

hgjt blodtryk

redme @
blodansamling . %

hoste &

astma

kortandethed &
blgdning i mave-tarm-Kapalen
sure opsted (fordﬂj@ veer, oppustethed, halsbrand)
syrereflukssyggo

Sjegrens syn
klge
klgende

klusive tarre gjne og ter mund)

bla
i ion i huden (sasom eksem)
negle og tanegle knakker
\%et svedtendens
hartab
nye udbrud eller forveerring af psoriasis
muskelspasmer
blod i urinen
nyreproblemer
brystsmerter
gdem (vaeskeophobning i kroppen, som far det pavirkede vav til at haeve)
feber
nedsat antal blodplader med forgget risiko for blgdning eller bla meerker
forringet sarheling.
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Ikke almindelige (kan pavirke op til 1 ud af 100 personer)

usadvanlige infektioner (som inkluderer tuberkulose og andre infektioner), som forekommer,
nar modstandskraften mod sygdom er nedsat

neurologiske infektioner (inklusive viral meningitis)

gjeninfektioner

bakterieinfektioner

irritation og infektion i tyktarmen (diverticulitis)

kreeft inklusive kreeft, der rammer lymfesystemet (lymfom) og modermaerkekreeft

sygdomme i immunsystemet, som kan pavirke lungerne, huden og lymfeknuderne (viser sig
oftest som en sygdom, der kaldes sarkoidose)

vaskulitis (beteendelse i blodkar) \

rysten

neuropati (nerveskade) &Q
slagtilfeelde

dobbeltsyn . %
haretab, summen for grerne K
fornemmelse af uregelmassige hjerteslag sasom oversprungne slag \O
hjerteproblemer, som kan forarsage kortandethed og havede ankler

hjertetilfeelde @,

seklignende udposning pa vaeggen af en starre pulsare (aneurisme), Betendelse og blodprop i
en blodare, tilstopning af et blodkar %

lungesygdom, som forarsager kortandethed (inklusive inf@hatlon)

blodprop i lungerne (lungeemboli)

unormal ophobning af veeske mellem lungehindern %eﬁusion)
inflammation i bugspytkirtlen, som kan give alverfige smerter i maven og ryggen

synkebesveer
havelse i ansigtet
inflammation i galdebleren, galdestg |®

fedtlever (ophobning af fedt i leverc
nattesved %

ar

unormal muskelnedbrydnin &

systemisk lupus erythelﬁ:g (en immunforstyrrelse, der indbefatter beteendelse i huden,
hjertet, lungerne, | (@ andre organsystemer)

szvnafbrydelser 6\

impotens \

inflammati

Sjeeldne (k ke op til 1 ud af 1.000 personer)

(kreeft, som pavirker blod og knoglemarv)

rlig allergisk reaktion med shock

issemineret sklerose

nerveforstyrrelser (sasom inflammation (beteendelse) i synsnerven og Guillain-Barré syndrom,
en sygdom, som kan forarsage muskelsvaghed, unormal fglesans, prikken i arme og overkrop)
hjertestop

lungefibrose (dannelse af arveev i lungerne)

perforering af tarmen (hul i tarmveeggen)

hepatit (leverbeteendelse)

genopblussen af hepatitis B-infektion

autoimmun hepatit (leverbeteendelse forarsaget af kroppens eget immunsystem)
inflammation/betendelse i hudens blodkar (kutan vaskulitis)

Stevens-Johnsons syndrom (livstruende reaktion med influenza-lignende symptomer og udslet
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med blarer)

gdem (haevelse) i ansigtet forbundet med allergiske reaktioner
beteendelseslignende hududslet (erythema multiforme)
lupus-lignende syndrom

angiogdem (lokal havelse af huden)

lichenoid hudreaktion (klgende radligt-lilla hududslet).

Ikke kendt (hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhandenvzarende data)

o hepatosplenisk T-cellelymfom (en sjeelden form for blodkraeft, som ofte er dgdelig)
o Merkelcellekarcinom (en type hudkreft)

o Kaposis sarkom, en sjelden type kraeft, der er forbundet med infektion med humant herpe$yirus

8. Kaposis sarkom forekommer oftest som lilla leesioner pa huden @
o leversvigt &
o forveerring af en tilstand, som kaldes dermatomyositis (ses som hududslat ledsag t@
muskelsvaghed). .

Nogle bivirkninger, som er set med adalimumab har ikke symptomer og kan k@gges ved

blodpraver. Disse inkluderer: 0
Meget almindelige (kan pavirke flere end 1 ud af 10 personer) @'

o nedsat antal af hvide blodlegemer &

o nedsat antal af rgde blodlegemer @

o forhgjede lipider i blodet q

o forhgjede leverenzymer.

Almindelige (kan pavirke op til 1 ud af 10 person@h)(&
forhgjet antal hvide blodlegemer & l @

[ ]

o nedsat antal blodplader .

. forhgjet urinsyre i blodet \

. unormale blodmalinger af n m

. lave blodmalinger af calciu

. lave blodmalinger af %L

o hgjt blodsukker \

. hgje blodmali ctatdehydrogenase
. tilstedeveerel toantistoffer i blodet

. lavt kaliu et.

Ikke almin&(kan pavirke op til 1 ud af 100 personer)
. jede bilirubinmalinger (leverblodtest)

SjM (kan pavirke op til 1 ud af 1.000 personer)

. nedsat antal hvide blodlegemer, rgde blodlegemer og blodplader.

Indberetning af bivirkninger

Huvis dit barn oplever bivirkninger, bgr du tale med din lzege eller apotekspersonalet. Dette gaelder

ogsa mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indlaegsseddel. Du eller dine pargrende kan
ogsa indberette bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem

anfert i Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjeelpe med at fremskaffe mere
information om sikkerheden af dette leegemiddel.
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5. Opbevaring
Opbevar legemidlet utilgeengeligt for barn.

Brug ikke lzegemidlet efter den udlgbsdato, der star pa etiketten/blisterpakningen/pakningen efter
EXP. Udlgbsdatoen er den sidste dag i den naevnte maned.

Opbevares i kaleskab (2 — 8°C). Ma ikke nedfryses. Ma ikke omrystes.

Opbevar den fyldte injektionssprgijte i den ydre karton for at beskytte mod lys.

Alternativ opbevaring: &é\

Hvis det er ngdvendigt (f.eks. nar du rejser), kan Halimatoz opbevares ved stuetemper r@

til 25 °C) i en periode pa hgjst 21 dage — sarg for at beskytte det mod lys. Nar din fy,

injektionssprajte er taget ud af kgleskabet og har veeret opbevaret ved stuetemper al
injektionssprgjten bruges indenfor 21 dage eller kasseres, ogsa selv om deb& e leegges tilbage i
kaleskab.

Du skal registrere den dato, hvor din fyldte injektionssprajte forst tages ud'af kaleskabet, og den dato
efter hvilken, den skal kasseres. &

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe medici @Af hensyn til miljget ma du ikke
smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespande

6. Pakningsstagrrelser og yderligere oplysnirﬁ&

Halimatoz indeholder \ l @
kin

*
- Aktivt stof: adalimumab. Hver fyh{ jektionssprgjte indeholder 20 mg adalimumab i 0,4 ml

oplgsning. g
- @vrige indholdsstoffer: adi@/ e, citronsyremonohydrat, natriumchlorid, mannitol,
polysorbat 80, saltsyre,*(t;iumhydroxid og vand til injektionsvaesker.

Udseende og paknirlgsé ser

Halimatoz 20 Wnsvaeske, oplasning (injektion) i fyldt injektionssprgijte til brug til barn

leveres som en klar til lettere opaliserende, farvelgs til let gullig injektionsvaeske.

kanyle téfse med fingerstotte, kanylehatte i gummi og plastikstempel med 0,4 ml

inj@o/ ske.

Pakningen indeholder 2 fyldte injektionssprgjter med Halimatoz.

Halimatog s i en Klar, type 1-glas-engangssprgjte med en kanyle i rustfrit stal med en
®

Ikke alle pakningsstarrelser er ngdvendigvis markedsfart.
Halimatoz findes som en fyldt injektionssprgjte og en fyldt pen (SensoReady).
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Indehaver af markedsferingstilladelsen:

Sandoz GmbH
Biochemiestr. 10
6250 Kundl
Dstrig

Fremstiller:

Sandoz GmbH Schaftenau
Biochemiestr. 10

6336 Langkampfen

@Dstrig

Hvis du gnsker yderligere oplysninger om dette liegemiddel, skal du henvende dig til den

repraesentant for indehaveren af markedsfgringstilladelsen

Belgié/Belgique/Belgien
Sandoz nv/sa
Tél/Tel: +32 2 722 97 97

Bbarapus
Canno3 bearapus KUT
Ten.: +359 2 970 47 47

Ceska republika
Sandoz s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark/Norge/island/Sverige Qg/lalta

Sandoz A/S

TIf: +45 63 95 10 00 &*

Deutschland
Hexal AG é

Tel: +49 8024 908 0 \

Eesti . 6\6
Sandoz d.d. Eesti filj &k

Tel: +372 665 24

E\rada @

Novartis A.E.B.E.
Tnh: + 811712

ESM

Sandoz Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 900 456 856

France
Sandoz SAS
Tél: +33 14964 48 00

Hrvatska
Sandoz d.o.o.
Tel: +3851 23 53 111

Lietuva
Sandoz Pharmaceuticals d
Tel: +370 5 2636 037

Sandoz nv/saTél

Luxembourg/L@b&
Magya
S% uhgaria Kft.

Jel 1430 2890

andoz Pharmaceuticals d.d.
Tel: +356 21222872

Nederland
Sandoz B.V.
Tel: +31 36 52 41 600

Osterreich
Sandoz GmbH
Tel: +43 5338 2000

Polska
Sandoz Polska Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 209 70 00

Portugal
Sandoz Farmacéutica Lda.
Tel: +351 21 196 40 00

Roméania
Sandoz SRL
Tel: +40 21 407 51 60

Slovenija

Lek farmacevtska druzba d.d.

Tel: +386 1 580 21 11
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Ireland Slovenska republika

Rowex Ltd. Sandoz d.d. - organiza¢na zloZka
Tel: + 353 27 50077 Tel: +421 2 48 200 600

Italia Suomi/Finland

Sandoz S.p.A. Sandoz A/S

Tel: +39 02 96541 Puh/Tel: +358 010 6133 400
Kvnpog United Kingdom

Sandoz Pharmaceuticals d.d. Sandoz Limited

TnA: +357 22 69 0690 Tel: +44 1276 69 8020

Latvija \
Sandoz d.d. Parstavnieciba Latvija @

Tel: +371 67 892 006 @K

Denne indleegsseddel blev senest eendret 5\'0
Andre informationskilder @9

Du kan finde yderligere oplysninger om dette leegemiddel pa Det F{@’éiske Laegemiddelagenturs
hjemmeside: http://www.ema.europa.eu.

7. Brugsanvisning Q

For at undga infektioner og for at sikre, at du bru r(@linen korrekt, er det vigtigt, at du falger
denne vejledning. g\

Serg for at laese, forsta og folge denne brug%. ing, for du injicerer Halimatoz. Din laege viser dig,
hvordan du skal forberede og injicere Hali z korrekt med den fyldte injektionssprgjte, inden du
bruger det for farste gang. Tal med din , hvis du har nogen spargsmal.

Din Halimatoz fyldte engan%ss\;i@e med kanylebeskyttelse og fingerstatte som tilfgjelse

Ka nylepe&g'else Fingerstotte Stempel
N\

Kanylehaett Vindue Kanylebeskyt- ﬁfvrgg ek
Ftiket & telsesvinger

Q@ udlgbsdato £
n ﬂﬂllllll\ﬂ;: Al ____, - N

\_"l. LAl

Figur A: Halimatoz fyldt injektionssprgjte med kanylebeskyttelse og fingerstatte som tilfajelse

Det er vigtigt, at du:

o ikke abner den ydre emballage, for du er Klar til at bruge sprajten.

o ikke bruger sprgjten, hvis forseglingen pa blisterkortet er itu, da den i sa fald maske ikke er
sikker for dig at bruge.
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. aldrig efterlader sprgjten uden opsyn, hvor andre kan komme i kontakt med den.

o ikke ryster sprgjten

o hvis du taber sprgjten, sa brug den ikke, hvis den ser ud til at vaere beskadiget, eller hvis du
tabte den, uden at kanylehzatten var pa.

o ikke fjerner kanylehatten fgr umiddelbart inden, du giver injektionen.

o passer pa ikke at rgre ved kanylebeskyttelsesvingerne far brug. Hvis du rgrer ved dem, kan
kanylebeskyttelsen blive aktiveret for tidligt. Fjern ikke fingerstgtten far injektionen.

o injicer Halimatoz 15-30 minutter efter, at du har taget det ud af keleskabet for at fa en mere
behagelig injektion.

o smid den brugte sprgjte bort, straks efter du har brugt den. Brug ikke sprgjten igen. Se "4.
Bortskaffelse af brugte sprgjter” i slutningen af denne brugsvejledning.

Sadan skal du opbevare Halimatoz: \

o Opbevar din pakning med sprajter i et kaleskab mellem 2 °C og 8 °C. &

o Hvis det er ngdvendigt (f.eks. nar du rejser), kan Halimatoz opbevares ved stuetem ur (op
til 25 °C) i en periode pa hgjst 21 dage — sgrg for at beskytte den mod lys. Nar en er taget
ud af kaleskabet og har veeret opbevaret ved stuetemperatur, skal pennen brl&
indenfor 21 dage eller kasseres, ogsa selv om den senere laegges tilba kabet. Du skal
registrere den dato, hvor sprgjten farst tages ud af kaleskabet, og den d er hvilken, den
skal kasseres.

o Opbevar sprgjterne i den originale pakning, indtil du er klar til at b dem, for at beskytte dem

mod lys. _ _ _ &Q

o Opbevar ikke sprgjterne i ekstrem varme eller kulde.

o Sprajterne ma ikke nedfryses

Halimatoz og andre leegemidler skal opbevares uden hs reekkevidde.
Hvad skal du bruge til din injektion? \

I din pakning finder du:
o Halimatoz fyldt(e) |njekt|onssprﬂ}6§ se Figur A). Hver sprgjte indeholder 20 mg/0,4 ml
Halimatoz.

Leag falgende ting pa et rent og fladt underl%@

Falgende er ikke inkluderet i &%mg (se Figur B):
. Alkoholserviet @
o Vatkugle eller ga&fq

o Kanyleboks

Figur B: ting, der ikke er inkluderet i pakningen

Se "4. Bortskaffelse af brugte sprgjter” i slutningen af denne brugsvejledning.
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For injektion

Figur C: kanylebeskyttelse er ikke aktiveret — Figur D: kanylebeskyttelse er aktiveret — brug
sprgjten er klar til brug den ikke
(o] I denne figur er kanylebeskyttelsen (o] I denne figur er
IKKE AKTIVERET. kanylebeskyttelsen
o] Sprgjten er klar til brug (se Figur C). AKTIVERET. \
0  BRUG IKKE sprgjten @
(se Figur D). &

)

Forberedelse af sprgjten

)
For at f en mere behagelig injektion, skal du tage blisterkortet med sprgjte }f kaleskabet og
lade det ligge udbnet pa bordet i 15-30 minutter, indtil det far stuetempe‘&

Tag sprejten ud af blisterkortet.
Se godt efter i vinduet. Oplasningen skal veere farvelgs til let gulli klar til let

opaliserende. Brug den ikke, hvis du ser partikler og/eller misfarvnifng. Hvis du er bekymret
over, hvordan oplgsningen ser ud, sa kontakt apoteksperson at fa hjeelp.

Brug ikke sprgjten, hvis den er itu eller hvis kanylebekyt er aktiveret. Returner sprgjten og
pakningen, som den kom i, til apoteket.

Kontroller udlgbsdatoen (EXP) pa din sprajte. Bru@rﬂjten efter den angivne udlgbsdato.

Kontakt apotekspersonalet, hvis sprgjten ikke Q@)e alle de ovenstaende tjek.

1.

A%

Valg af injektionsstedet: @

Anbefalet injektionssted er pa fw&@fdine lar. Du kan
ogsa bruge nederste del af mav n,\Q ikke i et omrade i en
omkreds pa 5 cm rundt om digd%avle (se Figur E).

Velg et andet omrade, ve% du giver dig selv en
injektion. q\'

Injicer ikke i et o%%‘zlvor huden er gm, har bla marker,

er rad, skeller gl ard. Undga omrader med ar eller

streekmaerker. u har psoriasis, skal du IKKE injicere
direkte io ed plaque-psoriasis.

Q@ Figur E: veelg dit injektionssted
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Rensning af injektionsstedet:
Vask dine hander grundigt med saebe og vand.

Rens injektionsstedet med en alkoholserviet ved hjelp af
cirklende beveegelser. Lad det tarre, far du injicerer
(se Figur F).

Rar ikke ved det rensede omrade, fer du injicerer.

Giv injektionen:

Treek forsigtigt kanylehatten lige af for at fjerne den fra
sprgjten (se Figur G).

Laeg kanylehztten vaek.

Maske ser du en drabe vaeske komme ud af kanylen.
Det er normalt.

S

Klem forsigtigt om huden pa injektionssteéthse Figur H).

Stik kanylen ind i huden som vist. I

Pres kanylen helt ind for at sikre, at
fuldsteendigt ind. ‘\

idlet kommer

Hold sp % vist (se Figur I).

Skub fangsomt stemplet s& langt ned, som det kan komme,
aSten delhovedet er mellem kanylebeskyttelsesvingerne.
"g». stemplet presset helt ned, mens du holder sprgjten

\ga le i 5 sekunder.
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Hold stemplet presset helt ned, mens du forsigtigt lafter
kanylen lige ud af injektionsstedet og giver slip pa din hud
(se Figur J).

Giv langsomt slip pa stemplet, og lad kanylebeskyttelses-
hylsteret automatisk deekke den synlige kanyle (se Figur
K).

Der kan vere en lille smule blod pa injektionsstedet. Du
kan presse en vatkugle eller et gazebind pa injektions-
stedet og holde det fast i 10 sekunder. Gnid ikke pa
injektionsstedet. Hvis det er ngdvendigt, kan du deekke
injektionsstedet med et lille plaster.

A%
S

Bortskaffelse af brugte sprajter:

De brugte sprgjter bortskaffes i en kanyleb
(lukkelig, brudfast beholder). Kanyler o

ma aldrig genbruges af hensyn til si@
dig og andre. o\ l
Sperg apotekspersonalet, hvo

n%] du skal
bortskaffe medicinrester. A yn til miljget ma

O\
rojter

n for

r K: giv langsomt slip pa

emplet

du ikke smide medicinrﬁ%e'r 1 aflgbet, toilettet eller

skraldespanden. \®

S
%,
@Q)

Hvis du har nogen spargsmal, sa tal med en laege, apotekspersonale
kender Halimatoz.
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Indlaegsseddel: Information til brugeren
Halimatoz 40 mg injektionsvaeske, oplgsning i fyldt injektionssprgjte

adalimumab

vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan der hurtigt tilvejebringes nye
oplysninger om sikkerheden. Du kan hjzlpe ved at indberette alle de bivirkninger, du far. Se sidst i
punkt 4, hvordan du indberetter bivirkninger.

Laes hele denne indlaegsseddel grundigt, inden du begynder at bruge dette leegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.
- Gem indlaegssedlen. Du kan fa brug for at laese den igen. \
- Din lzege vil ogsa udlevere et patientkort, der indeholder vigtige sikkerhedsinformati Q&

om

du skal veere opmarksom pa far og under din behandling med Halimatoz. Opbevar

patientkortet pa dig under din behandling og i 4 maneder efter din (eller dit nar&ste
injektion af Halimatoz. &\

- Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide. Q
- Laegen har ordineret dette lsegemiddel til dig personligt. Lad derfor veer; at give medicinen
til andre. Det kan veere skadeligt for andre, selvom de har samme symgtomer, som du har.

- Kontakt leegen eller apotekspersonalet, hvis du far bivirkninger, he@er bivirkninger, som
ikke er nzevnt i denne indleegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indlaegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk. é

Oversigt over indlaegssedlen: Qq

1. Virkning og anvendelse

2. Det skal du vide, for du begynder at tage Halimatoz
3. Sadan skal du tage Halimatoz @

4, Bivirkninger

5. Opbevaring .*

6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

7. Brugsvejledning Q{

1. Virkning og anv R@:&

*
Halimatoz indehold tive stof adalimumab, et leegemiddel, som virker pa din krops
immunforsvar.

Halimatoz net til behandlingen af de inflammatoriske sygdomme beskrevet nedenfor:
artrit

tikuleer juvenil idiopatisk artrit

esopatirelateret artrit

ankyloserende spondylitis

aksial spondyloartritis uden radiografiske tegn pa AS
psoriasisartrit

psoriasis

hidrosadenitis suppurativa

Crohns sygdom

colitis ulcerosa og

ikke-infektigs uveitis.

ﬁ
(1]

Det aktive stof i Halimatoz, adalimumab, er et monoklonalt antistof. Monoklonale antistoffer er
proteiner, som binder til et bestemt mal i kroppen.
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Malet for adalimumab er et andet protein kaldet tumornekrosefaktor (TNFa), som er til stede i ggede
meangder ved de inflammatoriske sygdomme navnt ovenfor. Ved at binde sig til TNFo blokerer
Halimatoz dets virkning og reducerer den inflammatoriske proces ved disse sygdomme.

Reumatoid artrit

Reumatoid artrit er en beteendelsessygdom i leddene.

Halimatoz bruges til at behandle reumatoid artrit hos voksne. Hvis du har moderat til alvorlig aktiv
reumatoid artrit, vil du evt. fgrst fa andre sygdomsmodificerende antireumatiske leegemidler, sasom
methotrexat. Hvis disse leegemidler ikke virker godt nok, kan du fa Halimatoz til behandling af
reumatoide artrit. %\'

Halimatoz kan ogsa anvendes til behandling af alvorlig aktiv og progressiv reumatoid artr@ ikke
tidligere er behandlet med methotrexat.

Halimatoz kan nedsztte hastigheden for gdelaeggelse af brusk og knogler i Iedde@;\saget af
sygdommen og at forbedre de fysiske funktioner.

Normalt gives Halimatoz sammen med methotrexat. Hvis din leege ikke r@t behandling med
methotrexat er hensigtsmaessig, kan Halimatoz anvendes alene.

Polyartikuleer juvenil idiopatisk artrit og entesopatirelateret artrl

Polyartikuleer juvenil idiopatisk artrit og entesopatirelater r sygdomme med
beteendelseslignende (inflammatoriske) reaktioner i led 0 oftest viser sig farste gang i
barndommen.

Halimatoz bruges til at behandle polyartlkulaer n| idiopatisk artrit hos bgrn og unge i alderen

fra 2 til 17 &r og entesopatirelateret artrit h g unge i alderen 6-17 ar. Du skal fagrst behandles
med anden sygdomsdaempende medlcm% methotrexat. Hvis disse leegemidler ikke virker godt
nok, vil patienterne fa Halimatoz til beha\ ng af deres polyartikulaere juvenile idiopatiske artrit eller
entesopatirelateret artrit.

Ankyloserende spondylitis og @pondvloartrltls uden radiografiske tegn pa ankyloserende
spondylitis. \Q

Ankyloserende spona ébg aksial spondyloartritis uden radiografiske tegn pa ankyloserende
spondylitis er en i atorisk (beteendelseslignende) sygdom i rygsgjlen.

Halimatoz b il at behandle disse sygdomme hos voksne. Hvis du har ankyloserende spondylitis
yloartritis uden radiografiske tegn pa ankyloserende spondylitis, vil du farst fa anden

Plaque-psoriasis hos voksne og bgrn

Plaque-psoriasis er en inflammatorisk hudlidelse, som forarsager rade, skallende, skorpede pletter pa
huden dakket med sglvfarvede skal. Plaque-psoriasis kan ogsa pavirke neglene. Det far dem til at
smuldre, blive fortykkede og lgfte sig fra neglelejet, hvilket kan vaere smertefuldt. Psoriasis formodes
at veere forarsaget af et problem med kroppens immunsystem, som farer til gget produktion af
hudceller.
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Halimatoz bruges ogsa til at behandle moderat til alvorlig plague-psoriasis hos voksne. Halimatoz
bruges ogsa til at behandle alvorlig plaque-psoriasis hos bgrn og unge i alderen 4 til 17 ar, hos hvem
leegemidler pafart huden og behandlinger med ultraviolet lys enten ikke har virket godt nok eller ikke
er egnede.

Psoriasisartrit

Psoriasisartrit er en beteendelsessygdom i leddene, som er forbundet med psoriasis.

Halimatoz bruges til at behandle psoriasisartrit hos voksne. Halimatoz kan nedsette hastigheden for
gdeleeggelse af brusk og knogler i leddene forarsaget af sygdommen og at forbedre den fysiske

funktion.
Hidrosadenitis suppurativa hos voksne og unge &

beteendelseslignende (inflammatorisk) hudsygdom. Symptomerne kan vare gmme huden
(noduli) og abscesser (bylder), som kan udtgmme pus.
Sygdommen pavirker oftest bestemte omrader af huden, sdsom under brystet, ;@Jleme, pa

Hidrosadenitis suppurativa (kaldes somme tider svedkirtelbetaendelse) er en Iangvarig, g ertefuld

inderlarene, i lyskeomradet og pa balderne. Der kan ogsa forekomme ar i d e omrader.

Halimatoz bruges til at behandle hidrosadenitis suppurativa hos voks 0&96 fra 12 ar. Halimatoz
kan nedseette antallet af knuder og bylder og lindre den smerte, so er forbundet med
sygdommen. Du kan blive tilbudt anden medicin farst. Hvis der@i&den medicin ikke virker godt

nok, vil du blive tilbudt Halimatoz. q

Crohns sygdom hos voksne og bgrn Q

Crohns sygdom er en inflammatorisk sygdom i tarw

Halimatoz bruges til at behandle Crohns s 0s voksne og bgrn i alderen 6-17 ar. Hvis du har

Crohns sygdom, vil du ferst fa anden mediCinyHvis du ikke har tilstreekkelig effekt af denne medicin,
vil du blive tilbudt Halimatoz for at min sygdomstegn og symptomer pa din Crohns sygdom.

Colitis ulcerosa

Colitis ulcerosa er en infl@isk (beteendelseslignende) sygdom i mave-tarm-kanalen.

ndle colitis ulcerosa hos voksne. Hvis du har colitis ulcerosa, vil du farst
enne anden medicin ikke virker godt nok, kan du fa Halimatoz for at mindske
gdom.

Halimatoz bruges til 3
fa anden medicin.
symptomerne pa

Ikke-infekdti Jeitis hos voksne og bgrn

Ikke-infeKtigs uveitis er en beteendelseslignende (inflammatorisk) sygdom, som pavirker bestemte dele
af gjet’Inflammationen kan fare til nedsat syn og/eller fluer i gjet (sorte pletter eller sveerm af
uklarheder i gjet, som bevager sig i synsfeltet). Halimatoz virker ved at reducere denne inflammation.

Halimatoz bruges til at behandle

o voksne med ikke-infektigs uveitis (regnbuehindebetendelse), som pavirker den bagerste del af
gjet

o barn fra 2 &r med kronisk ikke-infektigs uveitis med inflammation, som pavirker forreste del af
gjet
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2. Det skal du vide, fgr du begynder at tage Halimatoz
Tag ikke Halimatoz

o hvis du er allergisk over for adalimumab eller et af de gvrige indholdsstoffer i Halimatoz
(angivet i punkt 6).

o hvis du har en alvorlig infektion, herunder tuberkulose, sepsis (blodforgiftning) eller andre
opportunistiske infektioner (useedvanlige infektioner i forbindelse med et sveekket
immunforsvar). Det er vigtigt, at du informerer leegen, hvis du har symptomer pa infektioner,
f.eks. feber, sar, treethedsfornemmelse, tandproblemer (se ”Advarsler og forsigtighedsregler”).

o hvis du lider af moderat eller alvorlig hjertesvigt. Det er vigtigt at informere laegen, hvis du har

eller har haft en alvorlig hjertesygdom (se ”Advarsler og forsigtighedsregler’). \
Advarsler og forsigtighedsregler &@
Kontakt lzegen eller apotekspersonalet fgr anvendelse af Halimatoz. . %Q
Allergisk reaktion O\

o Hvis du far allergiske reaktioner med symptomer som trykken for brystetvhvaesende
vejrtreekning, svimmelhed, haevelser eller udslet, sa undlad at inji ere Halimatoz, og
kontakt straks leegen, da disse reaktioner i sjeldne tilfelde ka re Tivstruende.

Infektion é

o Hvis du har en infektion, herunder langvarig eller |
kontakte din leege, for du begynder at bruge Hali

o Infektioner kan opsta lettere under behandli
lungefunktion er nedsat. Disse infektioner ka
infektioner forarsaget af virus, svampe
infektionsorganismer og sepsis (blo

o | sjeeldne tilfeelde kan disse infelex eere livstruende. Det er vigtigt at informere leegen, hvis
du far symptomer som feber, sar, treethedsfornemmelse eller tandproblemer. Din leege kan
anbefale midlertidig afbryd@ behandling med Halimatoz.

N

Tuberkulose @
o Eftersom der r%e\l rapporteret tilfeelde af tuberkulose hos patienter i behandling med

adalimumab, en undersgge dig for tegn og symptomer pa tuberkulose, far behandling
med Halimdtoz pabegyndes. Dette vil omfatte en omhyggelig gennemgang af din
sygdom ie og screeningstests (f.eks. rantgenundersggelse af lunger og en tuberkulintest).
Diss spgelser og resultaterne heraf bar registreres pa dit patientkort. Det er meget vigtigt
a re leegen, hvis du nogensinde selv har haft tuberkulose, eller hvis du har veeret i taet

t med nogen, som har haft tuberkulose. Tuberkulose kan udvikles under behandlingen,

sa selv om du har faet forebyggende behandling mod tuberkulose Hvis der viser sig

symptomer pa tuberkulose (vedvarende hoste, vagttab, slavhed, let feber) eller anden form for
infektion under eller efter behandlingen, bar leegen straks informeres.

t infektion (f.eks. bensar), skal du
. Kontakt lzegen, hvis du er i tvivl.
alimatoz. Risikoen kan stige, hvis din
re alvorlige og inkluderer tuberkulose,

itter eller bakterier eller andre useedvanlige

iftning).

Rejse/gentagne infektioner

o Fortel din leege, hvis du har haft fast bopel eller rejst i omrader, hvor svampeinfektioner som
histoplasmose, kokcidioidomyse eller blastomykose er almindelige.

o Forteel din laege, hvis du har en sygdomshistorie med gentagne infektioner eller andre tilfeelde,
der forgger risikoen for infektioner.
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Hepatitis B-virus

o Forteel din lzege, hvis du er berer af hepatitis B-virus (HBV), hvis du har aktiv HBV-infektion,
eller hvis du tror, du kan have risiko for at fa HBV. Lagen vil teste dig for HBV. Adalimumab
kan reaktivere HBV-infektion hos mennesker, der barer denne virus. | sjeldne tilfelde, specielt
hvis du tager anden medicin, der undertrykker immunsystemet, kan reaktivering af
HBV-infektion blive livstruende.

Over 65 ar

) Hvis du er over 65 ar, kan du vaere mere modtagelig for infektioner, mens du tager Halimatoz.
Du og din lzege bar vere serligt opmaerksomme pa tegn pa infektion mens du er i behandling
med Halimatoz. Det er vigtigt, at du fortzeller leegen, hvis du far symptomer pa infektion

feber, sar, treethedsfornemmelse eller problemer med tenderne. K
Operation eller tandbehandling . %
o Hvis du skal opereres eller have tandbehandling, skal du fortelle din lee eét tager
Halimatoz. Din leege kan anbefale midlertidig afbrydelse af Halimatoz. g\'

O

Demyeliniserende sygdom @.

) Hvis du har eller udvikler demyeliniserende sygdom (en sy (@der pavirker det isolerende lag
rundt om nerverne som dissemineret sklerose), vil din lee agre, om du skal have eller
fortsaette med at fa Halimatoz. Fortel straks din laege, jri far symptomer sasom andringer i
dit syn, svaghed i arme eller ben eller fglelseslgshe snurrende fornemmelse et sted i

kroppen. @
Vacciner \

. Visse vacciner indeholder levende
eller virusser og bar ikke gives

kede former for sygdomsfremkaldende bakterier
limatoz-behandling i tilfeelde af, at de giver infektioner.
Tal med leegen, far du far nogep f for vaccine. Det anbefales, at bgrn sa vidt som muligt far
alle vaccinationer i overensﬁmelse med gealdende retningslinjer for deres alder, far
behandlingen med HalimatoZindledes. Hvis du har faet Halimatoz, mens du var gravid, kan dit
spaedbarn have en hﬂb&iko for at fa en infektion i op til ca. fem maneder efter din sidste
dosis under gravi et er vigtigt, at du forteeller barnets leege og andre sundhedspersoner,
at du fik Halimat&der graviditeten, s& de kan beslutte, hvornar dit spaeedbarn bar vaccineres.

Hjertesvigt @

o Det fgt at informere laegen, hvis du har eller har haft en alvorlig hjertesygdom. Hvis du
hjertesvigt og bliver behandlet med Halimatoz, skal status for dit hjertesvigt fglges
f din leege. Hvis du udvikler nye eller far forvaerrede symptomer pa hjertesvigt (f.eks.
andethed eller haevede fadder), skal du kontakte din leege gjeblikkeligt.

Feber, bl marker, blgdning eller bleghed

o Hos nogle patienter vil kroppen ikke producere tilstreekkeligt af de blodlegemer, som bekaemper
infektioner eller hjelper med at stoppe blgdninger. Hvis du far feber, som ikke vil forsvinde, bla
meerker eller blgder meget let eller er meget bleg, skal du omgaende henvende dig til din lege.
Din lzege kan eventuelt beslutte at afbryde behandlingen.

Kraeft

o Der er set meget sjeeldne tilfelde af visse kraefttyper hos patienter, som tager adalimumab eller
andre TNFa-hammere. Patienter med mere alvorlig reumatoid artrit, som har haft sygdommen i
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lang tid, kan have gget risiko i forhold til gennemsnittet for at fa lymfomer og leukaemi
(kreefttyper, som pavirker blodlegemer og knoglemarv). Nar du tager Halimatoz, kan risikoen
for at fa et lymfom, leukeemi eller andre former for kraeft gges. | sjeeldne tilfeelde er der set en
alvorlig type af lymfom hos patienter, som tog adalimumab. Nogle af disse patienter blev ogsa
behandlet med legemidlerne azathioprin eller mercaptopurin. Forteal din leege, hvis du far
leegemidlerne azathioprin eller mercaptopurin sammen med Halimatoz.

o Derudover er der set tilfeelde af ikke-melanom hudkraft hos patienter, der tager adalimumab.
Hvis der kommer nye omrader med beskadiget hud under eller efter behandlingen, eller hvis de
nuveerende beskadigede omrader forandrer sig, skal du forteelle det til din leege.

o Der har veeret tilfeelde af kreeft, der er forskellig fra lymfom hos patienter med en specifik
lungesygdom kaldet kronisk obstruktiv lungesygdom (KOL), der var i behandling med en anden
TNFa-heemmer. Hvis du har KOL, eller ryger meget, begr du diskutere med din leege, om
behandling med en TNFa-heemmer er passende for dig. \,

Autoi d ég
utolimmune sygaomme

leege hvis der opstar symptomer sasom vedvarende uforklarligt udslet, feb smerter eller

treethed. \
Bgrn og unge @.0

o Giv ikke Halimatoz til bgrn under 2 ar med polyartikuler ju @diopatisk artrit.

. Giv ikke Halimatoz til bgrn under 4 ar med padiatrisk pI@gpsoriasis eller paediatrisk _colitis
ulcerosa.

. Giv ikke Halimatoz til bgrn under 6 ar med peediatgj ns sygdom.

o Brug ikke 40 mg fyldt injektionssprgjte, hvis de fales at bruge andre doser end 40 mg.

A\

u bruger anden medicin for nylig har brugt anden
in.

*
o I sjeeldne tilfeelde kan behandling med Halimatoz resultere i Iupus—lignendw . Forteel din

Brug af anden medicin sammen med Halimat

Forteel altid leegen eller apotekspersonalet,
medicin eller planlaegger at bruge and

Halimatoz kan anvendes sammen zg&nethotrexat eller visse sygdomsmodificerende antireumatiske
r

leegemidler (sulfasalazin, hydgaxy oquin, leflunomid og guldpraparater til injektion),
kortikosteroider eller smerte@%j&in, herunder non-steroide anti-inflammatoriske leegemidler

(NSAIDs).
O
Pa grund af gget risj alvorlig infektion, ma du ikke tage Halimatoz sammen med medicin, der

eksempel alvorlige infektioner og andre mulige farmakologiske interaktioner
(leegemi irkning pa hinanden). Hvis du har spgrgsmal, skal du tale med din laege.

o Du bar overveje brugen af passende praevention for at forhindre graviditet og fortseette brugen
mindst 5 maneder efter den sidste behandling med Halimatoz.

o Hvis du er gravid, har mistanke om at du er gravid, eller planlaegger at blive gravid, skal du
sparge din lege til rads, for du tager dette leegemiddel.

o Halimatoz ber kun anvendes under graviditeten, hvis det er tydeligvis ngdvendigt.

o Der var ifglge et graviditetsstudie ikke hgjere risiko for misdannelser, nar moderen havde faet
adalimumab under graviditeten, ved sammenligning med mgdre med samme sygdom, som ikke
havde faet adalimumab.

o Halimatoz kan anvendes under amning.
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) Hvis du far Halimatoz, mens du er gravid, kan dit spadbarn have en hgjere risiko for at fa en
infektion.

o Det er vigtigt, at du forteeller barnets leege og andre sundhedspersoner om din brug af Halimatoz
under graviditeten, far dit barn far nogen vaccinationer (for mere information om vacciner, se
afsnittet "Advarsler og forsigtighedsregler").

Trafik- og arbejdssikkerhed

Halimatoz kan i mindre grad pavirke din evne til at fare motorkaretgj, cykle eller betjene maskiner.
Du kan fa synsforstyrrelser og en fornemmelse af, at rummet drejer rundt (svimmelhed), efter du har

taget Halimatoz.

Denne medicin indeholder mindre end 1 mmol natrium (23 mg) pr. 0,8 ml dosis, dvs. den &e

vaesentlige natriumfri.
\\%
xO

Tag altid legemidlet ngjagtigt efter leegens eller apotekspersonalets anwslwgr du i tvivl, sa sparg
leegen eller apotekspersonalet.

Halimatoz indeholder natrium

3. Sadan skal du tage Halimatoz

Halimatoz fas som en 40 mg pen samt som 20 mg og 40 mg fyI@qektlonsspmjter sa patienter kan
administrere en fuld dosis pa 20 mg eller 40 mg.

Reumatoid artrit, psoriasisartrit, ankyloseren sﬂ@/litis eller aksial spondyloartritis uden
radiografiske tegn pa ankyloserende spondylitis

Alder og kropsveegt Bemaerkninger

Ved reumatoid artrit fortseettes
methotrexat mens Halimatoz
bruges. Hvis din leege
beslutter, at methotrexat ikke
er passende, kan Halimatoz
gives alene.

\ Hvis du har reumatoid artrit,
@ og du ikke far methotrexat
sammen med din

Voksne

Halimatoz-behandling, kan

40 mg Halimatoz hver uge
eller 80 mg hver anden uge.

(&g lzegen beslutte at give dig
A )
4

Polyartikulaer juvenil idiopatisk artrit

Alder og kropsveegt Hvor meget og hvor ofte Bemarkninger
skal det tages?

Barn, unge og voksne fra 2 ar, 40 mg hver anden uge Ikke relevant

som vejer 30 kg eller mere

Barn, unge og voksne fra 2 ar, 20 mg hver anden uge Ikke relevant

som vejer 10 kg til under 30 kg
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Entesopatirelateret artrit

Alder og kropsveegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemarkninger

Bgrn, unge og voksne fra 6 ar,
som vejer 30 kg eller mere

40 mg hver anden uge

Ikke relevant

Barn, unge og voksne fra 6 ar,
som vejer 15 kg til under 30 kg

20 mg hver anden uge

Ikke relevant

Psoriasis

Alder og kropsveegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemearkninger

Voksne

Farste dosis er 80 mg (som to
40 mg injektioner pa én dag),
efterfulgt af 40 mg givet hver
anden uge med begyndelse én
uge efter den farste dosis.

Du skal fortsatte med até}'

injicere Halimatoz sa Iﬁd 4

som din laege har f ig.
Hvis denne dasi virker
godt nok, kal ge gge

dosis til 4 ver uge eller
80 mg ht den uge.

>

Plaque-psoriasis hos bgrn

Alder og kropsveegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

DA
&"Bﬁmaerkninger

Bgarn og unge fra 4

Farste dosis er 40 mg,

til 17 ar, som vejer efterfulgt af 40 mg én@

30 kg eller mere senere. @
Derefter er den s@dvanlige
dosis 40 m r anden uge.

Ikke relevant

Bgarn og unge fra 4
til 17 ar, som vejer
15 kg til under

30 kg

N
1’\\e>

Fars D@-er

20 ﬂ%ﬂrfulgt af

20rmg'én uge
e.

Derefter er den

sedvanlige dosis
20 mg hver anden

uge.

Ikke relevant

>

O
N2
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Hidradenitis suppurativa

Alder og kropsveegt Hvor meget og hvor ofte Bemaerkninger
skal det tages?
Voksne Farste dosis er 160 mg (som Det anbefales, at du dagligt
fire 40 mg injektioner pa én bruger et antiseptisk
dag eller to 40 mg vaskemiddel pa de bergrte
injektioner pr. dag i to omrader.
fortlgbende dage), efterfulgt
af en 80 mg dosis (som to
40 mg injektioner pa samme
dag) to uger senere.
Efter yderligere to uger \
fortsaettes med en dosis pa K@
40 mg hver uge eller 80 mg @
hver anden uge som . 6
ordineret af din leege. N\
Unge fra 12 til Farste dosis er 80 mg (som to
17 ar, der vejer 40 mg injektioner pa én dag),
30 kg eller mere efterfulgt af 40 mg hver anden
uge med begyndelse én uge
senere.
t anbefales, at du dagligt
@ bruger et antiseptisk vaskemiddel
Q pa de bergrte omrader.
fo )
Crohns sygdom \
Alder og kropsvegt Hvor meget og ANDT ofte Bemaerkninger
skal det tagés?y
Voksne Farste 80 mg (som to Hvis denne dosis ikke virker
40 tioner pa én dag), godt nok, kan din leege gge

af 40 mg hver anden

Huvis der er brug for et hurtigere
respons, kan laegen ordinere en
farste dosis pa 160 mg (som fire
40 mg injektioner pa én dag
eller to 40 mg injektioner pr.
dag i to fortlgbende dage),
efterfulgt af 80 mg (som to

40 mg injektioner pa én dag) to
uger senere.

Derefter er den saedvanlige
dosis 40 mg hver anden uge.

dosis til 40 mg hver uge eller
80 mg hver anden uge.
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Crohns sygdom hos bgrn

Alder og kropsveegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemaerkninger

Barn og unge fra 6
til 17 ar, som vejer
40 kg eller mere

Farste dosis er 80 mg (som to
40 mg injektioner pa én dag),
efterfulgt af 40 mg hver anden
uge med begyndelse to uger
senere.

Hvis der er brug for et hurtigere
respons, kan leegen ordinere en
forste dosis pa 160 mg (som fire
40 mg injektioner pa én dag
eller to 40 mg injektioner pr.
dag i to fortlgbende dage),
efterfulgt af 80 mg (som to

40 mg injektioner pa én dag) to
uger senere.

Derefter er den saedvanlige
dosis 40 mg hver anden uge.

Hvis denne dosis ikke virker
godt nok, kan dit barns leege
gge dosis til 40 mg hver uge
eller 80 mg hver anden uge.

Bgrn og unge fra 6
til 17 ar, som vejer
under 40 kg

Farste dosis er 40 mg,
efterfulgt af 20 mg hver anden
uge med begyndelse to uger

senere. qg
Huvis der er brug for Q@ere
respons, kan leege inere en

forste dosis pa 8 (somto
40 mg inje er pa én dag),
efterful mg to uger
sene

vis'enne dosis ikke virker
dt nok, kan dit barns lege gge
+ hyppigheden af dosis til 20 mg
hver uge.

efter er den saedvanlige
is 20 mg hver anden uge.

A\

Colitisulcerosa . NN

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemarkninger

Alder og kropsvaf&\\’
Voksne Q@ i

Farste dosis er 160 mg (som
fire 40 mg injektioner pa én
dag eller som to 40 mg
injektioner pr. dag i to
fortlebende dage), efterfulgt
af 80 mg (som to 40 mg
injektioner pa én dag) to uger
senere.

Derefter er den saedvanlige
dosis 40 mg hver anden uge.

Hvis denne dosis ikke virker
godt nok, kan din leege gge
dosis til 40 mg hver uge eller
80 mg hver anden uge.
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Ikke-infektigs uveitis

Alder og kropsveegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemaerkninger

Voksne

Farste dosis er 80 mg (som to
40 mg injektioner), efterfulgt
af 40 mg hver anden uge med
begyndelse én uge efter den
farste dosis.

Ved ikke-infektigs uveitis kan
behandling med
kortikosteroider eller anden
medicin, der pavirker
immunsystemet, fortsaettes
under behandling med
Halimatoz. Halimatoz kan ogsa
gives alene.

Du skal fortseette med at é},

injicere Halimatoz sa
som din leege har forta

Barn og unge fra
2 ar, som vejer
30 kg eller mere

40 mg hver anden uge sammen
med methotrexat

Laegen kan ogsa
forste dosis p3 g, som kan
gives én u start af den
sedvan Sis.

reen

Barn og unge fra
2 ar, som vejer
under 30 kg

20 mg hver anden uge sammen
med methotrexat

Le ogsa ordinere en
foréte\dosis pa 40 mg, som kan
jves’eén uge for start af den

Metode og indgivelsesvej

&

@dvanlige dosis.

Halimatoz indgives ved injektion under huden (su\(@hektlon)

Detaljeret vejledning om, hvordan Halimatoz ||@res gives i punkt 7 ”Brugsvejledning”.

Hvis du har taget for meget Halimaw&

Hvis du ved en fejltagelse injicer
apotekspersonalet og forklare, at
karton med, ogsa selvom de

i

Hvis du har glemt at t@\w\llmatoz

Hvis du gIemmer@e dig selv en injektion, skal du injicere den naste dosis af Halimatoz, sa snart
det. Fortsaet dernaest med at injicere naste dosis som planlagt pa den

du kommer i t
oprindeligt e dag, som om du ikke havde glemt en dosis.

Hvis ddg*jer op med at tage Halimatoz

BWﬂgen om at stoppe med at bruge Halimatoz skal diskuteres med din leege. Dine symptomer kan
komme igen efter ophgr af behandlingen.

matoz hyppigere end forskrevet, skal du kontakte laegen eller
r taget mere medicin end ngdvendigt. Tag altid medicinens ydre

Sparg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.
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4, Bivirkninger

Dette lzegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger. De
fleste bivirkninger er af let til moderat grad. Der kan dog forekomme mere alvorlige bivirkninger, som
kraever behandling. Bivirkninger kan forekomme op til 4 maneder eller mere efter den sidste
Halimatoz-injektion.

Sgqg straks leegehjaelp, hvis du bemarker fglgende tegn pa en allergisk reaktion eller hjertesvigt:
alvorligt udslat eller naeldefeber

heevelser i ansigt, haender eller fadder

besvaer med at traekke vejret eller synke

stakandethed ved fysisk anstrengelse eller nar du ligger ned, eller haevede fadder. é\

Kontakt leegen sa hurtigt som muligt, hvis du far et eller flere af fglgende symptomer:

o tegn og symptomer pa infektion, sasom feber, kvalme, sar, tandproblemer eller s& ved
vandladning, folelse af svaghed eller treethed eller hoste; x

o symptomer pa nerveproblemer som snurren og prikken, falelseslgshed, @ yn eller svaghed

i arme og ben
. tegn pa hudkreeft som en bule eller bent sar, som ikke vil hele; 0
o tegn og symptomer, som kan tyde pa blodsygdomme sasom vedva@e feber, bla meerker,

blgdning, bleghed.
4

Falgende bivirkninger er observeret ved brug af adalimumab:
Meget almindelige (kan pavirke flere end 1 ud af 10 per

reaktioner ved injektionsstedet (herunder sm\e &velse, radme eller klge)
luftvejsinfektioner (inklusive forkﬂlelse,@en naese, bihulebeteendelse, lungebetaendelse)
hovedpine

mavesmerter R '%

kvalme og opkastning

udslat &

muskelsmerter.

Almindelige (kan pawrk@ud af 10 personer)

o alvorlige infekii inklusive blodforgiftning og influenza)

o tarmlnfektl inklusive betaendelse i mave og tarm)

o (inklusive bindevavsbetaendelse og helvedesild)
[ ]

o i munden (inklusive tandinfektioner og forkalelsessar)
o oner i kansvejene

o vejsinfektion

o svampeinfektioner

o ledinfektioner

o godartede svulster

o hudkraeft

o allergiske reaktioner (inklusive sesonbestemt allergi)

o dehydrering (veeskemangel)

o humersvingninger (inklusive depression)

. angst

o sgvnbesveer

o folelsesforstyrrelser sasom snurren, prikken eller falelseslgshed
o migraene
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symptomer pa nerverodskompression (inklusive smerter i den nederste del af ryggen og
bensmerter)

synsforstyrrelser

betendelse i gjet

beteendelse i gjenlaget og hevede gjne
vertigo (fornemmelse af at snurre rundt)
fornemmelse af hurtige hjerteslag

hgjt blodtryk

redme

blodansamling

hoste

astma @5\

kortandethed
blgdning i mave-tarm-kanalen &
sure opstad (fordgjelseshesvar, oppustethed, halsbrand) @

syrereflukssygdom \6

Sjagrens syndrom (inklusive tgrre gjne og tar mund) &
klge 5\'0

klgende udsleet
bl maerker @.0

inflammation i huden (sdsom eksem)
fingernegle og tanegle knaekker &@

gget svedtendens

hartab q
nye udbrud eller forveerring af psoriasis Q
muskelspasmer @

blod i urinen \

nyreproblemer @

brystsmerter
gdem (veeskeophobning i kroppe‘l@bﬂr det pavirkede vev til at have)
feber

nedsat antal blodplader med fo(gge risiko for blgdning eller bla maerker
forringet sarheling.

Ikke almindelige (kan p3 i@ til 1 ud af 100 personer)

usaedvanlige in ner (som inkluderer tuberkulose og andre infektioner), som forekommer,
nar modsta& ten mod sygdom er nedsat
neurologiskeninfektioner (inklusive viral meningitis)

on og infektion i tyktarmen (diverticulitis)

ft inklusive kraeft, der rammer lymfesystemet (lymfom) og modermarkekraeft
sygdomme i immunsystemet, som kan pavirke lungerne, huden og lymfeknuderne (viser sig
oftest som en sygdom, der kaldes sarkoidose)

vaskulitis (beteendelse i blodkar)

rysten

neuropati (nerveskade)

slagtilfelde

dobbeltsyn

hgretab, summen for grerne

fornemmelse af uregelmassige hjerteslag sasom oversprungne slag
hjerteproblemer, som kan forarsage kortandethed og havede ankler
hjertetilfeelde
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seklignende udposning pa vaeggen af en starre pulsare (aneurisme), beteendelse og blodprop i
en blodare, tilstopning af et blodkar

lungesygdom, som forarsager kortandethed (inklusive inflammation)

blodprop i lungerne (lungeemboli)

unormal ophobning af vaeske mellem lungehinderne (pleuraeffusion)

inflammation i bugspytkirtlen, som kan give alvorlige smerter i maven og ryggen
synkebesvar

heaevelse i ansigtet

inflammation i galdeblaeren, galdesten

fedtlever (ophobning af fedt i levercellerne)

nattesved

ar

unormal muskelnedbrydning \
systemisk lupus erythematosus (en immunforstyrrelse, der indbefatter beteendelse i%w,
hjertet, lungerne, leddene og andre organsystemer)

sgvnafbrydelser \%

i t
s O

Sjeeldne (kan pavirke op til 1 ud af 1.000 personer) @,0

Ikke

leukaemi (kraeft, som pavirker blod og knoglemarv) @
alvorlig allergisk reaktion med shock &
dissemineret sklerose
nerveforstyrrelser (sasom inflammation (beteendels %nerven og Guillain-Barré syndrom,
en sygdom, som kan forarsage muskelsvaghed, a fglesans, prikken i arme og overkrop)
hjertestop
lungefibrose (dannelse af arveev i lunger \
perforering af tarmen (hul i tarmvee é
hepatit (leverbetendelse) g%
genopblussen af hepatitis B- infek
autoimmun hepatit (Ieverbetae sé forarsaget af kroppens eget immunsystem)
inflammation/beteendelse i s blodkar (kutan vaskulitis)
Stevens-Johnsons syndf@m %truende reaktion med influenza-lignende symptomer og udslat
med blaerer)
gdem (haevelse) iéh forbundet med allergiske reaktioner

ududslet (erythema multiforme)

betendelseslig
lupus-ligne drom
angiogd al haevelse af huden)

hyppigheden kan ikke estimeres ud fra forhandenvarende data)

Iiche@!dreaktion (klgende radligt-lilla hududslat).

. \f(epatosplenisk T-cellelymfom (en sjeelden form for blodkraeft, som ofte er dgdelig)

Merkelcellekarcinom (en type hudkreeft)

Kaposis sarkom, en sjelden type kraft, der er forbundet med infektion med humant herpesvirus
8. Kaposis sarkom forekommer oftest som lilla lzesioner pa huden

leversvigt

forveerring af en tilstand, som kaldes dermatomyositis (ses som hududslat ledsaget af
muskelsvaghed).

Nogle bivirkninger, som er set med adalimumab har ikke symptomer og kan kun opdages ved
blodpraver. Disse inkluderer:
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Meget almindelige (kan pavirke flere end 1 ud af 10 personer)

nedsat antal af hvide blodlegemer
nedsat antal af ragde blodlegemer
forhgjede lipider i blodet
forhgjede leverenzymer.

Almindelige (kan pavirke op til 1 ud af 10 personer)

forhgjet antal hvide blodlegemer

nedsat antal blodplader

forhgjet urinsyre i blodet \
unormale blodmalinger af natrium @
lave blodmalinger af calcium &

lave blodmalinger af fosfat @

hajt blodsukker ¢
, &

hgje blodmalinger af lactatdehydrogenase

tilstedeveerelse af autoantistoffer i blodet 5@&
lavt kalium i blodet. 0

Ikke almindelige (kan pavirke op til 1 ud af 100 personer) @'

o forhgjede bilirubinmalinger (leverblodtest) é@

Sjeeldne (kan pavirke op til 1 ud af 1.000 personer) q

o nedsat antal hvide blodlegemer, rade bIodIe@ blodplader.

Indberetning af bivirkninger @

Hvis du oplever bivirkninger, bgr du tal In lzege eller apotekspersonalet. Dette geelder ogsa
mulige bivirkninger, som ikke er medtaget denne indlaegsseddel. Du eller dine pargrende kan ogsa
indberette bivirkninger direkte til Leggemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem anfart i
Appendiks V. Ved at indrapporteredjvirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere information
om sikkerheden af dette Iaegerﬁ@e .

%,
5. Opbevaring ’\6\

Opbevar legemi tilgeengeligt for barn.
Brug ikk idlet efter den udlgbsdato, der star pa etiketten/blisterpakningen/pakningen efter
EXP. oen er den sidste dag i den navnte maned.

Opbavdres i kaleskab (2 — 8°C). Ma ikke nedfryses. Ma ikke omrystes.
Opbevar den fyldte injektionssprgjte i den ydre karton for at beskytte mod lys.

Alternativ opbevaring:

Hvis det er ngdvendigt (f.eks. nar du rejser), kan Halimatoz opbevares ved stuetemperatur (op

til 25 °C) i en periode pa hgjst 21 dage — sgrg for at beskytte det mod lys. Nar din fyldte
injektionssprgjte er taget ud af kaleskabet og har veeret opbevaret ved stuetemperatur, skal
injektionssprgjten bruges indenfor 21 dage eller kasseres, ogsa selv om den senere leegges tilbage i
kaleskab.
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Du skal registrere den dato, hvor din fyldte injektionssprgjte forst tages ud af kgleskabet, og den dato
efter hvilken, den skal kasseres.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljget ma du ikke

smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger

Halimatoz indeholder

- Aktivt stof: adalimumab. Hver fyldte injektionssprgjte indeholder 40 mg adalimumab i 0,8 ml
oplgsning.

- @vrige indholdsstoffer: adipinsyre, citronsyremonohydrat, natriumchlorid, mannitol, @
polysorbat 80, saltsyre, natriumhydroxid og vand til injektionsvasker. &

Udseende og pakningsstarrelser \6

Halimatoz 40 mg injektionsvaske, oplgsning (injektion) i fyldt injektionssprg Qres somen 0,8 ml
klar til lettere opaliserende, farvelgs til let gullig injektionsvaeske.

Halimatoz leveres i en klar, type 1-glas-engangssprgjte med en kanyl |t stal med en
kanylebeskyttelse med fingerstotte, kanylehatte i gummi og pIasU{%pel med 0,8 ml

injektionsveeske.
%natoz.
ionsSprgjter med Halimatoz.
Ikke alle pakningsstarrelser er ngdvendigvis mark?b\

Halimatoz findes som en fyldt m;ektlonssprmt@en fyldt pen (SensoReady).

Pakningerne indeholder 1 og 2 fyldte |njekt|onssprﬂjter m
Multipakninger indeholder 6 (3 pakninger a 2) fyldte i

Indehaver af markedsfzrlngstllladels%

Sandoz GmbH

Biochemiestr. 10 é
6250 Kundl Q’)\'
@strig
O
N\

Fremstiller:

Sandoz GmbH nau

H\N@nsker yderligere oplysninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsfgringstilladelsen

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Sandoz nv/sa Sandoz Pharmaceuticals d.d filialas
Tél/Tel: +32 2 722 97 97 Tel: +370 5 2636 037

Bouarapust Luxembourg/Luxemburg

Canno3 bearapus KUT Sandoz nv/saTél/Tel.: +32 2 722 97 97

Ten.: +359 2 970 47 47
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Ceska republika
Sandoz s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark/Norge/island/Sverige
Sandoz A/S
TIf: +45 63 95 10 00

Deutschland
Hexal AG
Tel: +49 8024 908 0

Eesti
Sandoz d.d. Eesti filiaal
Tel: +372 665 2400

EAMGdo
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210281 17 12

Espafia
Sandoz Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 900 456 856

France
Sandoz SAS
Tél: +33 149 64 48 00

Hrvatska
Sandoz d.o.o.
Tel: +3851 23 53 111

Ireland
Rowex Ltd.
Tel: + 353 27 50077

2"

Italia

Sandoz S.p.A. . 6\

Tel: +39 02 96541 \

Kvnpog @

Sandoz Pha ticals d.d.

TnA: +35 0690

Latvija

Sandes d.d. Parstavnieciba Latvija

Tel: +371 67 892 006

*

o

\}

Denne indlaegsseddel blev senest eendret

Andre informationskilder

Magyarorszag
Sandoz Hungéria Kft.
Tel.: +36 1 430 2890

Malta
Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Tel: +356 21222872

Nederland
Sandoz B.V.
Tel: +31 36 52 41 600

Osterreich
Sandoz GmbH
Tel: +43 5338 2000

Polska
Sandoz Polska Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 209 70 00

Portugal 0
Sandoz Farmacéutica Lde.
Tel: +351 21 19 @o

Romania @
Sandoz

Tel:

54

ek farmacevtska druzba d.d.

N\ l g:el: +386 1580 21 11

Slovenska republika
Sandoz d.d. - organiza¢na zlozka
Tel: +421 2 48 200 600

Suomi/Finland
Sandoz A/S
Puh/Tel: +358 010 6133 400

United Kingdom
Sandoz Limited
Tel: +44 1276 69 8020

Du kan finde yderligere oplysninger om dette leegemiddel pa Det Europaiske Legemiddelagenturs
hjemmeside: http://www.ema.europa.eu.
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7. Brugsanvisning

For at undga infektioner og for at sikre, at du bruger medicinen korrekt, er det vigtigt, at du falger
denne vejledning.

Serg for at laese, forstd og folge denne brugsvejledning, far du injicerer Halimatoz. Din laege viser dig,
hvordan du skal forberede og injicere Halimatoz korrekt med den fyldte injektionssprgjte, inden du
bruger det for farste gang. Tal med din laege, hvis du har nogen spargsmal.

Din Halimatoz fyldte engangssprajte med kanylebeskyttelse og fingerstatte som tilfgjelse

Kanylebeskyttelse  Fingerstatte Stempel @s\
Kanylehaette Vindue Kanylebeskyt- ﬁgevng gel- é
Ftiket & telsesvinger .

N

udlebsdato

T % — |/ \
I { . ) {
- &Q

Figur A: Halimatoz fyldt injektionssprgjte med kanylebes@og fingerstatte som tilfgjelse

Det er vigtigt, at du:

) ikke abner den ydre emballage, far du egklar til at bruge sprajten.

o ikke bruger sprgjten, hvis forseglinge listerkortet er itu, da den i sa fald maske ikke er
sikker for dig at bruge. .

. aldrig efterlader sprgjten uden o&,' hvor andre kan komme i kontakt med den.

o ikke ryster sprgjten

. hvis du taber sprgjten, sa b n ikke, hvis den ser ud til at veere beskadiget, eller hvis du
tabte den, uden at kanylehzatten var pa.

o ikke fjerner kany n far umiddelbart inden, du giver injektionen.

o passer pa ikke‘a ved kanylebeskyttelsesvingerne far brug. Hvis du rerer ved dem, kan
kanylebeskytt ive aktiveret for tidligt. Fjern ikke fingerstatten far injektionen.

o injicer Hali 5-30 minutter efter, at du har taget det ud af kaleskabet for at fa en mere
behagelig¥njektion

gte sprojte bort, straks efter du har brugt den. Brug ikke sprgjten igen. Se 4.
Ise af brugte sprgjter” i slutningen af denne brugsvejledning.

| du opbevare Halimatoz:

pbevar din pakning med sprgjter i et kaleskab mellem 2 °C og 8 °C.

o Hvis det er ngdvendigt (f.eks. nar du rejser), kan Halimatoz opbevares ved stuetemperatur (op
til 25 °C) i en periode pa hgjst 21 dage — sgrg for at beskytte den mod lys. Nar sprgjten er taget
ud af kaleskabet og har veeret opbevaret ved stuetemperatur, skal pennen bruges
indenfor 21 dage eller kasseres, ogsa selv om den senere laegges tilbage i kaleskabet. Du skal
registrere den dato, hvor sprgjten farst tages ud af kaleskabet, og den dato efter hvilken, den
skal kasseres.

o Opbevar sprgjterne i den originale pakning, indtil du er klar til at bruge dem, for at beskytte dem
mod lys.

o Opbevar ikke sprgjterne i ekstrem varme eller kulde.

. Sprajterne ma ikke nedfryses.
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Halimatoz og andre leegemidler skal opbevares uden for bgrns reekkevidde.
Hvad skal du bruge til din injektion?

Leag felgende ting pa et rent og fladt underlag.

I din pakning finder du:

o Halimatoz fyldt(e) injektionssprgjte(r) (se Figur A). Hver sprgjte indeholder 40 mg/0,8 ml
Halimatoz.

Folgende er ikke inkluderet i din pakning (se Figur B):
. Alkoholserviet

o Vatkugle eller gazebind
o Kanyleboks é\

Figur B: ting, der ikke er inkluderet i pakningen Q

Se "4. Bortskaffelse af brugte spragjter” i slutnin@nne brugsvejledning.

N

For injektion

Figur C: kanylebeskytte le aktiveret — Figur D: kanylebeskyttelse er aktiveret — brug
sprgjten er klar til b den ikke

o iglr er kanylebeskyttelsen o | denne figur er

TIVERET. kanylebeskyttelsen
o] en er klar til brug (se Figur C). AKTIVERET.
o] BRUG IKKE sprgjten
(se Figur D).

Fo delse af sprgjten

o For at f en mere behagelig injektion, skal du tage blisterkortet med sprgjten ud af keleskabet og
lade det ligge uabnet pa bordet i 15-30 minutter, indtil det far stuetemperatur.

. Tag sprejten ud af blisterkortet.

. Se godt efter i vinduet. Oplgsningen skal veere farvelgs til let gullig samt klar til let
opaliserende. Brug den ikke, hvis du ser partikler og/eller misfarvning. Hvis du er bekymret
over, hvordan oplgsningen ser ud, sa kontakt apotekspersonalet for at fa hjelp.

o Brug ikke sprgjten, hvis den er itu eller hvis kanylebekyttelsen er aktiveret. Returner sprgjten og
pakningen, som den kom i, til apoteket.

o Kontroller udlgbsdatoen (EXP) pa din sprajte. Brug ikke sprajten efter den angivne udlgbsdato.
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Kontakt apotekspersonalet, hvis sprgjten ikke kan klare alle de ovenstaende tjek.
1. Valg af injektionsstedet:

o Anbefalet injektionssted er pa forsiden af dine lar. Du kan
ogsa bruge nederste del af maven, men ikke i et omrade i en
omkreds pa 5 cm rundt om din navle (se Figur E).

) Velg et andet omrade, hver gang du giver dig selv en
injektion.

o Injicer ikke i et omrade, hvor huden er gm, har bla marker,
er rgd, skeller eller er hard. Undga omrader med ar eller
streekmaerker. Hvis du har psoriasis, skal du IKKE injicere
direkte iomrader med plaque-psoriasis.

2. Rensning af injektionsstedet:

° Vask dine hander grundigt med saebe og vand.

. Rens injektionsstedet med en alkoholserviet ved hjelp af KQ’
cirklende bevagelser. Lad det tarre, for du injicerer @

(se Figur F).
O

. Rar ikke ved det rensede omrade, for du injice‘r’g

R l @ Figur F: rens dit injektionssted
0%

3. Givinjektionen: &

o Treek forsigtigt kanylehk&gglge af for at fjerne den fra
sprajten (se Figur
o Laeg kanylehzttepna

o Maske ser du E’ ogo vaeske komme ud af kanylen.

Det er nor .

o Klem forsigtigt om huden pa injektionsstedet (se Figur H).
o Stik kanylen ind i huden som vist.

o Pres kanylen helt ind for at sikre, at leegemidlet kommer
fuldsteendigt ind.

Figur H: stik kanylen ind
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Hold sprgjten som vist (se Figur I).

Skub langsomt stemplet sa langt ned, som det kan komme,
sa stempelhovedet er mellem kanylebeskyttelsesvingerne.
Hold stemplet presset helt ned, mens du holder sprgjten
stille i 5 sekunder.

Hold stemplet presset helt ned, mens du forsigtigt lgfter
kanylen lige ud af injektionsstedet og giver slip pa din hud
(se Figur J).

Giv langsomt slip pa stemplet, og la beskyttelses-
hylsteret automatisk daekke den § anyle (se Figur
K).

Der kan veare en lille smule pa injektionsstedet. Du
kan presse en vatkugle elle azebind pa injektions-
stedet og holde det fas Ko.sekunder. Gnid ikke pa
injektionsstedet. er ngdvendigt, kan du dekke

i
injektionsstedet r@&t ille plaster.

@ Figur K: giv langsomt slip pa
Q@ stemplet
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4, Bortskaffelse af brugte sprojter:

o De brugte sprgjter bortskaffes i en kanyleboks

(lukkelig, brudfast beholder). Kanyler og sprgjter

ma aldrig genbruges af hensyn til sikkerheden for

dig og andre. )
. Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal

bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljget ma [ \

du ikke smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller [ ]
skraldespanden. \

)

Hvis du har nogen spgrgsmal, sa tal med en laege, apotekspersonalet @en sygeplejerske, som

kender Halimatoz.
\0
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Indlaegsseddel: Information til brugeren

Halimatoz 40 mg injektionsveeske, oplgsning i fyldt pen
Adalimumab

vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan der hurtigt tilvejebringes nye
oplysninger om sikkerheden. Du kan hjalpe ved at indberette alle de bivirkninger, du far. Se sidst i
punkt 4, hvordan du indberetter bivirkninger.

Laes hele denne indlaegsseddel grundigt, inden du begynder at bruge dette leegemiddel, daés

indeholder vigtige oplysninger. &

- Gem indlaegssedlen. Du kan fa brug for at laese den igen.

- Din leege vil ogsa udlevere et patientkort, der indeholder vigtige sikkerhedsinf
du skal vaere opmaerksom pa fer og under din behandling med Halimatoz. O
patientkortet pa dig under din behandling og i 4 maneder efter din (eller di
injektion af Halimatoz.

- Sparg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Laegen har ordineret dette leegemiddel til dig personligt. Lad derfor@‘e med at give medicinen
til andre. Det kan veere skadeligt for andre, selvom de har samgag, symptomer, som du har.

- Kontakt leegen eller apotekspersonalet, hvis du far bivirknin(@@runder bivirkninger, som
ikke er navnt i denne indlaegsseddel. Se punkt 4.

Se den nyeste indlegsseddel pa www.indlaegsseddel.dk. Qq

Oversigt over indlaegssedlen \(&

Virkning og anvendelse

Det skal du vide, far du begynder at limatoz
Sadan skal du tage Halimatoz ~ «

Bivirkninger \

Opbevaring
Pakningsstarrelser og y, erI@k oplysninger

Brugsvejledning
N

*
1. Virkning og else

NogkrwdE

Halimatoz ind r det aktive stof adalimumab, et leegemiddel, som virker pa din krops
immunfors

Halim beregnet til behandling af inflammatoriske sygdomme beskrevet nedenfor:
o retimatoid artrit

o olyartikulaer juvenil idiopatisk artrit

o entesopatirelateret artrit

o ankyloserende spondylitis

o aksial spondyloartritis uden radiografiske tegn pa AS

o psoriasisartrit

o psoriasis

o hidrosadenitis suppurativa

o Crohns sygdom

o colitis ulcerosa og

. ikke-infektigs uveitis.
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Det aktive stof i Halimatoz, adalimumab, er et monoklonalt antistof. Monoklonale antistoffer er
proteiner, som binder til et bestemt mal i kroppen.

Malet for adalimumab er et andet protein kaldet tumornekrosefaktor (TNFa) som er involveret i
immun (forsvars) systemet og er til stede i ggede mangder ved de inflammatoriske sygdomme navnt
ovenfor. Ved at binde sig til TNFa blokerer Halimatoz dets virkning og reducerer den inflammatoriske
proces ved disse sygdomme.

Reumatoid artrit

Reumatoid artrit er en beteendelsessygdom i leddene.

Halimatoz bruges til at behandle reumatoid artrit hos voksne. Hvis du har moderat til alvorlig a
reumatoid artrit, vil du evt. fgrst fa andre sygdomsmodificerende antireumatiske leegemidler
methotrexat. Hvis du ikke responderer tilstreekkeligt pa disse laegemidler, kan du fa Halim@ il
behandling af din reumatoide artrit. .

Halimatoz kan ogsa anvendes til behandling af alvorlig aktiv og progressiv reum@a trit, der ikke
tidligere er behandlet med methotrexat. \

Halimatoz har vist sig at kunne nedseette hastigheden for gdelaeggelse af @x] knogler i leddene
forarsaget af sygdommen og at forbedre de fysiske funktioner.

Normalt gives Halimatoz sammen med methotrexat. Hvis din I@kke mener, at behandling med
methotrexat er hensigtsmasssig, kan Halimatoz anvendes ale

Polyartikuleer juvenil idiopatisk artrit og entesopatirela artri

Polyartikuler juvenil idiopatisk artrit og entesopat?h@t artrit er sygdomme med
beteendelseslignende (inflammatoriske) reaktio@' leddene, som oftest viser sig farste gang i

barndommen. N\ l

*
Halimatoz bruges til at behandle polyar r juvenil idiopatisk artrit hos barn og unge i alderen
fra 2 til 17 ar og entesopatirelateret a¥rit hos og unge barn i alderen 6-17 ar. Patienter skal farst
behandles med anden sygdomsdafapgnde medicin sdsom methotrexat. Hvis disse leegemidler ikke
virker godt nok, vil patienterné¢fa Halimatoz til behandling af deres polyartikulzr juvenil idiopatisk
artrit eller entesopatirelat@r .

spondylitis

Ankyloserende spond}é@bq aksial spondyloartritis uden radiografiske tegn pa ankyloserende

Ankylosere ndylitis og aksial spondyloartritis uden radiografiske tegn pa ankyloserende
inflammatorisk (betaendelseslignende) sygdom i rygsgjlen.

spondy(l‘?

Ha%aé bruges til at behandle disse sygdomme hos voksne. Hvis du har ankyloserende spondylitis
eller'aksial spondyloartritis uden radiografiske tegn pa ankyloserende spondylitis, vil du farst fa anden
medicin. Hvis denne anden medicin ikke virker godt nok, kan du fa Halimatoz for at mindske
symptomerne pa din sygdom.

Plaque-psoriasis hos voksne og bgrn

Plaque-psoriasis er en inflammatorisk hudlidelse, som forarsager rade, skallende, skorpede pletter pa
huden dakket med sglvfarvede skal. Plaque-psoriasis kan ogsa pavirke neglene. Det far dem til at
smuldre, blive fortykkede og lgfte sig fra neglelejet, hvilket kan vaere smertefuldt. Psoriasis formodes
at veere forarsaget af et problem med kroppens immunsystem, som farer til gget produktion af
hudceller.
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Halimatoz bruges ogsa til at behandle moderat til alvorlig plague-psoriasis hos voksne. Halimatoz
bruges ogsa til at behandle alvorlig plaque-psoriasis hos bgrn og unge i alderen 4 til 17 ar, hos hvem
leegemidler pafart huden og lysbehandlinger enten ikke har virket godt nok eller ikke er egnet.

Psoriasisartrit
Psoriasisartrit er en beteendelsessygdom i leddene, som er forbundet med psoriasis.
Halimatoz bruges til at behandle psoriasisartrit hos voksne. Halimatoz kan nedsatte hastigheden for

gdeleeggelse af brusk og knogler i leddene forarsaget af sygdommen og at forbedre den fysiske
funktion.

Hidrosadenitis suppurativa hos voksne og unge \

Hidrosadenitis suppurativa (kaldes somme tider svedkirtelbeteendelse) er en langvarig, of@ertefuld
betendelseslignende (inflammatorisk) hudsygdom. Symptomerne kan vare gmme knu% den
(noduli) og abscesser (bylder), som kan udtemme pus.

Sygdommen pavirker oftest bestemte omrader af huden, sasom under brystet, i ar, ne, pa
inderlarene, i lyskeomradet og pa balderne. Der kan ogsa forekomme ar i de b@ymrader

Halimatoz bruges til at behandle hidrosadenitis suppurativa hos voksne O@fra 12 ar. Halimatoz
kan nedsette antallet af knuder og bylder og lindre den smerte, som o rbundet med
sygdommen. Du kan blive tilbudt anden medicin fgrst. Hvis denne éﬁ medicin ikke virker godt
nok, vil du blive tilbudt Halimatoz.

Crohns sygdom hos voksne og bgrn Qq

Crohns sygdom er en inflammatorisk sygdom i tar, q@

Halimatoz bruges til at behandle Crohns sygdo s voksne og barn i alderen 6-17 ar. Hvis du har
Crohns sygdom, vil du farst fa anden medlo% s du ikke har tllstraekkellg effekt af denne medicin,
vil du blive tilbudt Halimatoz for at mln domstegn og symptomer pa din Crohns sygdom.

Colitis ulcerosa &

Colitis ulcerosa er en inflam %(betaendelsesllgnende) sygdom i mave-tarm-kanalen.

Halimatoz bruges til at &% colitis ulcerosa hos voksne. Hvis du har colitis ulcerosa, vil du farst
fa anden medicin. Hv e anden medicin ikke virker godt nok, kan du fa Halimatoz for at mindske

symptomerne pa

Ikke-infekti tis hos voksne og bgrn

ammationen kan fare til nedsat syn og/eller fluer i gjet (sorte pletter eller sveerm af

Ikke Mglls veitis er en betendelseslignende (inflammatorisk) sygdom, som pavirker bestemte dele
|
uk der i gjet, som bevaeger sig i synsfeltet). Halimatoz virker ved at reducere denne inflammation.

Halimatoz bruges til at behandle

o voksne med ikke-infektigs uveitis (regnbuehindebetendelse), som pavirker den bagerste del af
gjet.

o barn fra 2 ar med kronisk ikke-infektigs uveitis med inflammation, som pavirker forreste del af
gjet.

2. Det skal du vide, far du begynder at tage Halimatoz
Tag ikke Halimatoz
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o hvis du er allergisk over for adalimumab eller et af de gvrige indholdsstoffer i Halimatoz
(angivet i punkt 6).

o hvis du har en alvorlig infektion, herunder tuberkulose, sepsis (blodforgiftning) eller andre
opportunistiske infektioner (useedvanlige infektioner, som er forbundet med et svaekket
immunforsvar). Det er vigtigt, at du informerer laegen, hvis du har symptomer pa infektioner,
f.eks. feber, sar, treethedsfornemmelse, tandproblemer (se ”Advarsler og forsigtighedsregler”).

o hvis du lider af moderat eller alvorlig hjertesvigt. Det er vigtigt at informere laegen, hvis du har
eller har haft en alvorlig hjertesygdom (se ”Advarsler og forsigtighedsregler’).

Advarsler og forsigtighedsregler

Kontakt legen eller apotekspersonalet fgr anvendelse af Halimatoz. é\,

Allergiske reaktioner @

*
o Hvis du far allergiske reaktioner med symptomer som trykken for brystet, hv. %
vejrtreekning, svimmelhed, havelser eller udslzt, sa undlad at injicere mer, i
kontakt straks leegen, da disse reaktioner i sjeeldne tilfelde kan vare liv;

Infektioner @.

o Hvis du har en infektion, herunder langvarig eller lokalisere @tion (f.eks. bensar), ber du
kontakte din leege, for du begynder at bruge Halimatoz. t leegen, hvis du er i tvivl.

o Infektioner kan opsta lettere under behandling med H z. Risikoen kan stige, hvis din
lungefunktion er nedsat. Disse infektioner kan vaer e og inkluderer tuberkulose,
infektioner forarsaget af virus, svampe, parasitte bakterier eller andre usaedvanlige
infektionsorganismer og sepsis (blodforgiftai

o | sjeeldne tilfeelde kan disse infektioner vaer:hus ruende. Det er vigtigt at informere laegen, hvis
du far symptomer som feber, sar, treth nemmelse eller tandproblemer. Din laege kan

anbefale midlertidig afbrydelse af bj ing med Halimatoz.

*

Tuberkulose K\

o Eftersom der har vaeret%a@ret tilfeelde af tuberkulose hos patienter i behandling med
adalimumab, vil Iaege rsgge dig for tegn og symptomer pa tuberkulose, far behandling
med Halimatoz pabeg¥iades. Dette vil omfatte en omhyggelig gennemgang af din
sygdomshistori eeningstests (f.eks. rantgenundersggelse af lunger og en tuberkulintest).
Disse unders og resultaterne heraf ber registreres pa dit patientkort. Det er meget vigtigt
at informe@n, hvis du nogensinde selv har haft tuberkulose, eller hvis du har veeret i teet
kontakt ogen, som har haft tuberkulose. Tuberkulose kan udvikles under behandlingen,

du har faet forebyggende behandling mod tuberkulose. Hvis der viser sig

r pa tuberkulose (vedvarende hoste, veegttab, slavhed, let feber) eller anden form for

nféktion under eller efter behandlingen, ber leegen straks informeres.

Reiseyqentaqne infektioner

o Fortal din leege, hvis du har haft fast bopel eller rejst i omrader, hvor svampeinfektioner som
histoplasmose, kokcidioidomyse eller blastomykose er almindelige.

. Forteel din laege, hvis du har en sygdomshistorie med gentagne infektioner eller andre tilfalde,
der forgger risikoen for infektioner.

Hepatitis B-virus

o Forteel din laege, hvis du er berer af hepatitis B-virus (HBV), hvis du har aktiv HBV-infektion
eller, hvis du tror, du kan have risiko for at fa HBV. Lagen vil teste dig for HBV. Adalimumab
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kan reaktivere HBV-infektion hos mennesker, der baerer denne virus. | sjeldne tilfelde, specielt
hvis du tager anden medicin, der undertrykker immunsystemet, kan reaktivering af
HBV-infektion blive livstruende.

Over 65 ar

) Hvis du er over 65 ar, kan du vaere mere modtagelig for infektioner, mens du tager Halimatoz.
Du og din leege bar vere serligt opmaerksomme pa tegn pa infektion mens du er i behandling
med Halimatoz. Det er vigtigt, at du fortzeller leegen, hvis du far symptomer pa infektion sasom
feber, sar, treethedsfornemmelse eller problemer med tenderne.

Operation eller tandbehandling

N

o Hvis du skal opereres eller have tandbehandling, skal du fortelle din lege, at du tager&@
Halimatoz. Din leege kan anbefale midlertidig afbrydelse af Halimatoz. @

’ Xz
Demyeliniserende sygdom \

) Hvis du har eller udvikler demyeliniserende sygdom (en sygdom, der p
rundt om nerverne som dissemineret sklerose) vil din leege afgare, o al have eller
fortsaette med at fa Halimatoz. Fortel straks din leege, hvis du far inger i dit syn, svaghed i
arme eller ben eller falelseslgshed eller en snurrende fornemmeglse etSted i kroppen.

det isolerende lag

Vacciner é

o Visse vacciner indeholder levende men svage for
vira og infektioner og ber ikke gives under Hali
infektioner. Tal venligst med lzegen, for du 3
vidt som muligt far alle vaccinationer i overe
alder, fgr behandlingen med Halimatoz i
gravid, kan dit spsedbarn have en hg
efter din sidste dosis under gravi
sundhedspersoner, at du fik Halim
spaedbarn bgr vaccineres. Q{

gdomsfremkaldende bakterier eller
-behandling i tilfelde af, at de giver

form for vaccine. Det anbefales, at bgrn sa
mmelse med gaeldende retningslinjer for deres
des. Hvis du har faet Halimatoz, mens du var

o for at fa en infektion i op til ca. fem maneder

Det er vigtigt, at du forteller barnets leege og andre
under graviditeten, sa de kan beslutte, hvornar dit

Hjertesvigt \
<&

o Det er vigtigt at i
har lettere hj

ere legen, hvis du har eller har haft en alvorlig hjertesygdom. Hvis du
og bliver behandlet med Halimatoz, skal status for dit hjertesvigt falges
ngje af din *Hvis du udvikler nye eller far forveerrede symptomer pa hjertesvigt (f.eks.
stakand ller haevede fadder), skal du kontakte din leege gjeblikkeligt.

Feber, blhgjr, blgdning eller bleghed

o s nogle patienter vil kroppen ikke producere tilstrekkeligt af de blodlegemer, som hjeelper
roppen med at bekeempe infektioner eller hjeelper med at stoppe blgdninger. Hvis du far feber,
som ikke vil forsvinde, bla maerker eller blgder meget let eller er meget bleg, skal du omgaende
henvende dig til din lzege. Din laege kan eventuelt beslutte at afbryde behandlingen.

Kraeft

o Der er set meget sjeeldne tilfelde af visse kraefttyper hos patienter, som tager adalimumab eller
andre TNFa-hemmere. Patienter med mere alvorlig reumatoid artrit, som har haft sygdommen i
lang tid, kan have gget risiko i forhold til gennemsnittet for at fa lymfomer og leukemi
(kreefttyper, som pavirker blodlegemer og knoglemarv). Nar du tager Halimatoz, kan risikoen
for at fa et lymfom, leukaemi eller andre former for kraeft gges. | sjeldne tilfeelde er der set en
alvorlig type af lymfom hos patienter, som tog adalimumab. Nogle af disse patienter blev ogsa
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behandlet med lzegemidlerne azathioprin eller mercaptopurin. Fortel din leege, hvis du far
lzegemidlerne azathioprin eller mercaptopurin sammen med Halimatoz.

o Derudover er der set tilfeelde af ikke-melanom hudkreft hos patienter, der tager adalimumab.
Hvis der kommer nye omrader med beskadiget hud under eller efter behandlingen, eller hvis de
nuvaerende beskadigede omrader forandrer sig, skal du forteelle det til din leege.

) Der har veeret tilfeelde af kraeft, der er forskellig fra lymfom hos patienter med en specifik
lungesygdom kaldet kronisk obstruktiv lungesygdom (KOL), der var i behandling med en anden
TNFa-heemmer. Hvis du har KOL, eller ryger meget, bar du diskutere med din lege, om
behandling med en TNFa-h&mmer er passende for dig.

Autoimmune sygdomme

lege hvis der opstar symptomer sasom vedvarende uforklarligt udslet, feber, ledsmer r

treethed.
&
Barn og unge N\

o | sjeeldne tilfeelde kan behandling med Halimatoz resultere i lupus-lignende syndrom.:zé}din

o Giv ikke Halimatoz til bgrn under 4 ar med paediatrisk plaque-psoriasis eNer peadiatrisk_colitis
ulcerosa

o Giv ikke Halimatoz til barn under 2 ar med polyartikuler juvenil idiop;?@rit.
o Giv ikke Halimatoz til bgrn under 6 ar med padiatrisk Crohns%dom

o Brug ikke 40 mg fyldt pen, hvis det anbefales at bruge andr end 40 mg
Brug af anden medicin sammen med Halimatoz q
Forteel altid legen eller apotekspersonalet, hvis du br den medicin for nylig har brugt anden

medicin eller planlaegger at bruge anden medicin. \

Halimatoz kan anvendes sammen med methotr eller visse sygdomsmodificerende antireumatiske

leegemidler (sulfasalazin, hydroxychlorog unomid og guldpreeparater til injektion),
kortikosteroider eller smertemedicin, h non-steroide anti-inflammatoriske lsegemidler
(NSAIDs). &

Pa grund af gget risiko for alv. Ii@ektion, ma du ikke tage Halimatoz sammen med medicin, der
indeholder de aktive stofferé@ra eller abatacept. Det anbefales ikke at kombinere adalimumab
savel som andre TNF-a ﬁxl ister og anakira eller abatacept, grundet den mulige ggede risiko for
infektion som for ekser% vorlige infektioner og andre mulige farmakologiske interaktioner

(legemidlers pavirkpifg,pa hinanden). Hvis du har spargsmal, skal du tale med din laege.

Graviditet o @1 g

o D erveje brugen af passende praevention for at forhindre graviditet og fortseette brugen
t 5 maneder efter den sidste behandling med Halimatoz.
is du er gravid, har mistanke, om at du er gravid, eller planlegger at blive gravid, skal du
sparge din lege til rads, for du tager dette leegemiddel.
. Halimatoz bgr kun anvendes under graviditet, hvis det er tydeligvis er ngdvendigt.
o Der var ifglge et graviditetsstudie ikke hgjere risiko for misdannelser, nar moderen havde faet
adalimumab under graviditeten, ved sammenligning med mgdre med samme sygdom, som ikke
havde faet adalimumab.

o Halimatoz kan anvendes under amning.
o Hvis du far Halimatoz, mens du er gravid, kan dit spaedbarn have en hgjere risiko for at fa en
infektion.

o Det er vigtigt, at du forteeller barnets lzege og andre sundhedspersoner om din brug af Halimatoz
under graviditeten, far dit barn far nogen vaccinationer. For mere information om vacciner, se
afsnittet ”Advarsler og forsigtighedsregler”.
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Trafik- og arbejdssikkerhed

Halimatoz kan i mindre grad pavirke din evne til at feerdes i trafikken, cykle eller betjene maskiner.
Du kan fa synsforstyrrelser og en fornemmelse af, at rummet drejer rundt (svimmelhed), efter du har

taget Halimatoz.

Halimatoz indeholder natrium

Denne medicin indeholder mindre end 1 mmol natrium (23 mg) pr. 0,8 ml dosis, dvs. den er i det

vaesentlige natriumfri.

3. Sadan skal du tage Halim

Tag altid leegemidlet ngjagtig efter leegens anvisning. Er du i tvivl, s& sperg lagen eller @

apotekspersonalet.

atoz

administrere en fuld dosis pa 20 mg eller 40 mg

N
4

\\

Halimatoz fas som en 40 mg pen samt som 20 mg og 40 mg fyldte injektion@@ sa patienter kan

o

Reumatoid artrit, psoriasisartri

radiografiske tegn pa ankyloserende spondylitis

t, ankyloserende spondylitis ell

ial spondyloartritis uden

>

Alder og kropsveegt

.
Hvor meget og hvor ofte AN
skal det tages?

Bemaerkninger

Voksne

40 mg hver anden u nen
enkelt dosis \

Ved reumatoid artrit fortseettes
methotrexat mens Halimatoz
bruges. Hvis din leege
beslutter, at methotrexat ikke
er passende, kan Halimatoz
gives alene.

Hvis du har reumatoid artrit,
og du ikke far methotrexat
sammen med din
Halimatoz-behandling, kan
leegen beslutte at give dig
40 mg Halimatoz hver uge
eller 80 mg hver anden uge.

Polyarti

venil idiopatisk artrit

Alder
N L

psvegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemarkninger

BornMinge og voksne fra 2 &r,
som vejer 30 kg eller mere

40 mg hver anden uge

Ikke relevant

Barn, unge og voksne fra 2 ar,

20 mg hver anden uge

som vejer 10 kg til under 30 kg

Ikke relevant
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Entesopatirelateret artrit

Alder og kropsveegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemarkninger

Bgrn, unge og voksne fra 6 ar,
som vejer 30 kg eller mere

40 mg hver anden uge

Ikke relevant

Barn, unge og voksne fra 6 ar,
som vejer 15 kg til under 30 kg

20 mg hver anden uge

Ikke relevant

Psoriasis

Alder og kropsveegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemearkninger

Voksne

Farste dosis er 80 mg (som to
40 mg injektioner pa én dag),
efterfulgt af 40 mg givet hver
anden uge med begyndelse én
uge efter den farste dosis.

Du skal fortsatte med até}'

injicere Halimatoz sa Iﬁd 4
som din laege har f ig.
Hvis denne dasi virker

godt nok, ka ge gge

dosis til 4 ver uge eller
80 mg hveranden uge.
Plague-psoriasis .
Alder og kropsvaegt Hvor meget og hvor ofte &"Bﬁmaerkninger

skal det tages?

Bgarn og unge fra 4

Farste dosis er 40 mg,

til 17 ar, som vejer efterfulgt af 40 mg én@

30 kg eller mere senere. @
Derefter er den s@dvanlige
dosis 40 m r anden uge.

Ikke relevant

Bgarn og unge fra 4
til 17 ar, som vejer
15 kg til under

30 kg

N
1’\\e>

Fars r
20 ﬂ%@ btr;eulgt af
mg€n uge

Derefter er den
sedvanlige dosis
20 mg hver anden
uge.

Ikke relevant

>

O
N2
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Hidradenitis suppurativa

Alder og kropsveegt Hvor meget og hvor ofte Bemaerkninger
skal det tages?
Voksne Farste dosis er 160 mg (som Det anbefales, at du dagligt
fire 40 mg injektioner pa én bruger et antiseptisk
dag eller to 40 mg vaskemiddel pa de bergrte
injektioner pr. dag i to omrader.
fortlgbende dage), efterfulgt
af en 80 mg dosis (som to
40 mg injektioner pa samme
dag) to uger senere.
Efter yderligere to uger \
fortsaettes med en dosis pa K@
40 mg hver uge eller 80 mg @
hver anden uge som . 6
ordineret af din leege. N\
Unge fra 12 til Farste dosis er 80 mg (som to
17 ar, der vejer 40 mg injektioner pa én dag),
30 kg eller mere efterfulgt af 40 mg hver anden
uge med begyndelse én uge
senere.
t anbefales, at du dagligt
@ bruger et antiseptisk vaskemiddel
Q pa de bergrte omrader.
fo )
Crohns sygdom \
Alder og kropsveegt Hvor meget og AT ofte Bemarkninger
skal det tagés?y
Voksne Farste 80 mg (som to Hvis denne dosis ikke virker
40 tioner pa én dag), godt nok, kan din leege gge

af 40 mg hver anden

Huvis der er brug for et hurtigere
respons, kan laegen ordinere en
farste dosis pa 160 mg (som fire
40 mg injektioner pa én dag
eller to 40 mg injektioner pr.
dag i to fortlgbende dage),
efterfulgt af 80 mg (som to

40 mg injektioner pa én dag) to
uger senere.

Derefter er den saedvanlige
dosis 40 mg hver anden uge.

dosis til 40 mg hver uge eller
80 mg hver anden uge.
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Crohns sygdom hos bgrn

Alder og kropsveegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemaerkninger

Barn og unge fra 6
til 17 ar, som vejer
40 kg eller mere

Farste dosis er 80 mg (som to
40 mg injektioner pa én dag),
efterfulgt af 40 mg hver anden
uge med begyndelse to uger
senere.

Hvis der er brug for et hurtigere
respons, kan leegen ordinere en
forste dosis pa 160 mg (som fire
40 mg injektioner pa én dag
eller to 40 mg injektioner pr.
dag i to fortlgbende dage),
efterfulgt af 80 mg (som to

40 mg injektioner pa én dag) to
uger senere.

Derefter er den saedvanlige
dosis 40 mg hver anden uge.

Hvis denne dosis ikke virker
godt nok, kan dit barns leege
gge dosis til 40 mg hver uge
eller 80 mg hver anden uge.

Bgrn og unge fra 6
til 17 ar, som vejer
under 40 kg

Farste dosis er 40 mg,
efterfulgt af 20 mg hver anden
uge med begyndelse to uger

senere. qg
Huvis der er brug for Q@ere
respons, kan leege inere en

forste dosis pa 8 (somto
40 mg inje er pa én dag),
efterful mg to uger
sene

vis'enne dosis ikke virker
dt nok, kan dit barns lege gge
+ hyppigheden af dosis til 20 mg
hver uge.

efter er den saedvanlige
is 20 mg hver anden uge.

A\

Colitisulcerosa . NN

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemarkninger

Alder og kropsvaf&\\’
Voksne Q@ i

Farste dosis er 160 mg (som
fire 40 mg injektioner pa én
dag eller som to 40 mg
injektioner pr. dag i to
fortlebende dage), efterfulgt
af 80 mg (som to 40 mg
injektioner pa én dag) to uger
senere.

Derefter er den saedvanlige
dosis 40 mg hver anden uge.

Hvis denne dosis ikke virker
godt nok, kan din leege gge
dosis til 40 mg hver uge eller
80 mg hver anden uge.

129




Ikke-infektigs uveitis

Alder og kropsveegt

Hvor meget og hvor ofte
skal det tages?

Bemaerkninger

Voksne

Farste dosis er 80 mg (som to
40 mg injektioner), efterfulgt
af 40 mg hver anden uge med
begyndelse én uge efter den
farste dosis.

Ved ikke-infektigs uveitis kan
behandling med
kortikosteroider eller anden
medicin, der pavirker
immunsystemet, fortsaettes

under behandling med
Halimatoz. Halimatoz kan ogsa
gives alene.

Du skal fortseette med at Q’},

injicere Halimatoz sa
som din leege har forta

Laegen kan ogsa
forste dosis p3 g, som kan
gives én u start af den
sedvan Sis.

Barn og unge fra re en
2 ar, som vejer

30 kg eller mere

40 mg hver anden uge sammen
med methotrexat

Barn og unge fra
2 ar, som vejer
under 30 kg

20 mg hver anden uge sammen | La ogsa ordinere en
med methotrexat for§te\dosis pa 40 mg, som kan

Metode og indgivelsesvej

jveseén uge for start af den
@dvanlige dosis.

Halimatoz indgives ved injektion under huden (su\(@hektlon)

Detaljeret vejledning om, hvordan Halimatoz ||®res gives i punkt 7 "Brugsvejledning”.

Hvis du har taget for meget Halimato&

Hvis du ved en fejltagelse injicertﬁ“matoz hyppigere end forskrevet, skal du kontakte leegen eller
apotekspersonalet og forklare, at r taget mere medicin end ngdvendigt. Tag altid medicinens ydre
karton med, ogsa selvom de

Hvis du har glemt at t@\mllmatoz

Hvis du gIemmer@e dig selv en injektion, skal du injicere den naeste dosis af Halimatoz, sa snart
du kommer i t det. Fortsat dernast med at injicere naeste dosis som planlagt pa den
oprindeligt e dag, som om du ikke havde glemt en dosis.

Hvis dﬁ@ﬁer op med at tage Halimatoz

Bem{ngen om at stoppe med at bruge Halimatoz skal diskuteres med din laege. Dine symptomer kan
komme igen efter ophgr af behandlingen.

Sparg leegen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4, Bivirkninger

Dette lzgemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger. De
fleste bivirkninger er af let til moderat grad. Der kan dog forekomme mere alvorlige bivirkninger, som
kraever behandling. Bivirkninger kan forekomme op til 4 maneder eller mere efter den sidste
Halimatoz-injektion.
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Seg straks leegehjelp, hvis du bemaerker falgende tegn pa en allergisk reaktion eller hjertesvigt:
alvorligt udslet eller neeldefeber

haevelser i ansigt, haender eller fadder

besveer med at treekke vejret eller synke

stakandethed ved fysisk anstrengelse eller nar du ligger ned, eller haevede fadder.

Kontakt leegen sa hurtigt som muligt, hvis du bemaerker et eller flere af falgende symptomer:

o tegn og symptomer pa infektion, sasom feber, falelse af sygdom, sar, tandproblemer eller
smerter ved vandladning, falelse af svaghed eller traethed eller hoste;

o symptomer pa nerveproblemer som snurren og prikken, falelseslgshed, dobbeltsyn eller svaghed

i arme og ben; \

. tegn pa hudkraeft som en bule eller dbent sér, som ikke vil hele @

o tegn og symptomer, som kan tyde pa blodsygdomme sadsom vedvarende feber, bla m :
blgdning, bleghed. @

X2

Falgende bivirkninger er observeret ved brug af adalimumab: \

Meget almindelige (kan pavirke flere end 1 ud af 10 personer) 0’\,0

o reaktioner ved injektionsstedet (herunder smerter, haevelse, radme klge)

o luftvejsinfektioner (inklusive forkgalelse, lgbende nase, bihule@ndelse, lungebetaendelse)

o hovedpine

o mavesmerter @

o kvalme og opkastning g

o udsleet Q

o muskelsmerter. @

Almindelige (kan pavirke op til 1 ud af 10 perﬁ}

o alvorlige infektioner (inklusive blod% ng og influenza)

o tarminfektioner (inklusive betaerm% ave og tarm)

o hudinfektioner (inklusive bind va?ﬁ@ eteendelse og helvedessild)

o greinfektioner {

o infektioner i munden (inklu tandinfektioner og forkglelsessar)

o infektioner i kznsvejeé

o urinvejsinfektion

o svampeinfektionb\

. ledinfektione \

o godartede s@r

«  hudkzf(Z)

o aIIer%‘reaktioner (inklusive seesonbestemt allergi)

o fhg (veeskemangel)

o grsvingninger (inklusive depression)

. \ﬁgst

. sevnbesver

. falelsesforstyrrelser sasom snurren, prikken eller fglelseslgshed

. migreene

° symptomer pa nerverodskompression (inklusive smerter i den nederste del af ryggen og
bensmerter)

. synsforstyrrelser

. betendelse i gjet

. betzendelse i gjenlaget og haevede gjne

o vertigo (fornemmelse af at snurre rundt)

. fornemmelse af hurtige hjerteslag

. hgjt blodtryk
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readme

blodansamling

hoste

astma

kortandethed

blgdning i mave-tarm-kanalen

sure opstgd (fordgjelsesbesveer, oppustethed, halsbrand)
syrereflukssygdom

Sjegrens syndrom (inklusive tgrre gjne og ter mund)
klge

klgende udsleet

bl maerker \
. .. o @

inflammation i huden (sasom eksem)
fingernegle og tanegle knaekker é

gget svedtendens
hartab ‘\6
nye udbrud eller forvarring af psoriasis é

muskelspasmer

blod i urinen 0
nyreproblemer @.

brystsmerter

gdem (veeskeophobning i kroppen, som far det pavirkede vaa&@t have)
feber

nedsat antal blodplader med forgget risiko for blﬂdnln bla meerker
forringet sarheling.

Ikke almindelig (kan pavirke op til 1 ud af 100 pes{&

usaedvanlige infektioner (som inkluder r%erkulose og andre infektioner), som forekommer,
nar modstandskraften mod sygdo d$¥ﬂsat)

neurologiske infektioner (inklusf\&al meningitis)

gjeninfektioner

bakterieinfektioner

irritation og infektion i tyktarmen (dlvertlculltls)

kraeft inklusive kr. @ mmer lymfesystemet (lymfom) og modermarkekraeft
sygdomme i |m et, som kan pavirke lungerne, huden og lymfeknuderne (viser sig
oftest som en s , der kaldes sarkoidose)

vaskulitis else i blodkar)
rysten
neur erveskade)
slagti e
Itsyn

etab, summen for grerne
ornemmelse af uregelmaessige hjerteslag sasom oversprungne slag
hjerteproblemer, som kan forarsage kortandethed og haevede ankler
hjertetilfeelde
seklignende udposning pa vaeggen af en stgrre pulsare (aneurisme), beteendelse og blodprop i
en blodare, tilstopning af et blodkar
lungesygdom, som forarsager kortandethed (inklusive inflammation)
blodprop i lungerne (lungeemboli)
unormal ophobning af vaeske mellem lungehinderne (pleuraeffusion)
inflammation i bugspytkirtlen, som kan give alvorlige smerter i maven og ryggen
synkebesvar
havelse i ansigtet
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inflammation i galdeblaeren, galdesten

fedtlever (ophobning af fedt i levercellerne)

nattesved

ar

unormal muskelnedbrydning

systemisk lupus erythematosus (en immunforstyrrelse, der indbefatter betendelse i huden,
hjertet, lungerne, leddene og andre organsystemer)

sevnafbrydelser

impotens

inflammationer.

Sjeeldne (kan pavirke op til 1 ud af 1.000 personer) \

leukaemi (kraeft, som pavirker blod og knoglemarv) &Q
alvorlig allergisk reaktion med shock

dissemineret sklerose

nerveforstyrrelser (sdsom inflammation (betendelse) i synsnerven og Guill ré syndrom,
en sygdom, som kan forarsage muskelsvaghed, unormal falesans, prikk & og overkrop)
hjertestop

lungefibrose (dannelse af arvaev i lungerne) %

perforering af tarmen (hul i tarmveaeggen)

hepatit (leverbetaendelse) @
genopblussen af hepatitis B-infektion &
autoimmun hepatit (leverbetendelse forarsaget af kro get immunsystem)
inflammation/betandelse i hudens blodkar (kutan
Stevens-Johnsons syndrom (livstruende reaktio nfluenza lignende symptomer og udslaet
med blerer) fg

e

gdem (haevelse) i ansigtet forbundet med alle reaktioner
betendelseslignende hududsleat (eryth ultiforme)

lupus-lignende syndrom
angiogdem (lokal haevelse af hud%
lichenoid hudreaktion (klﬂend(ﬂ gt-lilla hududslat)

Ikke kendt (hyppigheden kanyikke'estimeres ud fra forhandenverende data)

Merkelcellekat en type hudkreeft)
Kaposis sar SJaeIden type kreeft, der er forbundet med infektion med humant herpesvirus
m forekommer oftest som lilla lzsioner pa huden

hepatosplenisk T%fom (en sjeelden form for blodkraft, som ofte er dadelig)

N(Mvirkninger, som er set med adalimumab har ikke symptomer og kan kun opdages ved
blodpraver. Disse inkluderer:

Meget almindelige (kan pavirke flere end 1 ud af 10 personer)

nedsat antal hvide blodlegemer
nedsat antal rgde blodlegemer
forhgjede lipider i blodet
forhgjede leverenzymer.

Almindelige (kan pavirke op til 1 ud af 10 personer)
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forhgjet antal hvide blodlegemer

nedsat antal blodplader

forhgjet urinsyre i blodet

unormale blodmalinger af natrium

lave blodmalinger af calcium

lave blodmalinger af fosfat

hgjt blodsukker

hgje blodmalinger af lactatdehydrogenase
tilstedevaerelse af autoantistoffer i blodet
lavt kalium i blodet.

Ikke almindelige (kan pavirke op til 1 ud af 100 personer): \
o forhgjede bilirubinmalinger (leverblodtest) @
Sjeeldne (kan pavirke op til 1 ud af 1.000 personer): ¢ 6
o nedsat antal hvide blodlegemer, rade blodlegemer og blodplader. 5\'0K
Indberetning af bivirkninger @

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din lzege eller apotei@nalet. Dette geelder ogsa

mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegssedde

nationale rapporteringssystem anfart i Appendiks V. Ved pportere bivirkninger kan du hjelpe
med at fremskaffe mere information om sikkerheden (ﬁ &gemiddel.

!

5. Opbevaring @

Opbevar lzgemidlet utilgengeligt for Ba\\b

Brug ikke leegemidlet efter den u@ ato, der star pa etiketten/blisterpakningen/pakningen efter
i

Du eller dine pargrende kan ogsa indberette bivirkninger dj il Leegemiddelstyrelsen via det
{t hn
te |

EXP. Udlgbsdatoen er den sidste den navnte maned.
Opbevares i kagleskab ( . Ma ikke nedfryses. Ma ikke omrystes.
*
Opbevar den fyld@ den ydre karton for at beskytte mod lys.
Alternativ 0 ing:
Hvis d gavendigt (f.eks. nar du rejser), kan Halimatoz opbevares ved stuetemperatur (op
til 25°C)i’en periode pa hgjst 21 dage — serg for at beskytte det mod lys. Nar din fyldte pen er taget ud
af K abet og opbevaret ved stuetemperatur, skal pennen bruges indenfor 21 dage eller kasseres,
ogsa selv om den senere laegges tilbage i kaleskabet. Du skal registrere den dato, hvor din fyldte pen

farst tages ud af kaleskabet, og den dato efter hvilken, den skal kasseres.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe medicinrester. Af hensyn til miljget ma du ikke
smide medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.
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6. Pakningsstarrelser og yderligere oplysninger
Halimatoz indeholder

- Aktivt stof: adalimumab. Hver fyldt pen indeholder 40 mg adalimumab i 0,8 ml oplgsning.
- @vrige indholdsstoffer: adipinsyre, citronsyremonohydrat, natriumchlorid, mannitol,
polysorbat 80, saltsyre, natriumhydroxid og vand til injektionsvasker.

Udseende og pakningsstarrelser

Halimatoz 40 mg injektionsvaske, oplgsning (injektion) i fyldt pen leveres som en 0,8 ml Klar til
lettere opaliserende, farvelgs til let gullig injektionsveaeske. \

Halimatoz leveres i en fyldt engangsspragjte samlet til en trekantformet pen med transparent vj 0g
etiket (SensoReady pen). Sprgjten inden i pennen er lavet af type I-glas med en kanyle i r stal og

en indre kanylehette i gummi indeholdende 0,8 ml injektionsvaeske.

Pakningerne indeholder 1 og 2 fyldte penne med Halimatoz. &\
Multipakninger indeholder 6 (3 pakninger a 2) fyldte penne med Halimatoz. 5\'0

Ikke alle pakningsstarrelser er ngdvendigvis markedsfart. @,
Halimatoz findes som en fyldt injektionssprgjte og en fyldt pen (Sen@

Indehaver af markedsfaringstilladelsen
Sandoz GmbH g
Biochemiestr. 10 Q
&
Fremstiller @

*

N}

Sandoz GmbH Schaftenau
Biochemiestr. 10

6336 Langkampfen @K

Dstrig \

Hvis du gnsker yderligv&ggninger om dette leegemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repreesentant for inde?\ n af markedsfaringstilladelsen

Belgié/Belgiq ien
Sandoz nv/s

Tél/Tel: 29797
Bbwara

Canntes benrapus KUT
Ten.: +359 2 970 47 47

Ceska republika
Sandoz s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark/Norge/island/Sverige
Sandoz A/S
TIf: +45 63 95 10 00

Lietuva
Sandoz Pharmaceuticals d.d filialas
Tel: +370 5 2636 037

Luxembourg/Luxemburg
Sandoz nv/saTél/Tel.;: +32 2 722 97 97

Magyarorszag
Sandoz Hungaria Kft.
Tel.: +36 1 430 2890

Malta

Sandoz Pharmaceuticals d.d.
Tel: +356 21222872
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Deutschland
Hexal AG
Tel: +49 8024 908 0

Eesti
Sandoz d.d. Eesti filiaal
Tel: +372 665 2400

EA\rada

Novartis (Hellas) A.E.B.E.

TnA: +30 210281 17 12

Espafia

Sandoz Farmacéutica, S.A.

Tel: +34 900 456 856

France
Sandoz SAS
Tél: +33 149 64 48 00

Hrvatska
Sandoz d.o.0.
Tel: +3851 23 53 111

Ireland
Rowex Ltd.
Tel: + 353 27 50077

Italia
Sandoz S.p.A.
Tel: +39 02 96541

Kvnpog

Sandoz Pharmaceuticals d.d.

TnA: +357 22 69 0690

Latvija
Sandoz d.d. Pﬁrsta‘wniec@\a

Tel: +371 67 892 00 \

<

Denne i ddel blev senest &ndret

An% ormationskilder

Nederland
Sandoz B.V.
Tel: +31 36 52 41 600

Osterreich
Sandoz GmbH
Tel: +43 5338 2000

Polska
Sandoz Polska Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 209 70 00

Sandoz Farmacéutica Lda.

Portugal \
Tel: +351 21 196 40 00 KQ
%,

Roménia ‘\6
Sandoz SRL K
Tel: +40 21 407 51 60 5\'0
Slovenija 0

Lek farmacevtska %ﬁ&d

Tel: +386 1 580

Slovensk lika
Sandoz ganizacna zlozka
: 200 600

andoz A/S

N\ l @uh/Tel: +358 010 6133 400
*

United Kingdom
Sandoz Limited
Tel: +44 1276 69 8020

Du kan finde yderligere oplysninger om dette leegemiddel pa Det Europaiske Laegemiddelagenturs

hjemmeside: http://www.ema.europa.eu.

7. Brugsvejledning

For at undga infektioner og for at sikre, at du bruger medicinen korrekt, er det vigtigt, at du falger

denne vejledning.

Serg for at laese, forsta og fglge denne brugsvejledning, far du injicerer Halimatoz. Din leege viser dig,
hvordan du skal forberede og injicere Halimatoz korrekt med den fyldte pen, inden du bruger det for
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farste gang. Tal med din laege, hvis du har nogen spargsmal.

Din Halimatoz fyldte SensoReady pen til engangsbrug

Kanyle

Kanylebeskyttelse

Haette

Vindue

Indre kanyleheette
XN
<

Figur A: Delene i Halimatoz SensoReady pen é

| Figur A er pennen vist med hatten fjernet. Fjern ikke hatten, for du er klar til at in \@

., Q
Det er vigtigt, at du: ( )
\

o ikke abner den ydre emballage, fer du er klar til at bruge pennen

) ikke bruger pennen, hvis enten forseglingen pa den ydre emballag
sikkerhedsforseglingen pa pennen er itu.

o aldrig efterlader pennen uden opsyn, hvor andre kan komme @ntakt med den.

o ikke ryster pennen

o hvis du taber pennen, sa brug den ikke, hvis den ser u @pvaere beskadiget, eller hvis du
tabte den, uden at hatten var pa.

o injicer Halimatoz 15-30 minutter efter, at du har d af keleskabet for at fa en mere
behagelig injektion.

o smid den brugte pen bort, straks efter at du h gt den. Brug ikke pennen igen. Se 8.
Bortskaffelse af brugte penne” i slutnl denne brugsvejledning.

Sédan skal du opbevare din pen: I * )

o Opbevar din pen i pakningen i et ab, mellem 2 °C og 8 °C.

o Hvis det er ngdvendigt (f.eks, Aar du rejser), kan Halimatoz opbevares ved stuetemperatur (op
til 25 °C) i en periode pa h dage — serg for at beskytte den mod lys. Nar pennen er taget

ud af kaleskabet og har&gret opbevaret ved stuetemperatur, skal pennen bruges
indenfor 21 dage ell

seres, 0gsa selv om den senere laeegges tilbage i kaleskabet. Du skal

registrere den ga pennen farst tages ud af kgleskabet, og den dato efter hvilken, den skal

kasseres.

o Opbevar di den originale pakning, indtil du er klar til at bruge den, for at beskytte den

mod lys
o Opbe e din pen i ekstrem varme eller kulde.
. Di a ikke nedfryses.

Halim og andre leegemidler skal opbevares uden for bgrns raeekkevidde.

Hvad skal du bruge til din injektion?

Leag falgende ting pa et rent og fladt underlag.

I din pakning finder du:

o Halimatoz fyldt(e) Senso-Ready pen(ne) (se Figur A). Hver pen indeholder 40 mg/0,8 ml

Halimatoz.

Folgende er ikke inkluderet i din pakning (se Figur B):
o Alkoholserviet
o Bomuldsvatkugle eller gazebind
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o Kanyleboks

Figur B: ting, der ikke er inkluderet i pakningen

N

Se ”8. Bortskaffelse af brugte penne” i slutningen af denne brugsvejledning. KQ

For injektion . 6@

Forberedelse af pennen

) For at f en mere behagelig injektion, kan du tage Halimatoz ud af kﬂle@lS-BO minutter
for, du injicerer det, sa det kan nd at fa stuetemperatur. Q

o Se godt efter i vinduet. Oplgsningen skal veere farvelgs til let gulli% r til let opaliserende.
Brug den ikke, hvis du ser partikler og/eller misfarvning. Hvis_du erbekymret over, hvordan
oplasningen ser ud, sa kontakt apotekspersonalet for at fa hj Ié

<&
Vindue QQ

<
Figur C: Sikkerhedstjek fg@xyktion

o Kontroller udlgbs t(@’%XP) pa din pen. Brug den ikke efter den angivne udlgbsdato.
o Brug den ikke, h erhedsforseglingen er brudt.

Kontakt dit apo@}sonale, hvis pennen ikke kan klare alle ovenstaende tjek.
1. Valg jektionsstedet:

. let injektionssted er pa forsiden af dine Iar. Du kan

ogsa bruge nederste del af maven men ikke i et omrade i en
mkreds pa 5 cm rundt om din navle (se Figur D).

. Velg et andet omrade, hver gang du giver dig selv en
injektion.

. Injicer ikke i et omrade, hvor huden er gm, har bla meerker,
er rad, skaller eller er hard. Undga omrader med ar eller
streekmeerker. Hvis du har psoriasis, skal du IKKE injicere
direkte i omrader med plaque-psoriasis.

Figur D: veelg dit injektionssted
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2. Rensning af injektionsstedet:

. Vask dine hander grundigt med seebe og vand.

. Rens injektionsstedet med en alkoholserviet ved hjelp af
cirklende bevegelser. Lad det tarre, for du injicerer
(se Figur E).

. Rer ikke ved det rensede omrade, fer du injicerer.

3. Aftagning af pennens haette:

. Fjern farst heetten, nar du er Klat til at bruge pennen.
. Drej haetten af i pilenes retning (se Figur F).

. Nar hetten er fjernet, sa smid den bort. Prav ikke at sette

hetten pa igen. 1]
. Brug pennen inden for 5 minutter efter, at du har fjernet

heetten. K

. Maske ser du et par draber veeske komme ud af kanyleQQ

Det er normalt. Q

4.  Sadan holdes pennen: @

o Hold din pen i en vinkel pa 90° Tq@h’énsede

injektionssted (se Figur G).

1.

—

Kor- Forkert

Figur F: fjern haetten

(&Q Figur G: hold din pen
DiMktion

Lees dette, for du injicerer
Mens du injicerer, vil du hgre 2 hgje klik:
o] Det farste klik betyder, at injektionen er begyndt.
o] Flere sekunder senere vil det andet klik betyde, at injektionen naesten er feerdig.

Du skal holde pennen fast mod huden, indtil du ser en grgn indikator fylde vinduet og holde op
med at bevaege sig.
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5. Pabegynd din injektion:

. Tryk din pen fast mod huden for at pabegynde injektionen
(se Figur H).

. Det farste klik betyder, at injektionen er begyndt.

. Bliv ved med at holde pennen fast mod huden.

. Den grenne indikator viser, hvordan injektionen skrider
frem.

6. Afslut din injektion:

. Lyt efter det andet klik. Det indikerer, at injektionen
naesten er ferdig.

. Kontroller, at den grgnne indikator fylder vinduet og er
holdt op med at bevage sig (se Figur I).

. Pennen kan nu fjernes.

Figur H: pabegynd din inje@'n

Efter din injektion @
7. Kontroller, at den grgnne indik%klder vinduet (se Figur J):
. Det betyder, at medicinen er indgivet. Kontakt din laege,

hvis du ikke kan se den grefné€ sndikator.

. Der kan vare en lille srﬁ&egb od pa injektionsstedet. Du kan

presse en vatkugle €l azebind pa injektionsstedet og
holde det fast i 1 der. Gnid ikke pa injektionsstedet.

Du kan daekke‘l\ onsstedet med et lille plaster, hvis det

er ngdvendi

S
B
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Figure J: tjek den grgnne indikator



8. Bortskaffelse af brugte penne:

o De brugte penne bortskaffes i en kanyleboks (lukkelig,
brudfast beholder). Pennene ma aldrig genbruges af hensyn —
til sikkerheden for dig og andre. —

. Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe
medicinrester. Af hensyn til miljget ma du ikke smide ‘

medicinrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

KANYLEBOKS

E
&

Hvis du har nogen spgrgsmal, sa tal med en laege, apotekspersonalet ?gé sygeplejerske, som

kender Halimatoz. @
o
S
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