VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

laris 150 mg/ml stungulyf, lausn
laris 150 mg/ml stungulyf, lausn i afylltum lyfjapenna

2. INNIHALDSLYSING

laris 150 mg/ml stunqulyf, lausn i hettuglasi

Hvert hettuglas inniheldur 150 mg af canakinumabi i 1 ml.

laris 150 mg/ml stunqulyf, lausn i afylltum lyfjapenna

Hver afylltur lyfjapenni inniheldur 150 mg af canakinumabi i 1 ml.

Canakinumab er mannlegt einstofna métefni framleitt i mergaexlis Sp2/0 frumum Gr masum, med
radbrigoa DNA erfdataekni.

Hjélparefni med pekkta verkun

Stungulyfid, lausnin inniheldur 0,4 mg/ml af p6lysorbati 80.

Sja lista yfir 6l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Stungulyf, lausn (stungulyf).
Stungulyf, lausn (stungulyf) i afylltum lyfjapenna (SensoReady Pen).

Lausnin er teer til 6pallysandi og litlaus eda orlitid bringul med pH-gildi u.p.b. 6,5 og osmolalstyrk
350 til 450 mOsm/kg.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Lotubundin hitaheilkenni (periodic fever syndromes)

Iaris er @tlad til medferdar vid eftirfarandi lotubundnum hitaheilkennum med sjalfsbolgu
(autoinflammatory periodic fever syndromes) hja fullordnum, unglingum og bérnum 2 &ra og eldri:

CAPS heilkenni (cryopyrin-associated periodic syndromes)

Iaris er &tlad til medferdar vid CAPS heilkennum (cryopyrin-associated periodic syndromes) p. & m.:

- Muckle-Wells heilkenni (Muckle-Wells syndrome (MWS)),

- Nybura fjolkerfa bolgusjukdémur (neonatal-onset multisystem inflammatory disease (NOMID))
/ langvinnt ungbarna taugakerfis, htdar og lida heilkenni (chronic infantile neurological,
cutaneous, articular syndrome (CINCA)),

- Alvarlegum gerdum af attleegu kulda sjalfsbolgu heilkenni (familial cold autoinflammatory
syndrome (FCAS)) / ettlegum kulda ofsaklada (familial cold urticaria (FCU)) sem birtast med
einkennum umfram Gtbrot og ofsaklada af véldum kulda.

TRAPS heilkenni (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome)
laris er &tlad til medferdar vid TRAPS heilkenni (tumour necrosis factor (TNF) receptor associated
periodic syndrome).




HIDS heilkenni (hyperimmunoglobulin D syndrome)/MKD (mevalonate kinase deficiency)
Iaris er etlad til medferdar vid HIDS heilkenni (hyperimmunoglobulin D syndrome)/MKD
(mevalonate kinase deficiency).

Arfgeng Midjardarhafssott (familial Mediterranean fever - FMF)
Iaris er etlad til medferdar vid arfgengri Midjardarhafssott (FMF). Radlagt er ad gefa llaris &samt
colchicini, ef vio a.

llaris er einnig &tlad til medferdar vid:

Stillssjukdomi

Iaris er etlad til medferdar vid virkum Stillssjukddmi par med talid Stillssjakdémi hja fullordnum
(adult-onset Still‘s disease [AOSD]) og sjalfvakinni, fjolkerfa barnalidagigt hja sjuklingum 2 &ra og

eldri sem ekki hafa svarad & fullnaegjandi hatt fyrri medferd med boélgueydandi verkjalyfjum (NSAID)
og altekum barksterum. Gefa ma llaris eitt sér eda asamt metotrexati.

Pvagsyrugigt (gouty arthritis)

Iaris er @tlad til einkennabundinnar medferdar hja fullordnum sjuklingum med tid pvagsyrugigtarkdst
(ad minnsta kosti 3 kost a sidustu 12 manudum) pegar frabending er fyrir notkun b6lgueydandi
gigtarlyfja (NSAID) og colchicins, pau polast ekki eda veita ekki negjanlega svorun, og pegar
endurteknar medferdarlotur med sterum eiga ekki vid (sja kafla 5.1).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Hja peim sem eru med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og Stillssjukddm skal leeknir med
sérpekkingu og reynslu af greiningu og medferd vidkomandi abendingar hefja medferdina og hann &
einnig hafa eftirlit med henni.

Hja peim sem eru med pvagsyrugigt skal leeknirinn vera med reynslu af notkun lifteeknilyfja og llaris
skal gefio af heilbrigdisstarfsmanni.

Skammtar

CAPS: Fullordnir, unglingar og bérn 2 ara og eldri

Radlagour upphafsskammtur af canakinumabi fyrir sjuklinga med CAPS er:
Fullordnir, unglingar og born > 4 ara:

- 150 mg fyrir sjuklinga sem eru > 40 kg

- 2 mg/kg fyrir sjuklinga sem eru > 15 kg og < 40 kg

- 4 mg/kg fyrir sjuklinga sem eru > 7,5 kg og < 15 kg

Born 2 til < 4 ara:

- 4 mg/kg fyrir sjiklinga sem eru > 7,5 kg

Pessi skammtur er gefinn & atta vikna fresti i einu lagi med inndaelingu undir hid.

Ef fullnaegjandi klinisk svorun (Gtbrot og énnur almenn boélgueinkenni eru horfin) hefur ekki nadst

7 dégum eftir upphaf medferdar hja sjoklingum sem fengu upphafsskammt sem var 150 mg eda

2 mg/kg, ma ihuga ad gefa annan skammt af canakinumabi, 150 mg eda 2 mg/kg. Naist fullnaegjandi
medferdarsvorun eftir pad skal &fram gefa sterri skammtana, 300 mg eda 4 mg/kg & 8 vikna fresti. Ef
fullnzegjandi klinisk svorun hefur ekki ndost 7 dogum eftir skammtasteekkun ma ihuga ad gefa pridja
skammtinn af canakinumabi, 300 mg eda 4 mg/kg. Ef fullnaegjandi medferdarsvorun neest eftir pad a
ad ihuga ad halda medferd afram med haerri medferdarazetluninni 600 mg eda 8 mg/kg & 8 vikna fresti,
samkveemt Klinisku mati hja hverjum og einum sjuklingi.



Hja sjuklingum sem fa upphafsskammt sem er 4 mg/kg og fullnagjandi klinisk svorun hefur ekki
nadst 7 dogum eftir ad medferd hefst, ma ihuga ad gefa annan 4 mg/kg skammt af canakinumabi. Ef
fullnzegjandi medferdarsvorun neest eftir pad, & ad ihuga ad halda medferd afram med haerri
medferdaraaetluninni, 8 mg/kg & 8 vikna fresti, samkveemt klinisku mati hja hverjum og einum
sjuklingi.

Klinisk reynsla af tidari skommtum en & 4 vikna fresti eda af skdmmtum sem eru steerri en 600 mg eda
8 mg/kg er takmorkud.

CAPS hjé fullorénum og bérnum >4 éara

>15kg

150 mg eda 2 mg/kg

Fullnzgjandi klinisk
svorun eftir 7 daga?

Ja ei

CAPS hja bérnum 2-< 4 &ra eda

bérnum >4 ara 27,5 kg og < 15 kg

4 ma/kg

Fullnzgjandi klinisk
svorun eftir 7 daga?

Vidhaldsskammtur:
150 mg eda 2 mg/kg
a 8 vikna fresti

viobotarskammt
150 mg eda 2 mg/kg

Ihuga ma

Ja Nei
Vishaldsskammtur fhuga ma
4 mg/kg a 8 vikna viobotarskammt
fresti 4 mg/kg

Fullnagjandi klinisk svorun eftir
7 daga?

Ja

Ef medferdarsvorun er
fullnaegjandi eftir 7 daga,
viohaldsskammtur:

8 mg/kg & 8 vikna fresti

Nei

Vidhaldsskammtur:
300 mg eda 4 mg/kg &
8 vikna fresti

Ihuga méa 300 mg eda
4 mg/kg
vidbdtarskammt

Ef medferdarsvorun er fullngegjandi
eftir 7 daga, vidhaldsskammtur:

600 mg eda 8 mg/kg & 8 vikna fresti

TRAPS, HIDS/MKD og FMF: Fullordnir, unglingar og born 2 ara og eldri

Radlagdur upphafsskammtur canakinumabs hja sjuklingum med TRAPS, HIDS/MKD og FMF:
150 mg hja sjuklingum sem vega > 40 kg
2 mg/kg hja sjuklingum sem vega > 7,5 kg og < 40 kg

petta er gefid & 4 vikna fresti sem stakur skammtur med inndeelingu undir hao.




Ef fullnaegjandi kliniskri svérun hefur ekki verid nad 7 dégum eftir ad medferd hdofst ma ihuga annan
150 mg eda 2 mg/kg skammt af canakinumabi. Ef full medferdarsvorun naest eftir pad skal afram gefa
steerri skammtinn 300 mg (eda 4 mg/kg hja sjuklingum sem vega < 40 kg) & 4 vikna fresti.

Ef kliniskur bati kemur ekki fram er malt med ad laeknirinn sem sér um meoferdina endurmeti
aframhaldandi medferd med canakinumabi.

Sjuklingar med TRAPS, HIDS/MKD og FMF Sjaklingar med TRAPS, HIDS/MKD og FMF

sem vega > 40 kg semvega =>7,5 kg og <40 kg
150 mg 2 mg/kg
Fullnzegjandi klinisk Fullnaegjandi klinisk
svorun eftir 7 daga? svorun eftir 7 daga?

Ja Nei Ja Nei
Vi6haldss}<am_mtur: |’hu ama 150 m Viéhaldsslgamr_ntur: ihuga ma 2 mg/kg
150 mg a 4 vikna visbotarskammt 2 mg/kfg at‘} vikna vidbotarskammt

fresti resti
Ef medferdarsvoérun er Ef medferdarsvorun er
fullnaegjandi, __fullnzegjandi,
vidhaldsskammtur: vidhaldsskammtur:
300 mg a 4 vikna fresti 4 mg/kg & 4 vikna fresti

Stillssjukdédmur (sjalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hja fullordnum)

Radlagour skammtur af canakinumabi fyrir sjuklinga med Stillssjakdém sem eru > 7,5 kg, er 4 mg/kg
(allt ad hamarki 300 mg), gefinn & fjogurra vikna fresti med inndzlingu undir hid. Melt er med ad
medferdarlaeknirinn endurskodi aframhaldandi medferd med canakinumabi hja sjuklingum sem ekki
syna klinisk batamerki.

Pvagsyrugigt

Hefja skal medferd vid pvagsyrudreyra (hyperuricaemia) med videigandi pvagsyruleekkandi medferd
eda adlaga medferd pannig ad sem bestur arangur ndist. Nota skal canakinumab sem medferd eftir
pérfum vid pvagsyrugigtarkdstum.

Radlagdur skammtur af canakinumabi handa fullordnum sjuklingum med pvagsyrugigt er 150 mg,
gefinn undir had, sem stakur skammtur medan & kasti stendur. Til ad n& hdmarksverkun er meelt med
gjof canakinumabs eins fljott og haegt er eftir ad pvagsyrugigtarkast hefst.

Melt er med ad medhondla ekki sjuklinga aftur med canakinumabi sem ekki svara upphafsmedferd.
Hja sjuklingum sem svara medferd og purfa a endurtekinni medferd ad halda, purfa ad lida ad minnsta
kosti 12 vikur pangad til gefa ma annan skammt af canakinumabi (sja kafla 5.2).

Ef skammtar gleymast

Ef inndaeling gleymist hja sjuklingum med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdom
(Stillssjukdomur hjé fulloronum eda sjélfvakin fjolkerfa barnalidagigt) & ad gefa hana um leid og
mdogulegt er en ekki bida fram ad naesta asetlada skammti. Gefa skal naestu skammta med radlogdou
millibili.




Sérstakir sjuklingahépar

Born

CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF

EKKi hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun canakinumabs hja sjuklingum yngri en 2 ara med
CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF. Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kéflum 4.8, 5.1 og
5.2 en ekki er haegt ad radleggja dkvedna skammta & grundvelli peirra.

Sjéalfvakin fjolkerfa barnalidagigt
Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun canakinumabs hja sjaklingum yngri en 2 &ra med
sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt. Engar upplysingar liggja fyrir.

Pvagsyrugigt
Notkun canakinumabs & ekki vid hja bornum vid abendingunni pvagsyrugigt.

Aldradir
Ekki parf ad adlaga skammta.

Skert lifrarstarfsemi
Canakinumab hefur ekki verid rannsakad hja sjoklingum med skerta lifrarstarfsemi. EKKki er haegt ad
rddleggja akvedna skammta.

Skert nyrnastarfsemi
Ekki er porf & skammtaadlogun hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Hins vegar er klinisk
reynsla hja slikum sjuklingum takmaorkud.

Sjuklingakort

Allir peir sem avisa llaris eiga ad lesa samantekt & eiginleikum lyfs og upplysa
sjuklinga/lumoénnunaradila um sjuklingakort par sem utskyrt er hvernig bregdast skuli vid ef vart
verdur vid einkenni sykingar eda storatfrumuvirkjunarheilkennis, eda ef porf er & bolusetningum adur
en medferd er hafin. Laeknirinn afhendir hverjum sjuklingi/umdnnunaradila sjuklingakortid.

Lyfjagjof

Til notkunar undir hud.

Heppilegir stungustadir eru: Efri hluti leeris, kvidur, upphandleggur eda rasskinnar. Radlagt er ad velja
mismunandi stungustad vid hverja inndalingu til ad fordast eymsli. Fordast skal skaddada hid og
sveedi sem eru marin eda pakin Gtbrotum. Fordast skal inndalingu i 6rvef par sem pad getur valdid
6fullnagjandi Utsetningu fyrir canakinumabi.

Hettuglas
Hvert hettuglas er einnota fyrir einn og sama sjukling og inniheldur stakan skammt.

CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og Stillssjakdomur (Stillssjakdomur hja fullordnum eda sjélfvakin
fjolkerfa barnalidagigt)

Eftir videigandi pjalfun i notkun réttrar inndeelingarteekni, geta sjuklingar eda uménnunaradilar peirra
gefid canakinumab inndzlingu, ef leeknirinn telur pad videigandi og hefur eftirlit med sjuklingnum
eftir pvi sem porf er & (sja kafla 6.6).

Sja leidbeiningar i kafla 6.6 um gjof lyfsins.

Afylltur lyfjapenni
Ekki ma hrista lyfjapennann.

Hver &fylltur lyfjapenni er einnota fyrir einn og sama sjukling og inniheldur stakan skammt.



CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og Stillssjukdomur (Stillssjukdémur hja fullordnum eda sjalfvakin
fj6lkerfa barnalidagigt)

Eftir videigandi pjalfun i notkun réttrar inndeelingarteekni geta fullordnir og unglingar 12 &ra eda eldri
sem vega meira en 40 kg, eda umoénnunaradilar peirra, gefid canakinumab-inndalingu ef leeknirinn
telur pad videigandi og hefur eftirlit med sjuklingnum eftir pvi sem porf er a. Unglingar purfa
mogulega ad vera undir eftirliti fullordins umdnnunaradila pegar peir sprauta lyfinu sjalfir (sja

kafla 6.6).

4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Virkar, alvarlegar sykingar (sja kafla 4.4).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vié notkun

Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika liffraedilegra lyfja skal heiti og lotuntmer lyfsins sem gefid er vera skrad
med skyrum hatti.

Sykingar

Canakinumab tengist aukinni tioni alvarlegra sykinga. Fylgjast parf naid med sjuklingum mead tilliti til
merkja og einkenna um sykingu & medan medferd med canakinumabi (sja kafla 4.8) stendur yfir og
eftir ad henni lykur. Laeknar purfa ad geeta vartdar pegar peir gefa sjuklingum med sykingar, ségu um
endurteknar sykingar eda undirliggjandi sjikdéma sem geta Utsett pa fyrir sykingum, canakinumab.

Medferd vid CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og Stillssjukdémi (sjalfvakin fjélkerfa barnalidagigt og
Stillssjukdémur hjé fullordnum)

Hvorki ma hefja medferd med canakinumabi né halda henni afram hja sjuklingum med virka sykingu
sem parfnast leeknismedferdar.

Medferd vid pvagsyrugigt

Ekki ma gefa canakinumab medan virk syking er til stadar.

Ekki er melt med samhlida notkun canakinumabs og TNF-hemla, par sem hin gati aukid haettu &
alvarlegum sykingum (sja kafla 4.5).

Greint hefur verid fra einstokum tilvikum 6venjulegra sykinga eda tekifarissykinga (p.m.t. yrumyglu
(aspergillosis), 6deemigerdri mykdbakteriusykingu, ristli) medan & medferd med canakinumabi stod.
Ekki er heegt ad dtiloka ad um orsakasamhengi vid canakinumab sé ad reeda.

Skimun fyrir berklum

Hja u.p.b. 12% CAPS sjuklinga sem préfadir voru med PPD (purified protein derivative) hudprofi i
Kliniskum ranns6knum, var nidurstadan jakveed i endurteknum profum, pegar peir voru & medferd med
canakinumabi, an kliniskra einkenna um dulda eda virka berklasykingu.

Ekki er pekkt hvort notkun interleukin-1 (IL-1) hemla svo sem canakinumabs auki haettuna &
endurvirkjun berkla. Adur en medferd hefst & ad rannsaka alla sjuklinga, badi med tilliti til virkrar og
dulinnar berklasykingar. Hja fullordnum sjuklingum er sérstaklega meelt med ad petta mat feli i sér
nakvaema sjukrasogu. Videigandi skimunarrannsoknir (t.d. tuberculin hudprof, interferon gamma prof
(interferon gamma release assay) og rontgenmynd af lungum) eru raddlagdar hja éllum sjaklingum
(stadbundnar leidbeiningar geta att vid). Fylgjast a naid med einkennum berkla medan & medferd med
canakinumabi stendur og eftir ad henni Iykur. Radleggja skal 6llum sjaklingum ad leita til laeknis ef
einkenni sem benda til berkla (t.d. vidvarandi hosti, pyngdartap, litillega haekkadur likamshiti) gera
vart vid sig medan & medferd med canakinumabi stendur. Ef PPD prof verdur jakvett eftir ad hafa



verid neikveett, sérstaklega hja sjuklingum i aheettuhopi, méa ihuga notkun annarra adferda til skimunar
fyrir berklasykingu.

Daufkyrningafed og hvitkornafed

Daufkyrningafaed (heildarfjoldi daufkyrninga (absolute neutrophil count) [ANC] < 1,5 x 109I) og
hvitkornafaed hafa komid fram vid notkun lyfja sem hamla IL-1, p. & m. canakinumab. Ekki & ad hefja
medferd med canakinumabi hja sjuklingum med daufkyrningafeed eda hvitkornafed. Malt er med pvi
ad fjoldi hvitra blédkorna, par med talid daufkyrninga, sé metinn adur en medferd er hafin og aftur
eftir 1 til 2 manudi. Vid langvinna eda endurtekna medferd er einnig radlagt ad meta fjélda hvitra
blédkorna reglulega medan & medferdinni stendur. Fai sjuklingur daufkyrningafeed eda hvitkornafed
parf ad fylgjast naid med fjolda hvitra blédkorna og ihuga ad haetta medferdinni.

lllkynja sjukdémar

Greint hefur verid fra illkynja sjakdémum hja sjuklingum sem hafa fengio medferd med
canakinumabi. Hettan & tilkomu illkynja sjukdéma i tengslum vid medferd med maétefni gegn
interleukini (IL)-1 er 6pekkt.

Ofnamisviobrégd

Greint hefur verid fra ofneemisvidbrégdum af véldum canakinumabmedferdar. Meirihluti pessara
tilvika var ekki alvarlegur. Medan & kliniskum rannséknum & canakinumabi stéd, hja yfir

2.600 sjuklingum, komu hvorki bradaofnaemislik vidbrogd né bradaofnaemisvidbrogd fram sem rekja
matti til medferdar med canakinumabi. Pé er ekki haegt ad Utiloka haettuna & alvarlegum
ofnamisvidbrogoum, par sem pau eru ekki éalgeng af préteinum til inndzlingar (sja kafla 4.3).

Lifrarstarfsemi

Timabundin tilvik haekkunar transaminasa eda bilirubins, an einkenna, hafa komid fram hja
sjuklingum i kliniskum rannséknum (sja kafla 4.8).

Bdlusetningar

Engin gogn liggja fyrir um heettuna 4 smiti af véldum lifandi (veiklads) bdluefnis hja sjaklingum sem
fa canakinumab. bvi ma ekki gefa lifandi boluefni samhlida medferd med canakinumabi nema
avinningur sé greinilega meiri en ahettan (sja kafla 4.5).

Adur en medferd med canakinumabi er hafin er radlagt ad jafnt fullordnir sem born fai allar
bolusetningar eins og vid &, par @ medal pneumokokka boluefni og infliensuboluefni (sja kafla 4.5).

Stokkbreyting & NLRP3 erféavisinum hja sjuklingum med CAPS

Klinisk reynsla hja sjuklingum med CAPS, sem ekki hafa stadfesta stokkbreytingu & NLRP3
erfdavisinum, er takmorkud.

Stératfrumuvirkjunarheilkenni (macrophage activation syndrome) hja sjiklingum med Stillssjukdém
(sjalfvakin fiolkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hja fullordnum)

Stératfrumuvirkjunarheilkenni er pekktur lifsheettulegur sjukdémur sem getur komid fram hja
sjuklingum med gigtarsjukdoma, einkum Stillssjukdém. Ef fram kemur storatfrumuvirkjunarheilkenni,
eda ef grunur er um slikt, skal hefja mat og medferd eins fljott og heaegt er. Laeknar skulu vera vakandi
fyrir einkennum sykingar eda versnun Stillssjukddms, pvi pekkt er ad slikt getur studlad ad
storatfrumuvirkjunarheilkenni. Samkveamt reynslu Gr kliniskum rannséknum virdist canakinumab ekki
auka tioni storatfrumuvirkjunarheilkennis hja sjuklingum med Stillssjukddm, en ekki er haegt ad draga
endanlega alyktun.



Lyfjaviobrégo med fjolgun raudkyrninga og alteekum einkennum (DRESS)

I mjog sjaldgaefum tilvikum hefur verid tilkynnt um lyfjavidbrogd med fjélgun raudkyrninga og
alteekum einkennum (DRESS) hja sjuklingum & medferd med Ilaris, einkum hja sjuklingum med
fjolkerfa barnalidagigt (sJIA). Sjuklinga sem fa lyfjavidbrdgd med fjolgun raudkyrninga og alteekum
einkennum geeti purft ad leggja inn & sjukrahus pvi astandid getur verid banvent. Ef teikn og einkenni
um lyfjavidbrogd med fjolgun raudkyrninga og alteekum einkennum eru til stadar og énnur moéguleg
orsok kemur ekki til greina mé ekki gefa llaris & ny og ihuga parf adra medferad.

Magn poélysorbats 80

Lyfid inniheldur 0,4 mg af polysorbati 80 i 1 ml af stungulyfi, lausn. Pélysorbét geetu valdid
ofna@misvidbrogdum. Gefa skal sjuklingi/umoénnunaradila fyrirmeli um ad segja leekninum fra pvi ef
hann eda barnid eru med eitthvert ofnemi.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Milliverkanir milli canakinumabs og annarra lyfja hafa ekki verid rannsakadar med formlegum
rannsoknum.

Aukin tioni alvarlegra sykinga hefur verid sett i samband vid gjof annars IL-1 hemils i samsettri
medferd med TNF hemlum. Ekki er mealt med notkun canakinumabs d&samt TNF hemlum par sem slik
notkun getur aukid likur & alvarlegum sykingum.

Tjaning CYP450 lifrarensima getur verid beeld af cytokinunum sem érva langvinna bélgu, svo sem
interleukin-1 beta (IL-1 beta). Pvi getur tjaning CYP450 aukist pegar medferd med 6flugum
cytokinhemlum, svo sem canakinumabi, er hafin. betta hefur kliniska pydingu fyrir CYP450 hvarfefni
med prongan leekningalegan studul par sem adlaga parf skammta einstaklingsbundid. Vid upphaf
medferdar med canakinumabi hja sjuklingum sem eru & medferd med pessari tegund lyfja er radlagt ad
fylgjast med medferdarsvorun eda styrk virka efnisins og adlaga skammta lyfsins einstaklingsbundid
eins og porf krefur.

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif lifandi bélusetningar a sjuklinga sem eru & medferd med
canakinumabi eda hvort lifandi béluefni valdi pvi ad peir smiti adra. bvi ma ekki gefa lifandi béluefni
samhlida canakinumabi nema avinningur sé greinilega meiri en ahettan. Ef porf er & bélusetningu med
lifandi boluefni eftir ad medferd med canakinumabi er hafin er malt med pvi ad lata lida ad minnsta
kosti 3 manudi fra sidustu canakinumab sprautu og ad peirri naestu (sja kafla 4.4).

Nidurstédur rannsoknar hja heilbrigéum fullorénum einstaklingum syndi ad stakur 300 mg skammtur
af canakinumabi hafdi ekki ahrif & innleidslu métefnasvorunar og hversu lengi hin vardi eftir
bolusetningu med infliensubdluefni eda béluefni gegn meningdkokkum sem byggist & sykurtengdu
préteini.

Nidurstédur 56-vikna, opinnar rannsoknar hja sjuklingum 4 ara og yngri med CAPS syndi ad allir
sjuklingar sem fengu hefobundnar barnabélusetningar med daudum boéluefnum myndudu verndandi
motefnamagn.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur & barneignaraldri / Getnadarvarnir hja korlum og konum

Konum er rddlagt ad nota érugga getnadarvérn medan & medferd med canakinumabi stendur og i allt
ad 3 manudi eftir sidasta skammt.



Medganga

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun canakinumabs hj& pungudum konum. Dyrarannsoknir
benda hvorki til beinna né 6beinna skadlegra ahrifa 4 &xlun (sja kafla 5.3). Ahzttan fyrir
fostrid/modurina er dpekkt. bvi er maelt med ad konur sem eru pungadar eda hafa i hyggju ad verda
pungadar fai einungis medferd eftir itarlegt avinnings/ahattumat.

Dyrarannséknir benda til pess ad canakinumab fari yfir fylgju og sé greinanlegt i fostrinu. Engar
upplysingar liggja fyrir hja ménnum en par sem canakinumab er 6naemisglobulin af flokki G (IgG1) er
buist vid ad pad fari yfir fylgju hja ménnum. Klinisk ahrif pessa eru ekki pekkt. Hinsvegar er notkun
lifandi boluefna hja nyburum sem hafa verid Gtsettir fyrir canakinumabi & medgongu ekki raologa i

16 vikur eftir sidasta skammt af canakinumabi sem modirin fékk fyrir barnsfeedingu. Radlagt er ad
benda konum sem f& medferd med canakinumabi & medgongu a ad upplysa vidkomandi
heilbrigdisstarfsfolk adur en nyburinn faer bolusetningu af einhverju tagi.

Brjdstagjof

EKKi er pekkt hvort canakinumab skilst Gt i brjostamjolk. bvi er malt med ad akvordun um hvort hafa
eigi barn & brjosti medan & canakinumabmedferd stendur sé adeins tekin eftir itarlegt
avinnings/ahattumat.

Dyrarannséknir hafa synt ad nagdyramaotefni gegn IL-1 beta hja nagdyrum barst til mdsarunga & spena
og hafdi engin daeskileg ahrif & proska peirra (sja kafla 5.3).

Frj6semi

Formlegar rannsoknir & mégulegum ahrifum canakinumabs & frjésemi manna hafa ekki verid geroar.
Canakinumab hafdi engin ahrif & frjdsemispeetti karlkyns marmoset apa (C. jacchus). Nagdyramotefni
gegn IL-1 beta hja nagdyrum hafdi engin 6aeskileg ahrif & frjdsemi hja karlkyns eda kvenkyns misum
(sja kafla 5.3).

4.7  Anhrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Iaris hefur litil ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Medferd med llaris getur valdid sundli/svima
eda mattleysi (sja kafla 4.8). Sjuklingar sem finna fyrir slikum einkennum medan a medferd med llaris
stendur purfa ad bida par til pau hverfa alveg adur en peir gera hluti sem krefjast skyrrar hugsunar eda
hreyfifeerni.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & pattum er varda oryqgi lyfsins

Algengustu aukaverkanirnar voru sykingar, einkum i efri hluta éndunarvegar. Engin ahrif & tegund eda
tioni aukaverkana komu fram vid medferd til lengri tima.

Greint hefur verid fra ofneemisvidbrogdum hjé sjuklingum & medferd med canakinumabi (sja kafla 4.3
0g 4.4).

Greint hefur verid fra tekifaerissykingum hja sjuklingum & medferd med canakinumabi (sja kafla 4.4).

Aukaverkanir teknar saman i t6flu

Aukaverkanir eru taldar upp samkvaemt MedDRA lifferakerfa- og tidniflokkun. Innan liffeeraflokka
eru aukaverkanirnar flokkadar eftir tioni, peer algengustu fyrst. Tidniflokkar eru skilgreindir &
eftirfarandi mata: mjog algengar (> 1/10); algengar (> 1/100 til < 1/10); sjaldgaefar (> 1/1.000 til

< 1/100); mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000); koma 6rsjaldan fyrir (< 1/10.000); tidni ekki
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pekkt (ekki haegt ad daetla tidni Gt fra fyrirliggjandi gdgnum). Innan tidniflokka eru alvarlegustu
aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Taflal Listi yfir aukaverkanir

MedDRA Abendingar:
Liffeeraflokkun | CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF, sjélfvakin fjolkerfa barnalidagigt,
pvagsyrugigt

Sykingar af véldum sykla og snikjudyra

Mjdg algengar Sykingar i 6ndunarvegi (b.m.t. lungnabdlga, berkjubdlga, infllensa,
veirusyking, skatabdlga, nefslimubolga, kokbolga, halskirtlabdlga,
nefkoksbolga, syking i efri dndunarvegi)

Eyrnabodlga

HUdbedshdlga

Maga- og garnabdlga

bvagfarasyking

Algengar Hvitsveppasyking i skdpum og leggéngum
Taugakerfi
Algengar | Sundl/svimi

Meltingarferi

Mjog algengar Verkur ofarlega i kvid?

Sjaldgeefar Maga-vélindabakflaedissjukdomur?

Hd og undirhd

Mijog algengar | Vidbrégd & stungustad

Stookerfi og bandvefur

Mjog algengar Lidverkir?
Algengar Verkir i stodkerfit
Bakverkur?
Almennar aukaverkanir og aukaverkanir & ikomustad
Algengar | breyta/préttleysi?

Rannsoknanidurstoour

Mjdg algengar Minnkud Uthreinsun kreatinins um nyru*?
Préteinmiga®*
Hvitfrumnafed*®

Algengar Daufkyrningafed®

Sjaldgeefar Blodflagnafed®

1 Hja sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt

2 Hja sjuklingum med pvagsyrugigt

3 Byggt a aztladri kreatinindthreinsun, flestar voru timabundnar

4 Flest tilvikin gafu til kynna skammvinnt snefilmagn ad 1+ & profstrimli fyrir préteini i pvagi
5 Sja frekari upplysingar hér 4 eftir

Stillssjukddémur (sjalfvakin fiolkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hja fullordnum)

Heildargreining (pooled analysis) & sjélfvakinni fjdlkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémi hja
fullordnum

Alls fengu 445 sjuklingar med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt & aldrinum 2 til < 20 &ra canakinumab
i kliniskum rannséknum, par & medal 321 sjaklingur & aldrinum 2 til < 12 &ra, 88 sjuklingar & aldrinum
12 til < 16&ra og 36 sjuklingar & aldrinum 16 til < 20 &ra. Heildargreining & 6ryggi hja 6llum
sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt syndi ad hja undirh6p ungmenna a aldrinum 16 til

< 20 &ra med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt var 6ryggi canakinumabs i samraemi vid pad sem kom
fram hj& sjuklingum yngri en 16 ara med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt. Upplysingar um dryggi
canakinumabs hja sjaklingum med Stillssjukddém hja fullordnum i slembadri, tviblindri
samanburdarrannsokn med lyfleysu (GDEOLT) hja 36 fullordnum sjaklingum (& aldrinum 22 til

70 &ra) voru svipadar og hja sjuklingum med sjalfvakta fjdlkerfa barnalidagigt.
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Lysing & voldum aukaverkunum

Langtimaupplysingar og éedlilegar rannsdknanidurstddur hja sjuklingum med CAPS
Medan & kliniskum rannséknum med canakinumabi, hja sjaklingum med CAPS, stdd reyndust
medalgildi haekka fyrir blédrauda og leekka fyrir hvit blédkorn, daufkyrninga og bl6éoflégur.

Haekkanir & transamindsum hafa mjog sjaldan att sér stad hja sjaklingum med CAPS.

Vag, einkennalaus haekkun & bilirubini i sermi hefur att sér stad hja sjuklingum med CAPS, sem voru
& medferd med canakinumab, &n samhlida haekkunar & transamindsum.

I opnum langtimarannséknum par sem skammtar voru steekkadir, var oftar greint fra sykingum (maga-
og parmabdlgu, dndunarferasykingu og sykingu i efri hluta 6ndunarvegar), uppkdstum og sundli, hja
hopnum sem fékk 600 mg eda 8 mg/kg, en hdpum sem fengu adra skammta.

Oedlilegar rannséknanidurstédur hja sjiklingum med TRAPS, HIDS/MKD og FMF

Daufkyrningar

pott > 2. stigs feekkun daufkyrninga hafi komid fram hja 6,5% sjuklinga (algengt) og 1. stigs feekkun
hafi komid fram hja 9,5% sjdklinga var han yfirleitt timabundin og daufkyrningatengd syking hefur
ekki verid tilgreind sem aukaverkun.

Bloaflogur

pott feekkun blédflagna (> 2. stigs) hafi komid fram hja 0,6% sjuklinga hefur bleeding ekki verid
tilgreind sem aukaverkun. Veg og timabundin 1. stigs feekkun bl6dflagna kom fram hja 15,9%
sjuklinga an bladingatengdra aukaverkana.

Oedlilegar rannsdknanidurstédur hja sjiklingum med sjalfvakta fiélkerfa barnalidagigt
Bl6dmeinafraedi

I heildarrannséknarferlinu vardandi sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt var greint fra timabundinni
feekkun hvitra blédkorna nidur i < 0,8 x laegstu edlileg mork (LLN) hja 33 sjuklingum (16,5%).

I heildarrannséknarferlinu vardandi sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt var greint fra timabundinni
minnkun heildarfjolda daufkyrninga nidur i faerri en 1 x 10%1 hja 12 sjuklingum (6,0%).

I heildarrannséknarferlinu vardandi sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt kom fram timabundin faekkun
bl6dflagna (< leegstu edlileg mork) hja 19 sjaklingum (9,5%).

ALAT/ASAT
I heildarrannsdknarferlinu vardandi sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt var greint fra haum gildum
ALAT og/eda ASAT > 3 x hestu edlileg mork (ULN) hja 19 sjaklingum (9,5%).

Oedlilegar rannséknarnidurstodur hja sjiklingum med pvagsyrugigt

Blédmeinafraedi

Greint var fra faekkun hvitra blodkorna nidur i < 0,8 x leegstu edlileg mork (LLN) hja 6,7% sjuklinga
sem fengu medferd med canakinumabi samanborid vid 1,4% peirra sem fengu medferd med
triamcinolon acetonidi. Greint var fra faekkun heildarfjolda daufkyrninga (ANC) nidur i innan vid

1 x 10%I hja 2% sjuklinga i samanburdarrannséknunum. Einnig komu fram einstok tilvik par sem
heildarfjoldi daufkyrninga var < 0,5 x 10%I (sja kafla 4.4).

Veg (< legstu edlileg mork (LLN) og > 75 x 10%1) og timabundin faekkun blédflagna kom oftar fram
(12,7%) hja sjuklingum med pvagsyrugigt sem fengu canakinumab i kliniskum
samanburdarrannséknum med samanburdi vid virkt lyf en hja peim sem fengu samanburdarlyfid
(7,7%).

pvagsyra

Aukning & magni pvagsyru (0,7 mg/dl eftir 12 vikur og 0,5 mg/dl eftir 24 vikur) kom fram eftir
medferd med canakinumabi i samanburdarrannséknum & pvagsyrugigt. | annarri rannsokn, hja

12



sjuklingum sem voru ad byrja a pvagsyrulekkandi medferd, kom ekki fram aukning a pvagsyru.
Aukning pvagsyru kom ekki fram i kliniskum rannséknum hja sjaklingum sem voru med lidbdlgur af
6drum toga en pvagsyrugigt (sja kafla 5.1).

ALAT/ASAT

Haekkun medaltals og midgildis alanin transaminasa (ALAT) um 3,0 ein./l og 2,0 ein./I, tilgreint i
sému rod, og medaltals og midgildis aspartat transaminasa (ASAT) um 2,7 ein./l og 2,0 ein./I, tilgreint
i sému rod, fra upphafi rannsdknarinnar og par til henni lauk, kom fram hja hépunum sem fengu
medferd med canakinumabi samanborid vid hopinn (hépana) sem fengu medferd med triamcinolon
acetonioi, hins vegar var tidni kliniskt markteekra breytinga (> 3 x hastu edlileg mork) meiri hja
sjuklingum sem fengu medferd med triamcinolon acetonidi (2,5% fyrir beedi ASAT og ALAT) en hja
sjuklingum sem fengu medferd med canakinumabi (1,6% fyrir ALAT og 0,8% fyrir ASAT).

Priglyserioar

I kliniskum rannséknum & pvagsyrugigt, med samanburdi vid virkt lyf, var aukning priglyserida ad
medaltali 33,5 mg/dl hja sjuklingum sem fengu medferd med canakinumabi samanborid vid litillega
minnkun um -3,1 mg/dl hja peim sem fengu triamcinolon acetonid. Aukning priglyserida, > 5 x haestu
edlileg moérk (ULN), kom fram hja 2,4% sjuklinga sem fengu canakinumab og 0,7% peirra sem fengu
triamcinolon acetonid. Kliniskt mikilvaegi pessara nidurstadna er ekki pekkt.

Langtimaupplysingar Ur dhorfsrannsékn

Samtals 243 sjuklingar med CAPS (85 bdrn & aldrinum > 2 til < 17 &ra og 158 fullordnir sjuklingar

> 18 ara) fengu medferd med canakinumabi vid reglubundna kliniska notkun i
langtimaskraningarrannsokn (medallengd Gtsetningar fyrir canakinumabi var 3,8 ar). Upplysingar um
Oryggi canakinumabs sem komu fram i kjolfar langtimamedferdar vio pessar adsteedur voru i samremi
vid pad sem komid hefur fram i ihlutandi rannsoknum hja sjuklingum med CAPS.

Bdrn

Alls voru 80 bérn med CAPS (2-17 ara) sem fengu canakinumab i ihlutandi rannsoknunum. A heildina
litid var enginn kliniskt mikilveegur munur a 6ryggi og poli fyrir canakinumabi hja bérnum
samanborid vid CAPS hépinn i heild (sem i voru badi fullordnir sjuklingar og bérn, N=211), p.m.t.

heildartioni og alvarleiki sykinga. Sykingar i efri hluta 6ndunarvegar voru algengasta skrada
aukaverkunin.

A3 auki var lagt mat 4 6 born yngri en 2 ara i litilli, opinni kliniskri rannsokn. Oryggi canakinumabs
virtist svipad og hja sjuklingum 2 ara og eldri.

I"16 vikna rannsokn fengu 102 sjaklingar (2-17 ara) med TRAPS, HIDS/MKD og FMF canakinumab.
A heildina litid var enginn kliniskt pydingarmikill munur & 6ryggi og poli canakinumabs hja bérnum
og 6dru pyai.

Aldradir

Enginn marktaekur munur a 6ryggi hefur komid fram hja sjuklingum > 65 ara.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

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

Reynsla af ofskdmmtun sem greint hefur verid fra er takmorkud. [ fyrstu kliniskum rannséknum fengu
sjuklingar og heilbrigdir sjalfbodalidar skammta sem voru allt ad 10 mg/kg, i blded eda undir hud, an
visbendinga um bréda eitrun.

Eigi ofskdmmtun sér stad er meelt med pvi ad fylgjast med sjuklingi med tilliti til einkenna
aukaverkana og videigandi medferd vid einkennum hafin tafarlaust.

5. LYFJAFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf til dnemisbalingar, interleukin hemlar, ATC-flokkur: LO4AC08
Verkunarhattur

Canakinumab er fullkomlega mannlegt einstofna métefni gegn manna interleukini-1 beta (IL-1 beta)
af 1gG1/x isogerd. Canakinumab binst sértaekt, med mikilli seekni, vid manna IL- beta og kemur i veg
fyrir liffreedilega verkun manna IL-1 beta med pvi ad blokka tengingu pess vid IL-1 vidtaka og koma
pannig i veg fyrir IL-1 beta 6rvada virkjun erfdavisa og myndun bélgumidla.

Lyfhrif

CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF

I kliniskum ranns6knum syna sjtklingar med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF sem hafa
offramleidslu IL- beta sem ekki hefur nadst stjérn &, skjéta og vidvarandi svorun vid medferd med
canakinumabi, p.e. ha gildi rannsdknarnidurstadna viomidunarpatta eins og CRP og SAA (amyléio A i
sermi), mikill fjoldi daufkyrninga og bléoflagna, og fjéldi hvitra bléokorna vard fljott aftur edlilegur.

Stillssjukdémur (sjalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hjé fullordnum)

Stillssjukdémur hja fulloronum og sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt eru alvarlegir
sjalfsofnemisbolgusjukdémar (autoinflammatory diseases), sem kvikna vegna medfaedds énaemis fyrir
tilstilli bolguhvetjandi (pro-inflammatory) cytdkina, fyrst og fremst IL-beta.

Algeng einkenni sjalfvakinnar fjélkerfa barnalidagigtar og Stillssjukdéms hja fulloronum eru hiti,
Gtbrot, lifrar- og miltissteekkun, eitlasteekkanir, fjolhalubdlga (polyserositis) og lidbolgur. Medferd
med canakinumabi leiddi til hradrar og vidvarandi breytingar til batnadar & baedi einkennum fra lidum
og altekum einkennum sjalfvakinnar fjolkerfa barnalidagigtar asamt markteekri faekkun bélginna lida,
skjotri hitalekkun og feekkun bradastigsproéteina (acute phase reactants) hja meirihluta sjuklinga (sja
kaflann ,,Verkun og oryggi‘).

Pvagsyrugigt

pvagsyrugigtarkast orsakast af Urat (monosodium urate monohydrate) kristéllum i lidum og vefjum
umhverfis pa, sem valda pvi ad storatfrumurnar fara ad mynda IL-1 beta fyrir tilstilli ,,NALP3
bolgufloka (inflammasome)* fléttunnar. Virkjun storatfrumna og samfarandi offramleidsla & I1L-1 beta
veldur bradri, sarsaukafullri bolgusvorun. Adrir peettir sem virkja nattirulega énaemiskerfid, svo sem
innreenir drvar (endogenous agonists) toll-likra vidtaka, geta att patt i virkjun umritunar & IL-1 beta
geninu, sem veldur pvagsyrugigtarkasti. Eftir medferd med canakinumabi dregur fljott ar
bolguvisunum CRP eda SAA og einkennum bréadrar bélgu (t.d. verkjum, prota, roda) i viokomandi lid.

Verkun oqg 6ryqqi

CAPS
Synt hefur verid fram & 6ryggi og verkun canakinumabs hja samtals 211 sjuklingum, fullorénum og
bérnum, med CAPS & mismunandi alvarlegu stigi og med mismunandi svipgerdir (p.m.t. FCAS/FCU,
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MWS, og NOMID/CINCA). Adeins sjuklingar med stadfesta NLRP3 stokkbreytingu voru teknir inn i

lykilrannsdknina.

[ 1/11. stigs rannsokninni, hafdi canakinumab skj6ta verkun, en einkenni hurfu eda voru kliniskt
marktaekt i rénun innan solarhrings fra gjof lyfsins. Ranns6knanidurstodur s.s. ha CRP og SAA gildi,
aukinn fjoldi daufkyrninga og bl6dflagna nddu hratt edlilegum gildum, innan nokkurra daga fra

inndeelingu canakinumabs.

Lykilrannsoknin samanstod af 48-vikna fjolsetra rannsokn i premur hlutum, p.e. 8-vikna, opnu timabili
(1. hluti), 24-vikna lyfjalausu timabili slembiradadrar, tviblindrar samanburdarrannsoknar med lyfleysu
(1. hluti) og 16-vikna opnu timabili (111. hluti). Markmid medferdarinnar var ad meta verkun, 6ryggi
og pol fyrir canakinumabi (150 mg eda 2 mg/kg & 8 vikna fresti) hja sjuklingum med CAPS.

- . hluti: Hja 97% sjuklinga nadist fullkomin svérun vid canakinumabi, baedi kliniskt og
samkvaemt liffreedilegum meeligildum (skilgreind sem annars vegar heildarmat laeknis & ad
sjalfsofnemisbolgur og hudsjukdoémur < i lagmarki og hins vegar ad CRP eda SAA gildi
< 10 mg/l), innan 7 daga fra upphafi medferdar. Marktaekur bati atti sér stad skv. klinisku mati
leeknis & virkni sjalfsofneemisbélgusjukddms: heildarmati & virkni sjalfsofneemisbélgusjukdéms,
mati & hudsjukddémi (ofsaklada), lidverkjum, vodvaverkjum, héfudverk/migreni,
augnslimhadarbélgu, preytu/lasleika, mati 4 6drum tengdum einkennum og mati sjuklings &

einkennum.

- I1. hluti: A lyfjalausa timabilinu i lykilrannsokninni var adalendapunkturinn skilgreindur sem sa
hluti sjuklinga sem fengu bakslag/versnun: versnun atti sér ekki stad hja neinum sjuklinganna
(0%) sem fengu canakinumab skv. slembirddun, samanborid vid 81% sjuklinganna sem fengu

lyfleysu skv. slembirgdun.

- I11. hluti: Sjaklingar sem fengu lyfleysu i I1. hluta og versnudu nadu aftur og vidhéldu kliniskri
svorun og énemisfraedilegri svorun eftir ad peir fengu canakinumab i opinni framhalds

rannsokn.

Tafla 2 Samantekt & virkni i 111. stigs rannsékn, lykilrannsékn med samanburadi vid lyfleysu

a lyfjalausu timabili (11. hluti)

I11. stigs rannsokn, lykilranns6kn med samanburdi vid lyfleysu a lyfjalausu timabili (11. hluti)
Canakinumab Lyfleysa
N=15 N=16 p-gildi
n(%) n(%)
Adalendapunktur (einkenni versna)
Hlutfall sjuklinga med versnun einkenna i 0 (0%) 13 (81%) < 0,001
I1. hluta
Bolguvisar*
CRP (C-reactive protein) mg/I 1,10 (0,40) 19,93 (10,50) < 0,001
SAA (Serum amyloid A) mg/I 2,27 (-0,20) 71,09 (14,35) 0,002
* medalbreyting (midgildi) fra upphafi Il. hluta

Gerdar voru tveer opnar, I11. stigs langtimarannsdknir &n samanburdar. Onnur rannsoknin var gerd a
Oryggi, poli og verkun canakinumabs hja sjuklingum med CAPS. Heildartimalengd medferdar var &
bilinu 6 méanuair til 2 &r. Hin rannsoéknin var opin rannsokn & canakinumabi sem gerd var til ad meta
verkun og 6ryggi hja japénskum CAPS sjuklingum i 24 vikur, med framlengingarfasa i allt ad

48 vikur. Meginmarkmidid var ad greina hve stort hlutfall sjiklinga var &n bakslags eftir 24 vikur, ad

medtdldum peim sjuklingum sem skammtar voru steekkadir hja.

I samanlagdri greiningu & verkun i pessum tveimur rannsoknum nadu 65,6% sjuklinga, sem ekki hofu
fengid medferd med canakinumabi adur, fullnsegjandi svorun af 150 mg eda 2 mg/kg og 85,2%
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sjuklinga nadu fullnzgjandi svoérun af einhverjum skammti. Af sjuklingunum sem fengu 600 mg eda
8 mg/kg (eda jafnvel meira), nddu 43,8% fullnaegjandi svérun. Faerri sjiklingar a aldrinum 2 til < 4 ara
nadu fullnaegjandi svorun (57,1%) en eldri bérn og fullordnir sjaklingar. Af sjaklingunum sem nédu
fullnaegjandi svorun, var svorunin vidvarandi, an bakslags hja 89,3%.

Reynsla m.t.t. einstakra sjuklinga sem nadu fullnaegjandi svorun eftir ad skammtar voru steekkadir i
600 mg (8 mg/kg) a 8 vikna fresti bendir til pess ad sterri skammtur geti gagnast sjuklingum sem na
ekki fullnaegjandi svorun eda vidvarandi svorun af radldgdum skdmmtum (150 mg eda 2 mg/kg fyrir
sjuklinga > 15 kg og < 40 kg). Steerri skammtar voru oftar gefnir sjuklingum & aldrinum 2 til < 4 ara
og sjuklingum med NOMID/CINCA einkenni samanborid vio FCAS eda MWS.

Gerd var 6 ara ahorfsrannsokn til ad gefa upplysingar um langtimadryggi og —verkun
canakinumabmedferdar hja bornum og fullorénum med CAPS vid reglubundna kliniska notkun.
Rannsoknin tok til 243 sjuklinga med CAPS (par med talid 85 sjuklinga yngri en 18 ara).
Sjukdomsvirkni var flokkud sem ekKi til stadar eda veeg/midlungsmikil hja meira en 90% sjdklinga &
Ollum timapunktum rannséknarinnar eftir upphafsgildi, og midgildi sermisfraedilegra merkja um boélgu
(CRP og SAA) voru edlileg (< 10 mg/litra) & 6llum timapunktum eftir upphafsgildi. pratt fyrir ad
breyta pyrfti skammti hja um pad bil 22% sjuklinga sem fengu canakinumab var adeins litid hlutfall
sjuklinga (1,2%) sem heetti medferd med canakinumabi vegna skorts & medferdarahrifum.

Born

ihlutandi CAPS rannsoknirnar & canakinumabi toku i heild til 80 barna & aldursbilinu 2 til 17 ara
(u.p.b. helmingur peirra fékk medferd skv.mg/kg). I heild var enginn kliniskt mikilveegur munur &
virkni, 6ryggi og poli fyrir canakinumabi hja bérnum samanborid vid CAPS heildarhépinn. Hja
meirihluta barna drd ar kliniskum einkennum og gildi bélguvisa (t.d. SAA og CRP) laeekkudu.

Gerd var 56-vikna opin rannsokn til ad meta verkun, éryggi og hversu vel canakinumab poldist hja
bornum med CAPS < 4 &ra. Lagt var mat & sautjan sjuklinga (par med talid 6 sjuklinga yngri en 2 éra)
med pvi ad nota upphafsskammta a bilinu 2-8 mg/kg eftir pyngd sjdklingsins. Med rannsékninni var
einnig lagt mat & ahrif canakinumabs & myndun moétefna gegn hefdbundnum barnabdéluefnum. Enginn
munur & 6ryggi og verkun kom fram hja sjaklingum yngri en 2 &ra samanborid vid sjuklinga 2 &ra og
eldri. Allir sjuklingar sem fengu hefédbundnar barnabolusetningar med daudum boéluefnum (N=7)
myndudu verndandi métefnamagn.

TRAPS, HIDS/MKD og FMF

Synt var fram & verkun og 6ryggi canakinumabs vid medferd & TRAPS, HIDS/MKD og FMF i stakri

1. stigs lykilrannsokn, i fjorum hlutum (N2301) sem samanst6d af premur hdpum med mismunandi

sjukdoma.

- . hluti: Sjaklingar i hverjum sjukdémahdp 2 ara og eldri toku pétt i 12 vikna skimunartimabili
par sem peir voru metnir med tilliti til tima par til sjukdémur blossar upp.

- [1. hluti: Sjuklingar med sjukdém sem hafdi blossad upp var slembiradad i 16 vikna tviblint
samanburdarmedferdartimabil med lyfleysu og fengu annadhvort 150 mg canakinumab
(2 mg/kg fyrir sjuiklinga sem vega < 40 kg) undir h(d eda lyfleysu & 4 vikna fresti. Sjaklingar
> 28 daga og < 2 ara fengu ad fara beint i opinn hép i Il. hluta rannséknarinnar an slembivals
(og voru utilokadir fra adalverkunargreiningu).

- I11. hluti: Sjaklingum sem luku 16 vikna medferd og voru taldir hafa svarad medferd var
slembiradad & ny i 24 vikna, tviblint timabil (withdrawal period) par sem peir fengu annadhvort
canakinumab 150 mg (2 mg/kg fyrir sjuklinga sem vega < 40 kg) undir hid eda lyfleysu &

8 vikna fresti.

- IV. hluti: Allir sjaklingar i 111. hluta sem fengu canakinumab voru taldir hefir til ad taka patt i

72 vikna opnu framlengdu medferdartimabili.

Alls téku 185 sjuklingar 28 daga og eldri patt og alls 181 sjuklingi 2 ara og eldri var slembiradad i
I1. hluta rannsoknarinnar.

Adalendapunktur verkunar slembada medferdartimabilsins (I1. hluti) var hlutfall peirra sem svérudu
innan hvers hdps og hjodnun vard & kdstum samkvaemt kvarda (index disease flare) dag 15 og
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sjukdémur blossadi ekki upp ad nyju pad sem eftir var 16 vikna medferdartimabilsins (skilgreint sem
full svorun). Hjodnun 4 kdstum samkvamt kvarda var skilgreint sem PGA (Physician’s Global
Assessment) & sjukdomsvirkniskor < 2 (litilshattar eda enginn sjukdémur) og CRP innan edlilegra
marka (< 10 mg/1) eda minnkun > 70% midad vid upphafsgildi. Nytt kast var skilgreint sem PGA skor
> 2 (vaegur, medalmikill eda verulegur sjikdomur) og CRP > 30 mg/l. Adrir endapunktar sem allir
byggjast & nidurstéoum eftir 16 vikur (lok 11. hluta) toku til hlutfalls sjaklinga sem nddu PGA skori

< 2, hlutfalls sjuklinga med 6namisfradilegt sjakdoémshlé (skilgreint sem CRP < 10 mg/l) og hlutfalls
sjuklinga par sem SAA gildi hafdi feerst i edlilegt horf (skilgreint sem SAA < 10 mg/l).

Vardandi adalendapunkt verkunar syndi canakinumab yfirburdi midad vid lyfleysu i 6llum premur
sjukdémahdpunum. Canakinumab hafdi einnig yfirburdi vardandi verkun midad vid lyfleysu fyrir adra
endapunkta PGA < 2 og CRP < 10 mg/l hja 6llum premur hépunum. Hja haerra hlutfalli sjuklinga
hafoi SAA feerst i edlilegt horf (< 10 mg/l) i viku 16 med canakinumabmedferd midad vid lyfleysu hja
6llum premur hdpunum, med tolfredilega markteekum mun hjé sjuklingum med TRAPS (sja toflu 3
med rannséknanidurstéoum hér & eftir).

Tafla 3 Samantekt & verkun i 1. stigs slembadri lykilrannsékn, medferdartimabil med
samanburai vid lyfleysu (11. hluti)

111. stigs slembud lykilrannsékn, medferdartimabil med samanburdi vid lyfleysu (I1. hluti)

Canakinumab Lyfleysa
n/N (%) n/N (%) p-gildi

Adalendapunktur (sjukdémskast) — Hlutfall sjiklinga par sem hjédnun vard a kdstum samkvaemt
kvarda (index disease flare) dag 15 og sjukdomur blossadi ekki upp ad nyju pad sem eftir var 16 vikna
medferdartimabilsins

FMF 19/31 (61,29) 2/32 (6,25) < 0,0001*
HIDS/MKD 13/37 (35,14) 2/35 (5,71) 0,0020*
TRAPS 10/22 (45,45) 2/24 (8,33) 0,0050*

Aukaendapunktar (merki um sjukdém og bolgu)
PGA (Physician Global Assessment) < 2

FMF 20/31 (64,52) 3/32(9,38) <0,0001**

HIDS/MKD 17/37 (45,95) 2/35 (5,71) 0,0006**

TRAPS 10/22 (45,45) 1/24 (4,17) 0,0028**
CRP (C-reactive protein) < 10 mg/I

FMF 21/31 (67,74) 2/32 (6,25) <0,0001**

HIDS/MKD 15/37 (40,54) 2/35 (5,71) 0,0010**

TRAPS 8/22 (36,36) 2/24 (8,33) 0,0149**
SAA (amyl6id A i sermi) <10 mg/I

FMF 8/31 (25,81) 0/32 (0,00) 0,0286

HIDS/MKD 5/37 (13,51) 1/35 (2,86) 0,0778

TRAPS 6/22 (27,27) 0/24 (0,00) 0,0235**

n=fjoldi sjuklinga sem svara; N=fjéldi sjuklinga sem hagt er ad meta

* visar til tolfraedilegs markteekis (einhlida) vid 0,025 gildi byggt & Fisher exact profi

** visar til tolfreedilegs marktaekis (einhlida) vid 0,025 gildi byggt & likani med adfallsgreiningu
hlutfalla fyrir medferdarhdp og upphafsgildi PGA, CRP eda SAA, sem skyribreytur fyrir hvern hop

Skammtaaukning

I 11. hluta ranns6knarinnar fengu sjiklingar & medferd med canakinumabi sem voru med pralata
sjukdomsvirkni 150 mg (eda 2 mg/kg fyrir sjuklinga sem vega < 40 kg) til vidbétar fyrsta manudinn.
Pennan vidbotarskammt métti gefa strax 7 dégum eftir fyrsta medferdarskammt. Allir sjaklingar sem
fengu skammtaaukningu héldu afram & auknum 300 mg skammti (eda 4 mg/kg fyrir sjuklinga sem
vega < 40 kg) & 4 vikna fresti.

Hjéa sjuklingum med 6fullnaegjandi svorun eftir fyrsta skammt kom fram i kbnnunargreiningu &

adalendapunkti ad skammtaaukning fyrsta manudinn i 300 mg (eda 4 mg/kg) & 4 vikna fresti batti enn
frekar stjorn & kdstum, dré ar sjukddémsvirkni og CRP og SAA gildi feerdust i edlileg horf.
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Born:

Tveir sjuklingar, > 28 daga en < 2 ara, med HIDS/MKD sem ekki var slembiradad toku patt i
rannsokninni og fengu canakinumab. Hja 6drum sjuklingnum var hjédnun a kostum samkvemt kvarda
(index flare) dag 15 eftir ad hafa fengid einn stakan skammt af canakinumabi 2 mg/kg en medferd var
heett eftir pennan fyrsta skammt vegna alvarlegra aukaverkana (bl6dfrumnafead og lifrarbilun). Vid
upphaf rannsdknarinnar var pessi sjuklingur med sogu um sjalfvakta bl6dflagnafed (immune
thrombocytopenic purpura) og virkan sjukdém afbrigdilegrar lifrarstarfsemi. Hinn sjaklingurinn fékk
2 mg/kg upphafsskammt af canakinumabi og 2 mg/kg i viku 3 til vidbotar og skammtur var aukinn i
viku 5 og fékk sjaklingur 4 mg/kg a 4 vikna fresti til loka Il. hluta rannséknarinnar. Hjéonun
sjukdomskasta var nad i viku 5 og engin ny kost komu fram til loka Il. hluta rannsdknarinnar

(vika 16).

Stillssjukdémur (sjalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hja fullordnum)

Sjéalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt

Lagt var mat & verkun canakinumabs til medferdar vid virkri sjalfvakinni fjolkerfa barnalidagigt i
tveimur I11. stigs lykilrannséknum (G2305 og G2301). Sjuklingarnir sem teknir voru inn i rannsoknina
voru 4 aldrinum 2 til < 20 ara (medalaldur 8,5 ar og medaltimi sem sjuklingarnir héfou verid med
sjukdédminn var 3,5 ar vio upphaf) og voru med virkan sjakdém, skilgreint sem > 2 lidir med virkri
lidbdlgu, hiti og haekkad CRP.

Rannsokn G2305

Rannsékn G2305 var slembud, tviblind, samanburdarrannsokn med lyfleysu sem st6d yfir i 4 vikur par
sem lagt var mat & skammtimaverkun canakinumabs hja 84 sjuklingum sem var slembiradad pannig ad
peir fengu stakan 4 mg/kg (allt ad 300 mg) skammt af canakinumabi eda lyfleysu. Meginmarkmid var
ad meta hlutfall sjuklinga a 15. degi sem n&di ad minnsta kosti 30% beaetingu samkveaemt
svOrunarvidmidum vardandi born sem félag bandariskra gigtarlekna hefur sett fram (American
College of Rheumatology (ACR)) sem voru adlogud pannig ad ekki var tekid tillit til hita. Medferd
med canakinumabi hafdi beett svérun samkvamt 6llum ACR fyrir bérn & 15. og 29. degi, samanborid
vid lyfleysu (tafla 4).

Tafla 4 Svorun samkvaemt ACR fyrir bérn og stada sjukdéms & 15. og 29. degi

Dagur 15 Dagur 29
Canakinumab Lyfleysa Canakinumab Lyfleysa

N=43 N=41 N=43 N=41
ACR30 84% 10% 81% 10%
ACR50 67% 5% 79% 5%
ACR70 61% 2% 67% 2%
ACR90 42% 0% 47% 2%
ACR100 33% 0% 33% 2%
Ovirkur sjakdémur 33% 0% 30% 0%
Medferdarmunur fyrir 611 ACR skor var marktaekur (p < 0,0001)

Nidurstodur fyrir peetti adlagads ACR fyrir born sem fol i sér alteeka peetti og lidbolgupeetti, voru i
samrami vid heildarnidurstodur ACR svorunar. A 15. degi var midgildi breytinga fra grunngildi
vardandi fjolda lida med virka lidbdlgu -67% og takmarkada hreyfigetu -73% fyrir canakinumab
(N=43), samanborid vid midgildi breytingar sem var 0% og 0% fyrir lyfleysu, talid i sému rod,
(N=41). Medalbreyting & verkjaskori sjuklings (0-100 mm sjonraenn melikvardi (visual analogue
scale) & 15. degi var -50,0 mm fyrir canakinumab (N=43) samanborid vid +4,5 mm fyrir lyfleysu
(N=25). Hja sjuklingum & medferd med canakinumabi var medalbreyting & verkjaskori i samraeemi
(consistent) & 29. degi.

Rannsokn G2301

Rannsdkn G2301 var slembud, tviblind, frahvarfsrannsokn med samanburdi vid lyfleysu & forvorn
med canakinumabi til ad koma i veg fyrir ad sjukdémurinn blossi upp. Rannsdknin samanstdd af
tveimur hlutum med tveimur 6hddum adalendapunktum (arangursrikri nidurtréppun stera og tima fram
ad pvi ad sjikdémurinn blossar upp). I 1. hluta (opinn) voru 177 sjaklingar skradir til patttoku og
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fengu 4 mg/kg (allt ad 300 mg) af canakinumabi sem var gefid a 4 vikna fresti i allt ad 32 vikur.
Sjuklingar i 1l. hluta (tviblindur) fengu annadhvort canakinumab 4 mg/kg eda lyfleysu & 4 vikna fresti
par til komid hofdu fram 37 tilvik pess ad sjukdémurinn blossadi upp.

Minnkun barksteraskammta:

Af peim samtals 128 sjuklingum sem voru & medferd med barksterum. pegar peir h6fu patttoku i

. hluta, reyndu 92 ad minnka skammta barkstera. Fimmtiu og sjo (62%) af peim 92 sjuklingum sem
reyndu ad minnka skammtanna tékst ad minnka barksteraskammtinn og 42 (46%) haettu & meoferd
med barksterum.

Timi fram ad pvi ad sjukdémurinn blossar upp:

Sjuklingar & medferd med canakinumabi i I1. hluta voru i 64% minni hattu 4 ad sjukdémurinn blossadi
upp samanborid vid pa sem fengu lyfleysu (ahattuhlutfall 0,36; 95% CI: 0,17 til 0,75; p=0,0032). A
eftirlitstimanum (i allt ad 80 vikur) blossadi sjukdoémurinn ekki upp hjé 63 af peim 100 sjaklingum
sem héfu patttdku i 1. hluta, hvort sem peir fengu lyfleysu eda canakinumab.

Heilsutengdar nidurstéour og nidurstodur vardandi lifsgeedi i rannséknum G2305 og G2301
Medferd med canakinumabi leiddi til kliniskt markteaekrar beetingar & likamlegri feerni og lifsgedum. |
rannsokn G2305 var bating samkvemt CHAQ (Childhood Health Assessment Questionnaire) med
adferd minnstu kvadrata 0,69 fyrir canakinumab samanborid vid lyfleysu sem pydir 3,6 faldur
lagmarksmunur af klinisku mikilvaegi sem er 0,19 (p=0,0002). Midgildi batingar fra grunngildi til
loka I. hluta i ranns6kn G2301 var 0,88 (79%). Greint var fra tolfreedilega marktaekri beetingu
samkvamt skori ,,Child Health Questionnaire-PF50* fyrir canakinumab samanborid vid lyfleysu i
rannsokn G2305 (likamleg P=0,0012; sélfélagsleg vellidan p=0,0017).

Heildargreining (pooled analysis) & verkun

Nidurstodur vardandi fyrstu 12 vikur medferdar med canakinumabi Ur rannséknum G2305, G2301 og
framhaldsrannsékninni voru teknar saman til ad meta varanleika verkunar. bessar nidurstddur syndu
alika beetingu fra grunngildi fram ad 12. viku a svérun samkveaemt adlégudu ACR fyrir bérn og hlutum
pess og kom fram i samanburdarrannsokninni med lyfleysu (G2305). A 12. viku voru adlégudu barna
ACR30, 50, 70, 90 og 100: 70%, 69%, 49% og 30%, talid i sému réd, og 28% sjuklinganna voru med
Ovirkan sjukdom (N=178).

Nidurstédur ur kliniskum rannséknum, pratt fyrir ad peaer séu takmarkadar, benda til pess ad sjuklingar
sem ekki svara medferd med tocilizumabi eda anakinra geti svarad medferd med canakinumabi.

Rannsdkn G2301E1

Verkunin sem kom fram i rannséknum G2305 og G2301 var vidvarandi i opinni
langtimaframhaldsrannsékn G2301E1. Af peim 270 sjuklingum i rannsokninni sem voru med
sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt, hofou 147 sjaklingar adur fengio medferd med canakinumabi i
rannsoknum G2305 eda G2301 (hopur 1) og 123 sjuklingar hofou ekki fengid canakinumab adur
(hépur 11). Hja sjuklingum i hdpi | var midgildi medferdartima 3,2 &r (allt ad 5,2 &r) og hja sjuklingum
i hopi 11 var midgildi medferdartima 1,8 ar (allt ad 2,8 ar). | framhaldsrannsokninni fengu allir
sjuklingar canakinumab 4 mg/kg (allt ad hamarki 300 mg) & 4 vikna fresti. | badum hépum fengu
sjuklingar sem svorudu medferdinni og voru stédugir (skilgreint afturvirkt sem ACR > 90 adlagad
fyrir born) og purftu ekki samhlida barksteramedferd ad minnka skammt canakinumabs i 2 mg/kg &
4 vikna fresti (62/270; 23%).

Rannsokn G2306

Rannsokn G2306 var opin rannsokn til ad meta hversu lengi medferdarsvérun vardi pegar skammtar
canakinumabs voru minnkadir (2 mg/kg & 4 vikna fresti) eda timinn milli skammtanna lengdur

(4 mg/kg & 8 vikna fresti) hja sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt sem fengu medferd
med canakinumabi 4 mg/kg & 4 vikna fresti. Sjotiu og fimm sjuklingum & aldrinum 2 til 22 &ra par sem
sjukdémurinn hélst dvirkur i ad minnsta kosti 6 manudi i rod (kliniskt sjukdémshle) a medferd med
canakinumabi einu sér, par med talid sjuklingar par sem sjukdémurinn nadist ad haldast évirkur pegar
samhlida barksteramedferd og/eda medferd med metotrexati var heett i ad minnsta kosti 4 vikur, var
slembiradad pannig ad peir fengu canakinumab 2 mg/kg a 4 vikna fresti (N=38) eda canakinumab
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4 mg/kg & 8 vikna fresti (N=37). Eftir 24 vikur nadist hja 71% (27/38) sjuklinga sem fengu minni
skammtinn (2 mg/kg & 4 vikna fresti) og 84% (31/37) sjuklinga sem fengu skammtinn med lengra
millibili (4 mg/kg & 8 vikna fresti) ad halda sjukdomnum 6virkum i 6 manudi. Hja sjuklingunum sem
voru i klinisku sjakdémshléi og héldu afram ad minnka skammtinn (1 mg/kg & 4 vikna fresti) eda
lengja timann & milli skammta enn frekar (4 mg/kg & 12 vikna fresti) nadist hja 93% (26/28) og 91%
(30/33) sjuklinganna, tilgreint i sému rdd, ad halda sjukdémnum 6virkum i 6 manudi. Sjaklingum sem
nadist ad halda sjukdémnum évirkum hja i 6 manudi til vidbotar & pessum minnstu skémmtum var
leyft ad haetta & medferd med canakinumabi. I heild gatu 33% (25/75) sjuklinganna, sem var
slembiradad pannig ad peir fengu minni skammta eda lengri timi leid & milli skammta, haett & meoferd
med canakinumabi og vidhaldid sjukdomnum dvirkum i 6 manudi. Tidni aukaverkana hja badum
medferdarhdpunum var svipud og tionin hja sjuklingum a medferd med canakinumabi 4 mg/kg &

4 vikna fresti.

Stillssjukdémur hja fullordnum

Verkun canakinumab 4 mg/kg (allt ad hamarki 300 mg) sem gefid var sjuklingum med Stillssjakdém
hjé fullordnum & 4 vikna fresti i slembadri, tviblindri samanburdarrannsékn med lyfleysu hja

36 sjuklingum (22 til 70 &ra), var samberileg vid pad sem kom fram hja sjoklingum med sjéalfvakta
fjolkerfa barnalidagigt. I rannsokn GDEOLT var harra hlutfall sjuklinga (12/18, 66,7%) i canakinumab
hépnum sem syndi > 1,2 batingu fra grunngildi i DAS28-ESR (Disease Activity Score 28 Erythrocyte
Sedimentation Rate) eftir 12 vikur en i lyfleysuhopnum (7/17; 41,2%), sem ekki n&di pvi ad vera
tolfreedilega marktaekt (likindahlutfall 2,86; medferdarmunur [%] 25,49 [95% CI: 9,43; 55,80]). Eftir
4 vikur, hofou 7 af 18 sjuklingum (38,9%) 4 medferd med canakinumabi pegar nad sjukdémshléi skv.
DAS28-ESR samanborid vid 2 af 17 sjuklingum (11,8%) & lyfleysu. pessar upplysingar eru i samraemi
vid nidurstodur heildargreiningar & verkun hja 418 sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt
sem syndu ad verkun canakinumabs hja undirhépi sjiklinga med sjalfvakta fjdlkerfa barnalidagigt &
aldrinum 16 til < 20 &ra (n=34) var i samraemi vid verkun sem kom fram hja sjaklingum yngri en

16 ara (n=384).

Pvagsyrugigt

Synt var fram & verkun canakinumabs i medferd vid bradum pvagsyrugigtarkdstum i tveimur fjolsetra,
slembudum, tviblindum rannsoknum med samanburdi vid virkt lyf, hja sjaklingum med tid
pvagsyrugigtarkost (> 3 kst & sidustu 12 manudum), sem ekki gatu notad bolgueydandi gigtarlyf
(NSAID) eda colchicin (vegna frabendinga, épols eda verkunarbrests). Rannséknirnar stodu i 12 vikur
og var fylgt eftir med 12 vikna tviblindri framhaldsrannsokn. Samtals fengu 225 sjaklingar medferd
med canakinumabi 150 mg undir hid og 229 sjuklingar fengu medferd med triamcinolon acetonidi

40 mg i vodva vid upphaf rannséknarinnar og eftir pad pegar peir fengu nytt kast. Medalfjoldi
pvagsyrugigtarkasta & undangengnum 12 manudum var 6,5. Yfir 85% sjuklinganna voru med samhlida
sjukdom, par med talid haprysting (60%), sykursyki (15%), bl6dpurrdarhjartasjukdém (12%) og

> 3. stigs langvinnan nyrnasjukdom (25%). Hja u.p.b. einum pridja sjuklinganna (76 [33,8%)] i
hopnum sem fékk canakinumab og 84 [36,7%] i hdpnum sem fékk triamcinolon acetonid) var skrad ad
peir geetu hvorki notad (6pol, frabending eda skortur & svorun) bolgueydandi gigtarlyf (NSAID) né
colchicin. Greint var frd samhlida pvagsyrulaekkandi medferd hja 42% sjuklinga vid upphaf
rannsoknar.

Samsettu adalendapunktarnir voru: (i) styrkleikastig pvagsyrugigtarverkja (sjonreenn melikvardi (VAS
(visual analogue scale))) 72 klst. eftir skammt og (ii) timi fram ad fyrsta nyja pvagsyrugigtarkasti.

Hja heildarrannséknarpydinu var styrkleikastig verkja tolfraedilega markteekt leegra eftir 72 klst. hja
peim sem fengu canakinumab 150 mg samanborid pa sem fengu triamcinolon acetonid. Canakinumab
dré einnig Ur heettu & sidari kdstum (sja toflu 5).

Nidurstédur vardandi verkun hj& undirhopi sjuklinga, sem gatu hvorki notad bdlgueydandi gigtarlyf né
colchicin og voru & pvagsyrulekkandi medferd, sem ekki hofou haft gagn af pvagsyrulekkandi
medferd eda mattu ekki fa pvagsyrulaekkandi medferd vegna frabendingar (N=101), voru i samraemi
vid nidurstédur vardandi heildarrannsoknarpydid og munur var télfreedilega markteekur, samanborid
vid triamcinolon acetonid, & styrkleikastigi verkja eftir 72 klst. (-10,2 mm, p=0,0208) og minnkun
heettu & sidari kostum (ahattuhlutfall 0,39, p=0,0047 eftir 24 vikur).
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Nidurstddur vardandi verkun hja prengri undirhopi sem takmarkadist vid pa sem voru &
pvagsyrulekkandi medferd (N=62), eru syndar i téflu 5. Medferd med canakinumabi dr6 Ur verkum og
heettu & sidari kdstum hja sjuklingum & pvagsyrulekkandi medferd, sem hvorki gatu notad
boélgueydandi gigtarlyf né colchicin, p6 ad munurinn sem fram kom 4 medferdinni, samanborid vid
medferd med triamcinolon acetonidi, veeri ekki eins aberandi og hja heildarrannséknarpydinu.

Tafla b Verkun hja heildarrannséknarpydinu og hja undirhopi sjuklinga &
pvagsyrulekkandi medferd, sem hvorki gatu notad bélgueydandi gigtarlyf né

colchicin
Endapunktar verkunar Heildarrannsoknarpydi; Peir sem hvorki gatu notad
N=454 bélgueydandi gigtarlyf né
colchicin; a
pvagsyrulekkandi medferd
N=62

Medferd vid pvagsyrugigtarkdstum, metin eftir styrkleikastigi verkja (sjonreenum meelikvarda a
verki (visual analogue scale (VAS))) eftir 72 Kist.

Aetladur munur samanborid vid -10,7 -3,8
triamcinolon acetonio, samkvaemt
medaltali minnstu kvadrata

Oryggisbil (-15,4; -6,0) (-16,7; 9,1)

p-gildi, 1-hlida p <0,0001* p=0,2798
Minnkun hettu & sidari pvagsyrugigtarkdstum metin eftir timalengd fram ad fyrsta nyja kasti

(24 vikur)

Ahettuhlutfall midad vid triamcinolon 0,44 0,71

acetonid

Oryggisbil (0,32; 0,60) (0,29; 1,77)

p-gildi, 1-hlida p <0,0001* p=0,2337

* Synir markteekt p-gildi < 0,025

Nidurstddur vardandi 6ryggi syndu aukna tidni aukaverkana canakinumabs samanborid vid
triamcinolon acetonid, par sem 66% samanborid vid 53% sjuklinga greindu fr einhverri aukaverkun
0g 20% samanborid vid 10% sjuklinga greindu fra sykingu sem aukaverkun & 24 vikum.

Aldragir
A heildina litid var verkun, 6ryggi og pol canakinumabs hja 6ldrudum sjaklingum > 65 ara
samberilegt og hja sjuklingum < 65 ara.

Sjuklingar & pvagsyrulaekkandi medferd

I kliniskum rannséknum hefur canakinumab verid gefid & éruggan mata asamt pvagsyrulaekkandi
medferd. Hja heildarrannséknarpydinu var medferdarmunur ekki eins dberandi hja sjuklingum &
pvagsyrulekkandi medferd, baedi med tilliti til minnkunar verkja og minnkunar hettu a sidari
pvagsyrugigtarkdstum, samanborid vid sjuklinga sem ekki voru & pvagsyrulekkandi medferd.

Onaemissvorun

Moétefni gegn canakinumabi komu fram hja um pad bil 1,5% sjuklinga sem fengu medferd med
canakinumabi vid CAPS, um pad bil 3% sjuklinga sem fengu medferd med canakinumabi vid
sjalfvakinni fjolkerfa barnalidagigt og um pad bil 2% sjuklinga sem fengu medferd med canakinumabi
vid pvagsyrugigt. Engin hlutleysandi métefni greindust. Ekkert augljost samband kom fram milli
myndunar métefna og kliniskrar svorunar eda aukaverkana.

Engin métefni gegn canakinumabi komu fram hja sjuklingum med TRAPS, HIDS/MKD og FMF sem

fengu 150 mg og 300 mg skammta i 16 vikna medferd. Ekki vard heldur vart vid motefni gegn
canakinumabi pegar um var ad raeda Stillssjukdom hja fullordnum.
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Greining motefna fer ad miklu leyti eftir neemi og sérteeki préfsins sem notad er og préfunaradsteedum.
Af pessum astaedum getur samanburdur & nygengi métefna gegn canakinumabi og nygengi motefna
gegn 6drum lyfjum verid misvisandi.

Bdrn

Markadsleyfishafi hefur lokid fjorum rannsoknarastlunum hjé bérnum (Paediatric Investigation Plans)
fyrir canakinumab (vegna CAPS, sjalfvakinnar fjolkerfa barnalidagigtar, FMF — HIDS/MKD og
TRAPS). bessar lyfjaupplysingar hafa verid uppferdar til pess ad na yfir nidurstédur rannsékna med
canakinumabi hja bornum.

Lyfjastofnun Evrdépu hefur fallid fra kréfu um ad lagdar verdi fram nidurstdédur ar rannséknum a
canakinumabi hja 6llum undirh6pum barna vid pvagsyrugigt (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun
handa bornum).

5.2 Lyfjahvorf

CAPS

Frasog

Hémarkspéttni canakinumabs i sermi (Cmax) nadist u.p.b. 7 dégum eftir gjof eins 150 mg skammts
undir hud, hja fullordnum CAPS sjuklingum. Endanlegur helmingunartimi var ad medaltali 26 dagar.
Medalgildi Cnax 0g flatarmals undir ferli eftir framreikning ad 6endanlegri steerd (AUCins), eftir stakan
150 mg skammt undir had, hja deemigerdum fullordnum sjaklingi med CAPS (70 kg) voru 15,9 pg/ml
og 708 pg*sélarhring/ml. Heildaradgengi canakinumabs sem gefid var undir hid var aatlad 66%.
Meeligildi dtsetningar fyrir lyfinu (svo sem AUC og Cmax) jukust hlutfallslega midad vid skammt &
skammtabilinu 0,30 mg til 10,0 mg/kg pegar lyfid var gefid med innrennsli i blaed og & bilinu 150 mg
til 600 mg pegar lyfid var gefid med inndaelingu undir had. Aztlud gildi fyrir Gtsetningu vid jafnveegi
(Crin,ss, Cmax.ssy AUC g5 8w) eftir gjof 150 mg undir hud (eda 2 mg/kg, tilgreint i sému rod) & 8 vikna
fresti voru litillega harri i pyngdarflokknum 40-70 kg (6,6 pg/ml, 24,3 pg/ml, 767 pg*solarhring/ml)
en i pyngdarflokkunum < 40 kg (4,0 pg/ml, 19,9 pg/ml, 566 pg*solarhring/ml) og > 70 kg (4,6 pg/ml,
17,8 pg/ml, 545 pg*solarhring/ml). Aetlad uppséfnunarhlutfall var 1,3-falt eftir 6 manada gjof

150 mg af canakinumabi undir hid a 8 vikna fresti.

Dreifing
Canakinumab binst IL-1 beta i sermi. Dreifingarrimmal canakinumabs var mismunandi eftir
likamspyngd. Aetlad var ad pad veeri 6,2 litrar hja CAPS sjuklingi sem er 70 kg ad pyngd.

Brotthvarf

Uthreinsun (apparant clearance) (CL/F) canakinumabs eykst eftir pvi sem likamspyngd er meiri. Hn
var a&tlud 0,17 I/dag hja CAPS sjuklingi sem er 70 kg ad pyngd og 0,11 I/dag hja sjuklingi med
sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt sem er 33 kg. Eftir ad tekid hafdi verid tillit til mismunandi
likamspyngdar, kom ekki fram neinn kliniskt marktekur munur & lyfjahvorfum canakinumabs milli
sjuklinga med CAPS og sjalfvakta fjdlkerfa barnalidagigt.

Ekkert benti til hradari Uthreinsunar eda timahadrar breytingar a lyfjahvorfum canakinumabs eftir gjof
endurtekinna skammta. Enginn munur kom fram & lyfjahvorfum m.t.t. kyns eda aldurs, eftir ad leiorétt
var fyrir likamspyngd.

TRAPS, HIDS/MKD og FMF

Adgengi hja sjuklingum med TRAPS, HIDS/MKD og FMF hefur ekki verid akvardad 4 6hddan hatt.
Greinileg uthreinsun (CL/F) hja sjuklingum med TRAPS, HIDS/MKD og FMF sem vega 55 kg
(0,14 I/dag) var sambeerileg og hja sjuklingum med CAPS sem vega 70 kg (0,17 I/dag). Greinilegt
dreifingarrammal (V/F) var 4,96 | vid 55 kg likamspyngd.
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Eftir endurtekna gjof canakinumabs 150 mg a 4 vikna fresti undir hid var asetlud lagmarkspéttni
canakinumabs i viku 16 (Cmin) 15,4 + 6,6 pg/ml. Aatlad AUC, vid jafnveegi var
636,7 £ 260,2 pg*dag/ml.

Stillssjukdémur (sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hja fullordnum)

Adgengi hefur ekki verid akvardad eitt og sér hja sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt.
Uthreinsun & hvert kg likamspyngdar (CL/F & hvert kg) var sambarileg milli sjuklinga med sjalfvakta
fjolkerfa barnalidagigt og CAPS (0,004 I/dag & hvert kg). Dreifingarrimmal (apparent volume of
distribution) & hvert kg (V/F & hvert kg) var 0,14 I/kg. Takmarkadar upplysingar um lyfjahvorf hja
sjuklingum med Stillssjukdém hja fullordnum benda til svipadra lyfjahvarfa canakinumabs og hja
sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt og 6drum sjuklingah6pum.

Eftir endurtekna gjof 4 mg/kg & 4 vikna fresti var uppséfnunarhlutfall canakinumabs 1,6-falt hja
sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt. Jafnvaegi nadist eftir 110 daga. Heildar &atlad
medaltal (+stadalfravik) fyrir Cminss var 14,748,8 pug/ml, 36,5+14,9 pg/ml fyrir Cimaxss 09
696,1+326,5 pg*solarhring/ml fyrir AUC ss aw.

AUC;sw var 692 pg*dag/ml i aldurshépnum 2-3 ara, 615 pg*dag/ml i aldurshépnum 4-5 ara,

707 pg*dag/ml i aldurshépnum 6-11 ara og 742 pug*dag/ml i aldurshépnum 12-19 ara. begar lagskipt
var eftir pyngd kom fram laegra (30-40%) midgildi Gtsetningar fyrir Cminss (11,4 samanborid vid

19 pg/ml) og AUCss (594 samanborid vid 880 pg*sélarhring/ml) hja leegri pyngdarflokkunum

(<40 kg) samanborid vid herri pyngdarflokkinn (> 40 kg).

A grundvelli pydisgreiningar skv. lyfjahvarfalikani voru lyfjahvérf canakinumabs hja ungmennum &
aldrinum 16 til 20 ara med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt svipud og hja sjuklingum yngri en 16 ara.
Aztlud tsetning fyrir canakinumabi vid jafnveegi vid skammtinn 4 mg/kg (hamark 300 mg) hja
sjuklingum eldri en 20 &ra var samberileg og hja sjuklingum yngri en 20 ara med sjalfvakta fjolkerfa
barnalidagigt.

Sjuklingar meo pvagsyrugigt

Adgengi hefur ekki verid akvardad eitt og sér hja sjuklingum med pvagsyrugigt. Uthreinsun & hvert kg
likamspyngdar (CL/F a hvert kg) var sambeerileg milli sjuklinga med pvagsyrugigt og CAPS

(0,004 I/sélarhring/kg). Medaldtsetning hja demigerdum sjuklingi med pvagsyrugigt (93 kg), eftir
stakan 150 mg skammt undir hid (Cmax: 10,8 pg/ml og AUCins: 495 pg*solarhring/ml), var minni en
hja deemigerdum 70 kg sjuklingi med CAPS (15,9 pug/ml og 708 pg*soélarhring/ml). betta er i samraemi
vid pad sem komid hefur fram vardandi aukningu & CL/F eftir pvi sem likamspyngd er meiri.

Aztlad uppsofnunarhlutfall var 1,1-falt eftir gjof 150 mg af canakinumabi undir hid & 12 vikna fresti.
Born

Hja bérnum 4 &ra og eldri nddist hdmarkspéttni canakinumabs 2 til 7 dogum (Tmax) eftir gjof eins
skammts af 150 mg eda 2 mg/kg af canakinumabi, undir hid. Endanlegur helmingunartimi var & bilinu
22,9 til 25,7 dagar, sem er sambeerilegt vid pa lyfjahvarfafreedilegu eiginleika sem fram koma hja
fullordnum. A grundvelli pydisgreiningar skv. lyfjahvarfalikani voru lyfjahvorf canakinumabs hja
bdrnum & aldrinum 2 til < 4 &ra svipud og hja sjuklingum 4 &ra og eldri. Frasogshradi eftir gjof undir
hd var talinn minnka med aldri og virtist vera mestur hja yngstu sjiklingunum. I samraemi vid pad
var Tmax Styttri (3,6 dagar) hja yngri sjuklingum med sjélfvakta fjolkerfa barnalidagigt (2-3 ara)
samanborid vid eldri sjuklinga med sjalfvakta fjdlkerfa barnalidagigt (12-19 ara; Tmax 6 dagar).
Adgengi (AUC;) breyttist ekki.

Vidbotarlyfjahvarfagreining syndi ad lyfjahvorf canakinumabs hja 6 bornum yngri en 2 ara med CAPS
voru svipud og lyfjahvorf hja bérnum a aldrinum 2-4 ara. A grundvelli pydisgreiningar skv.
lyfjahvarfalikani var aztlud Utsetning eftir 2 mg/kg skammt sambaerileg i 61lum aldursh6pum barna
med CAPS, en var um pad bil 40% minni hja mjog léttum bérnum (t.d. 10 kg) en hja fullordnum
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sjuklingum (150 mg skammtur). betta er i samraeemi vio meiri Utsetningu sem fram kom hja pyngri
sjuklingum med CAPS.

Vid TRAPS, HIDS/MKD og FMF voru Gtsetningarbreytur (lagpéttni) sambarilegar hja llum
aldurshépum 2 til < 20 ara eftir gjof canakinumabs 2 mg/kg a 4 vikna fresti undir hud.

Lyfjahvorf eru svipud hja bornum med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og sjalfvakta fjolkerfa
barnalidagigt.

Aldradir

Byggt & Gthreinsun og dreifingarrammali, var enginn munur a lyfjahvérfum hja éldrudum sjuklingum
og fullordnum sjuklingum < 65 éra.

5.3 Forkliniskar upplysingar
Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn & grundvelli hefébundinna
rannsokna & kross-vidbrogdum, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum &

Onaemiskerfio, eiturverkunum & axlun og proska.

Formlegar rannséknir & krabbameinsvaldandi ahrifum canakinumabs hafa ekki farid fram.

6. LYFJAGERDARFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Mannitél (E 421)

Histidin

Histidin hydrdoklorid einhydrat

Pdlysorbat 80 (E 433)

Vatn fyrir stungulyf

6.2 Osamrymanleiki

Ekki méa blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf, pvi rannsoknir a samrymanleika hafa ekki verid
geroar.

6.3 Geymslupol

Hettuglas

3ar.

Ut fra drverufraedilegu sjonarmidi & ad nota lyfid &n tafar eftir opnun.

Afylltur lyfjapenni

3ar

Eftir ad lyfio er tekid ur keli skal nota pad innan 14 daga (en ekKki eftir fyrningardagsetninguna sem
kemur fram & 6skjunni & eftir EXP). Geymid vid leegri hita en 30°C.
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6.4  Serstakar varudarreglur vidé geymslu

Hettuglas

Geymid i keeli (2°C - 8°C).

Ma ekKi frjosa.

Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn lj6si.

Afylltur lyfjapenni

Geymid i keeli (2°C - 8°C).

Eftir ad lyfio er tekid Ur keli skal nota pad innan 14 daga (en ekKki eftir fyrningardagsetninguna sem
kemur fram & 6skjunni & eftir EXP). Geymid vid leegri hita en 30°C.

Ma ekKi frjosa.

Geymid i upprunalegum umbuadum til varnar gegn ljosi.

6.5 Gerd ilats og innihald

Hettuglas

Stungulyf, lausn i hettuglasi (gler af gerd 1) med tappa (lagskipt klérébatylgdmmi) og hettu sem smellt
er af (al).

Pakkningar innihalda 1 hettuglas.

Afylltur lyfjapenni

Stungulyf, lausn i afylltum lyfjapenna sem kemur fyrir i einnota afylltri sprautu sem komid er fyrir i
prihyrndum lyfjapenna med gegnsajum glugga og merkimida. Afyllta sprautan i lyfjapennanum er
1 ml sprauta Ur gleri med afastri nal (27 G x 0,5 tommu) og hardri nalarhlif ar
styrenbltadiengimmibléndu, med silikonhGdudum gammibullutappa sem er hidadur med
verndarhimnu.

Pakkningar innihalda 1 &fylltan lyfjapenna.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

Hettuglas

Ilaris 150 mg/ml stungulyf, lausn er i einnota hettugldsum.

Leidbeiningar um lyfjagjof

Latio hettuglasid na stofuhita fyrir inndzelingu. Lausnin & ad vera nanast an sjaanlegra agna, teer til
Opallysandi. Lausnin & ad vera litlaus en getur verid med orlitlum brangulum ble. 18 G eda

21 G x 2 tommu nal er notud (eda sambeerileg nal sem er & markadi) og 1 ml sprauta. Dragid geetilega
upp pad rammal sem nota skal samkveemt peim skammti sem & ad gefa. Pegar pad magn sem parf
hefur verid dregid upp & ad setja tappann aftur & og taka nélina ur sprautunni og festa sidan &

27 G x 0,5 tommu nél (eda sambeerilega nal sem er & markadi) til pess ad daela lausninni tafarlaust
undir hid. Nanari notkunarleidbeiningar er ad finna i fylgisedli.

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

Afylltur lyfjapenni

llaris 150 mg stungulyf, lausn er i einnota afylltum lyfjapenna.
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Leidbeiningar um lyfjagjof
Eftir ad askjan er tekin Ur keeli skal lata afyllta lyfjapennann standa i 30 minutur til ad na stofuhita
(ekki heerri hita en 30°C).

Radlagt er ad skoda utlit afyllta lyfjapennans fyrir notkun. Vékvinn parf ad vera teer eda dpallysandi.
Hann getur verid litlaus eda orlitid gulbrdnn ad lit. Hugsanlega sést litil loftbdla en pad er edlilegt.
Ekki skal nota vokvann ef hann inniheldur synilegar agnir eda er augljoslega brann. itarlegar
notkunarleidbeiningar er ad finna i fylgisedli.

Forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samreemi vid gildandi reglur.
7. MARKADBSLEYFISHAFI

Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

I?ublin 4
Irland

8. MARKADSLEYFISNUMER

Hettuglas
EU/1/09/564/004

Afylltur lyfjapenni

EU/1/09/564/005

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADBSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 23. oktober 2009

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 6. juni 2019

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu https://www.ema.europa.eu
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1. HEITI LYFS

llaris 150 mg stungulyfsstofn, lausn

2. INNIHALDSLYSING
Hvert hettuglas inniheldur 150 mg af canakinumabi.
Eftir blondun inniheldur hver ml af lausn 150 mg af canakinumabi.

Canakinumab er mannlegt einstofna moétefni framleitt i mergeaexlis Sp2/0 frumum Gr masum, med
radbrigda DNA erfoataekni.

Hjalparefni med pekkta verkun

Hvert hettuglas inniheldur 0,6 mg af p6lysorbati 80.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Stungulyfsstofn, lausn.

Stungulyfsstofninn er hvitur.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

Lotubundin hitaheilkenni (periodic fever syndromes)

Iaris er @tlad til medferdar vid eftirfarandi lotubundnum hitaheilkennum med sjalfsbolgu
(autoinflammatory periodic fever syndromes) hja fullordnum, unglingum og bérnum 2 ara og eldri:

CAPS heilkenni (cryopyrin-associated periodic syndromes)

Ilaris er etlad til medferdar vid CAPS heilkennum (cryopyrin-associated periodic syndromes) p. & m.:

- Muckle-Wells heilkenni (Muckle-Wells syndrome (MWS)),

- Nybura fjolkerfa bolgusjukdémur (neonatal-onset multisystem inflammatory disease (NOMID))
/ langvinnt ungbarna taugakerfis, htdar og lida heilkenni (chronic infantile neurological,
cutaneous, articular syndrome (CINCA)),

- Alvarlegum gerdum af ettleegu kulda sjalfsbolgu heilkenni (familial cold autoinflammatory
syndrome (FCAS)) / &ttlegum kulda ofsaklada (familial cold urticaria (FCU)) sem birtast med
einkennum umfram Utbrot og ofsaklada af voldum kulda.

TRAPS heilkenni (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome)
Iaris er &tlad til medferdar vid TRAPS heilkenni (tumour necrosis factor (TNF) receptor associated
periodic syndrome).

HIDS heilkenni (hyperimmunoglobulin D syndrome)/MKD (mevalonate kinase deficiency)
Iaris er etlad til medferdar vid HIDS heilkenni (hyperimmunoglobulin D syndrome)/MKD
(mevalonate kinase deficiency).
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Arfgeng Midjardarhafssétt (familial Mediterranean fever - FMF)
laris er atlad til medferdar vid arfgengri Midjardarhafssétt (FMF). Radlagt er ad gefa llaris dsamt
colchicini, ef vid &.

laris er einnig atlad til medferdar vio:

Stillssjukddmi

laris er atlad til medferdar vid virkum Stillssjukddmi par med talid Stillssjakdomi hja fullordnum
(adult-onset Still‘s disease [AOSD]) og sjalfvakinni, fjélkerfa barnalidagigt hja sjiklingum 2 &ra og
eldri sem ekki hafa svarad & fullnzegjandi hatt fyrri medferd med bolgueydandi verkjalyfjum (NSAID)
og altekum barksterum. Gefa ma llaris eitt sér eda &samt metotrexati.

Pvagsyrugigt (gouty arthritis)

laris er atlad til einkennabundinnar medferdar hja fulloronum sjuklingum med tid pvagsyrugigtarkdst
(ad minnsta kosti 3 kost & sidustu 12 manudum) pegar frabending er fyrir notkun bdlgueydandi
gigtarlyfja (NSAID) og colchicins, pau polast ekki eda veita ekki nzgjanlega svorun, og pegar
endurteknar medferdarlotur med sterum eiga ekki vid (sja kafla 5.1).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Hjé peim sem eru med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og Stillssjukdom skal laeknir med
sérpekkingu og reynslu af greiningu og medferd viokomandi abendingar hefja medferdina og hann a
einnig hafa eftirlit med henni.

Hja peim sem eru med pvagsyrugigt skal laeknirinn vera med reynslu af notkun lifteeknilyfja og llaris
skal gefid af heilbrigdisstarfsmanni.

Skammtar

CAPS: Fullordnir, unglingar og bérn 2 ara og eldri

Radlagour upphafsskammtur af canakinumabi fyrir sjuklinga med CAPS er:
Fullordnir, unglingar og born > 4 ara:

- 150 mg fyrir sjuklinga sem eru > 40 kg

- 2 mg/kg fyrir sjiklinga sem eru > 15 kg og < 40 kg

- 4 mg/kg fyrir sjuklinga sem eru > 7,5 kg og < 15 kg

Born 2 til < 4 ara:

- 4 mg/kg fyrir sjuklinga sem eru > 7,5 kg

Pessi skammtur er gefinn & atta vikna fresti i einu lagi med inndaelingu undir hud.

Ef fullneegjandi klinisk svérun (Gtbrot og 6nnur almenn bdlgueinkenni eru horfin) hefur ekki nadst

7 dogum eftir upphaf medferdar hja sjuklingum sem fengu upphafsskammt sem var 150 mg eda

2 mg/kg, mé ihuga ad gefa annan skammt af canakinumabi, 150 mg eda 2 mg/kg. Naist fullnaegjandi
medferdarsvorun eftir pad skal &fram gefa sterri skammtana, 300 mg eda 4 mg/kg & 8 vikna fresti. Ef
fullnzegjandi Klinisk svorun hefur ekki nddst 7 dogum eftir skammtasteekkun ma ihuga ad gefa pridja
skammtinn af canakinumabi, 300 mg eda 4 mg/kg. Ef fullneegjandi medferdarsvorun naest eftir pad &
ad ihuga ad halda medferd afram med haerri medferdaraztluninni 600 mg eda 8 mg/kg & 8 vikna fresti,
samkvaemt klinisku mati hja hverjum og einum sjuklingi.

Hja sjuklingum sem f& upphafsskammt sem er 4 mg/kg og fullnagjandi klinisk svérun hefur ekki
nadst 7 dogum eftir ad medferd hefst, ma ihuga ad gefa annan 4 mg/kg skammt af canakinumabi. Ef
fullnzegjandi medferdarsvorun neest eftir pad, & ad ihuga ad halda medferd afram med haerri
medferdaraaetluninni, 8 mg/kg & 8 vikna fresti, samkveemt klinisku mati hja hverjum og einum
sjuklingi.
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Klinisk reynsla af tidari skdmmtum en & 4 vikna fresti eda af skdmmtum sem eru steerri en 600 mg eda
8 mg/kg er takmorkud.

CAPS hja fulloronum og bérnum >4 ara CAPS hja bornum 2-< 4 ara eda

>15 kg bornum >4 ara 27,5 kg og < 15 kg
150 mg eda 2 mg/kg 4 ma/kg
Fullnzgjandi klinisk Fullnzgjandi klinisk
svorun eftir 7 daga? svorun eftir 7 daga?
Ja o Ja Nei
) - - Vidhaldsskammtur ihuga ma
Vidhaldsskammtur: __Ihuga ma 4 mg/kg & 8 vikna vidbotarskammt
150 mg eda 2 mg/kg vidbotarskammt fresti 4 mg/kg
& 8 vikna fresti 150 mg eda 2 mg/kg

Ef medferdarsvorun er
T , . fullneegjandi eftir 7 daga,
Fullnaegjand;lalénlsrl)( svorun eftir vidhaldsskammtur:
ga 8 mg/kg & 8 vikna fresti
Ja Nei
Vidhaldsskammtur: Ihuga ma 300 mg eda
300 mg eda 4 mg/kg & 4 mg/kg
8 vikna fresti vidbdtarskammt

Ef medferdarsvorun er fullnaegjandi
eftir 7 daga, vidhaldsskammtur:

600 mg eda 8 mg/kg & 8 vikna fresti

TRAPS, HIDS/MKD og FMF: Fullordnir, unglingar og bérn 2 &ra og eldri

Radlagdur upphafsskammtur canakinumabs hja sjuklingum med TRAPS, HIDS/MKD og FMF:
- 150 mg hja sjuklingum sem vega > 40 kg

- 2 mg/kg hja sjuklingum sem vega > 7,5 kg og < 40 kg

petta er gefid & 4 vikna fresti sem stakur skammtur med inndelingu undir hao.
Ef fullneegjandi kliniskri svorun hefur ekki verid ndd 7 dogum eftir ad medferd hofst mé ihuga annan

150 mg eda 2 mg/kg skammt af canakinumabi. Ef full medferdarsvorun naest eftir pad skal &fram gefa
steerri skammtinn 300 mg (eda 4 mg/kg hja sjtklingum sem vega < 40 kg) & 4 vikna fresti.
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Ef kliniskur bati kemur ekki fram er malt med ad leknirinn sem sér um meoferdina endurmeti
aframhaldandi medferd med canakinumabi.

Sjuklingar med TRAPS, HIDS/MKD og FMF Sjaklingar med TRAPS, HIDS/MKD og FMF

sem vega > 40 kg semvega >7,5 kg og <40 kg
150 mg 2 mg/kg
Fullngegjandi klinisk Fullnaegjandi klinisk
svorun eftir 7 daga? svorun eftir 7 daga?

Ja Nei Ja Nei
Vi6haldss}<am_mtur: |'hu amai150 m Viéhaldsslgamr_ntur: ihuga ma 2 mg/kg
150 mg a 4 vikna viég()tarskamm? 2 mg/kfg at‘} vikna vidbotarskammt

fresti rest
Ef medferdarsvorun er Ef medferdarsvorun er
fullneegjandi, __fullnzegjandi,
vidhaldsskammtur: vidhaldsskammtur:
300 mg a 4 vikna fresti 4 mg/kg & 4 vikna fresti

Stillssjukdémur (sjalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hja fullordnum)

Radlagour skammtur af canakinumabi fyrir sjuklinga med Stillssjukdém sem eru > 7,5 kg, er 4 mg/kg
(allt ad hamarki 300 mg), gefinn & fjogurra vikna fresti med inndaelingu undir hid. Melt er med ad
medferdarlaeknirinn endurskodi &framhaldandi medferd med canakinumabi hjé sjuklingum sem ekki
syna klinisk batamerki.

Pvagsyrugigt

Hefja skal medferd vid pvagsyrudreyra (hyperuricaemia) med videigandi pvagsyrulaekkandi medferd
eda adlaga medferd pannig ad sem bestur arangur ndist. Nota skal canakinumab sem medferd eftir
pérfum vid pvagsyrugigtarkdstum.

Radlagdur skammtur af canakinumabi handa fullordnum sjuklingum med pvagsyrugigt er 150 mg,
gefinn undir hd, sem stakur skammtur medan & kasti stendur. Til ad n& hamarksverkun er malt med
gjof canakinumabs eins fljott og haegt er eftir ad pvagsyrugigtarkast hefst.

Melt er med ad medhondla ekki sjuklinga aftur med canakinumabi sem ekki svara upphafsmedferd.
Hja sjuklingum sem svara medferd og purfa a endurtekinni medferd ad halda, purfa ad lida ad minnsta
kosti 12 vikur pangad til gefa ma annan skammt af canakinumabi (sja kafla 5.2).

Ef skammtar gleymast

Ef inndaeling gleymist hja sjuklingum med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdom
(Stillssjukdomur hja fulloronum eda sjélfvakin fjolkerfa barnalidagigt) & ad gefa hana um leid og
mdogulegt er en ekki bida fram ad naesta asetlada skammti. Gefa skal naestu skammta med radlogou
millibili.
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Sérstakir sjuklingahépar

Born

CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF

EKKi hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun canakinumabs hja sjuklingum yngri en 2 ara med
CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF. Fyrirliggjandi upplysingar eru tilgreindar i kéflum 4.8, 5.1 og
5.2 en ekki er haegt ad radleggja dkvedna skammta & grundvelli peirra.

Sjéalfvakin fjolkerfa barnalidagigt
Ekki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun canakinumabs hja sjaklingum yngri en 2 &ra med
sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt. Engar upplysingar liggja fyrir.

Pvagsyrugigt
Notkun canakinumabs & ekki vid hja bornum vid abendingunni pvagsyrugigt.

Aldradir
Ekki parf ad adlaga skammta.

Skert lifrarstarfsemi
Canakinumab hefur ekki verid rannsakad hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi. Ekki er haegt ad
rddleggja akvedna skammta.

Skert nyrnastarfsemi
Ekki er porf & skammtaadlogun hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Hins vegar er klinisk
reynsla hja slikum sjuklingum takmaorkud.

Sjuklingakort

Allir peir sem avisa llaris eiga ad lesa samantekt & eiginleikum lyfs og upplysa
sjuklinga/lumoénnunaradila um sjuklingakort par sem utskyrt er hvernig bregdast skuli vid ef vart
verdur vid einkenni sykingar eda storatfrumuvirkjunarheilkennis, eda ef porf er & bolusetningum adur
en medferd er hafin. Laeknirinn afhendir hverjum sjuklingi/umdnnunaradila sjuklingakortid.

Lyfjagjof

Til notkunar undir hud.

Heppilegir stungustadir eru: Efri hluti leeris, kvidur, upphandleggur eda rasskinnar. Radlagt er ad velja
mismunandi stungustad vid hverja inndalingu til ad fordast eymsli. Fordast skal skaddada hid og
sveedi sem eru marin eda pakin Gtbrotum. Fordast skal inndalingu i 6rvef par sem pad getur valdid
6fullnagjandi Utsetningu fyrir canakinumabi.

Hvert hettuglas er einnota fyrir einn og sama sjukling og inniheldur stakan skammt.

CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og Stillssjukdomur (Stillssjakdémur hja fullordnum eda sjalfvakin
fj6lkerfa barnalidagigt)

Eftir videigandi pjalfun i notkun réttrar inndzelingartaekni, geta sjuklingar eda umonnunaradilar peirra
gefid canakinumab-inndzlingu, ef leeknirinn telur pad videigandi og hefur eftirlit med sjuklingnum
eftir pvi sem porf er & (sja kafla 6.6).

Sja leidbeiningar i kafla 6.6 um blondun lyfsins fyrir gjof.
4.3 Frabendingar

Ofneaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.
Virkar, alvarlegar sykingar (sja kafla 4.4).
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4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Rekjanleiki

Til pess ad baeta rekjanleika liffreedilegra lyfja skal heiti og lotundmer lyfsins sem gefio er vera skrad
med skyrum haetti.

Sykingar

Canakinumab tengist aukinni tioni alvarlegra sykinga. Fylgjast parf ndid med sjuklingum mead tilliti til
merkja og einkenna um sykingu & medan medferd med canakinumabi (sja kafla 4.8) stendur yfir og
eftir ad henni lykur. Laeknar purfa ad geeta varudar pegar peir gefa sjaklingum med sykingar, ségu um
endurteknar sykingar eda undirliggjandi sjukdéma sem geta Gtsett pa fyrir sykingum, canakinumab.

Medferd vid CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og Stillssjukdomi (sjalfvakin fjélkerfa barnalidagigt og
Stillssjukdémur hja fullordnum)

Hvorki ma hefja medferd med canakinumabi né halda henni afram hja sjuklingum med virka sykingu
sem parfnast leknismeoferdar.

Medferd vid pvagsyrugigt

Ekki méa gefa canakinumab medan virk syking er til stadar.

EkKi er meelt med samhlida notkun canakinumabs og TNF-hemla, par sem hin gati aukid haettu &
alvarlegum sykingum (sja kafla 4.5).

Greint hefur verid fra einstokum tilvikum 6venjulegra sykinga eda taekifeerissykinga (p.m.t. yrumyglu
(aspergillosis), 6demigerdri mykdbakteriusykingu, ristli) medan a medferd med canakinumabi stod.
Ekki er heegt ad utiloka ad um orsakasamhengi vid canakinumab sé ad reeda.

Skimun fyrir berklum

Hja u.p.b. 12% CAPS sjuklinga sem préfadir voru med PPD (purified protein derivative) hudprofi i
Kliniskum rannséknum, var nidurstadan jakveed i endurteknum préfum, pegar peir voru a medferd med
canakinumabi, an kliniskra einkenna um dulda eda virka berklasykingu.

EKKi er pekkt hvort notkun interleukin-1 (IL-1) hemla svo sem canakinumabs auki hattuna a
endurvirkjun berkla. Adur en medferd hefst 4 ad rannsaka alla sjdklinga, badi med tilliti til virkrar og
dulinnar berklasykingar. Hja fullorénum sjuklingum er sérstaklega malt med ad petta mat feli i sér
nakvama sjikrasogu. Videigandi skimunarrannsoknir (t.d. tuberculin hadprof, interferon gamma prof
(interferon gamma release assay) og rontgenmynd af lungum) eru radlagdar hja éllum sjaklingum
(stadbundnar leidbeiningar geta att vid). Fylgjast a naid med einkennum berkla medan & medferd med
canakinumabi stendur og eftir ad henni lykur. Radleggja skal 6llum sjuklingum ad leita til leeknis ef
einkenni sem benda til berkla (t.d. vidvarandi hosti, pyngdartap, litillega haekkadur likamshiti) gera
vart vid sig medan & medferd med canakinumabi stendur. Ef PPD prof verdur jakveett eftir ad hafa
verid neikveett, sérstaklega hja sjuklingum i dhaettuhdpi, ma ihuga notkun annarra adferda til skimunar
fyrir berklasykingu.

Daufkyrningafed og hvitkornafed

Daufkyrningafaed (heildarfjoldi daufkyrninga (absolute neutrophil count) [ANC] < 1,5 x 10%I) og
hvitkornafaed hafa komid fram vid notkun lyfja sem hamla IL-1, p. & m. canakinumab. Ekki & ad hefja
medferd med canakinumabi hja sjuklingum med daufkyrningafaed eda hvitkornafed. Melt er med pvi
ad fjoldi hvitra blédkorna, par med talid daufkyrninga, sé metinn &dur en medferd er hafin og aftur
eftir 1 til 2 manudi. Vid langvinna eda endurtekna medferd er einnig radlagt ad meta fjolda hvitra
bl6dkorna reglulega medan a medferdinni stendur. Fai sjuklingur daufkyrningafed eda hvitkornafaed
parf ad fylgjast naid med fjolda hvitra blodkorna og ihuga ad haetta medferdinni.
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Illkynja sjukdémar

Greint hefur verid fra illkynja sjukdomum hj4 sjuklingum sem hafa fengid medferd med
canakinumabi. Hettan & tilkomu illkynja sjukdéma i tengslum vid medferd med motefni gegn
interleukini (IL)-1 er 6pekkt.

Ofnaemisvidbrogd

Greint hefur verid fra ofneemisvidbrégdoum af véldum canakinumabmedferdar. Meirihluti pessara
tilvika var ekki alvarlegur. Medan & kliniskum ranns6knum & canakinumabi st6d, hja yfir

2.600 sjuklingum, komu hvorki bradaofnaemislik vidbrogd né bradaofnaemisvidbrogd fram sem rekja
matti til medferoar med canakinumabi. P4 er ekki haegt ad Utiloka haettuna & alvarlegum
ofna@misvidbrogdum, par sem pau eru ekki 6algeng af proteinum til inndeelingar (sja kafla 4.3).

Lifrarstarfsemi

Timabundin tilvik haekkunar transaminasa eda bilirubins, an einkenna, hafa komid fram hja
sjuklingum i kliniskum rannséknum (sja kafla 4.8).

Bolusetningar

Engin gogn liggja fyrir um heettuna a smiti af véldum lifandi (veiklads) béluefnis hja sjaklingum sem
fa canakinumab. pvi ma ekki gefa lifandi boluefni samhlida medferd med canakinumabi nema
avinningur sé greinilega meiri en ahettan (sja kafla 4.5).

Adur en medferd med canakinumabi er hafin er radlagt ad jafnt fullordnir sem born fai allar
bolusetningar eins og vid &, par & medal pneumokokka boluefni og infliensuboluefni (sja kafla 4.5).

Stokkbreyting & NLRP3 erféavisinum hjé sjuklingum med CAPS

Klinisk reynsla hja sjuklingum med CAPS, sem ekki hafa stadfesta stokkbreytingu & NLRP3
erfoavisinum, er takmorkud.

Stératfrumuvirkjunarheilkenni (macrophage activation syndrome) hja sjiklingum med Stillssjukdém
(sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt og Stillssjakdémur hja fullorénum)

Stératfrumuvirkjunarheilkenni er pekktur lifsheettulegur sjukdémur sem getur komid fram hja
sjuklingum med gigtarsjukdéma, einkum Stillssjukdom. Ef fram kemur storatfrumuvirkjunarheilkenni,
eda ef grunur er um slikt, skal hefja mat og medferd eins fljott og heaegt er. Laeknar skulu vera vakandi
fyrir einkennum sykingar eda versnun Stillssjukddms, pvi pekkt er ad slikt getur studlad ad
storatfrumuvirkjunarheilkenni. Samkvaemt reynslu ar kliniskum rannséknum virdist canakinumab ekki
auka tioni storatfrumuvirkjunarheilkennis hja sjuklingum med Stillssjukdom, en ekki er haegt ad draga
endanlega alyktun.

Lyfjavidbrdégo med fjolgun raudkyrninga og alteekum einkennum (DRESS)

I mjog sjaldgaefum tilvikum hefur verid tilkynnt um lyfjavidbrogd med fjélgun raudkyrninga og
altekum einkennum (DRESS) hja sjuklingum & medferd med llaris, einkum hja sjuklingum med
fjdlkerfa barnalidagigt (sJIA). Sjuklinga sem fa lyfjavidbrogd med fjolgun raudkyrninga og alteekum
einkennum geeti purft ad leggja inn & sjukrahus pvi astandid getur verid banvaent. Ef teikn og einkenni
um lyfjavidbrogd med fjélgun raudkyrninga og alteekum einkennum eru til stadar og 6nnur méguleg
orsok kemur ekKi til greina ma ekki gefa llaris & ny og ihuga parf adra medferd.
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Magn polysorbats 80

Lyfid inniheldur 0,6 mg af pdlysorbati 80 i hverju hettuglasi. Polysorbot geetu valdid
ofna@misvidbrogdum. Gefa skal sjuklingi/uménnunaradila fyrirmeeli um ad segja leekninum fra pvi ef
hann eda barnid eru med eitthvert ofnaemi.

4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Milliverkanir milli canakinumabs og annarra lyfja hafa ekki verid rannsakadar med formlegum
rannsoknum.

Aukin tioni alvarlegra sykinga hefur verid sett i samband vid gjof annars IL-1 hemils i samsettri
medferd med TNF hemlum. EkKi er malt med notkun canakinumabs dsamt TNF hemlum par sem slik
notkun getur aukid likur & alvarlegum sykingum.

Tjaning CYP450 lifrarensima getur verid beeld af cytokinunum sem &rva langvinna bélgu, svo sem
interleukin-1 beta (IL-1 beta). bvi getur tjaning CYP450 aukist pegar medferd med 6flugum
cytokinhemlum, svo sem canakinumabi, er hafin. petta hefur kliniska pydingu fyrir CYP450 hvarfefni
med prongan leekningalegan studul par sem adlaga parf skammta einstaklingsbundid. Vid upphaf
medferdar med canakinumabi hja sjuklingum sem eru 4 medferd med pessari tegund lyfja er radlagt ad
fylgjast med medferdarsvorun eda styrk virka efnisins og adlaga skammta lyfsins einstaklingsbundid
eins og porf krefur.

Engar upplysingar liggja fyrir um ahrif lifandi bélusetningar a sjuklinga sem eru & medferd med
canakinumabi eda hvort lifandi boluefni valdi pvi ad peir smiti adra. Pvi ma ekki gefa lifandi boluefni
samhlida canakinumabi nema avinningur sé greinilega meiri en ahettan. Ef porf er & bélusetningu med
lifandi boluefni eftir ad medferd med canakinumabi er hafin er malt med pvi ad lata lida ad minnsta
kosti 3 mé&nudi fra sidustu canakinumab sprautu og ad peirri naestu (sja kafla 4.4).

Nidurstddur rannsdknar hja heilbrigéum fullordnum einstaklingum syndi ad stakur 300 mg skammtur
af canakinumabi hafdi ekki ahrif a innleidslu métefnasvérunar og hversu lengi hin vardi eftir
bolusetningu med infliensubdluefni eda béluefni gegn meningékokkum sem byggist & sykurtengdu
proéteini.

Nidurstddur 56-vikna, opinnar rannsoknar hjé sjuklingum 4 ara og yngri med CAPS syndi ad allir
sjuklingar sem fengu hefobundnar barnabélusetningar med daudum boéluefnum myndudu verndandi
motefnamagn.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Konur & barneignaraldri / Getnadarvarnir hja korlum og konum

Konum er radlagt ad nota 6rugga getnadarvorn medan & medferd med canakinumabi stendur og i allt
ad 3 manudi eftir sidasta skammt.

Medganga

Takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun canakinumabs hja pungudum konum. Dyrarannsoknir
benda hvorki til beinna né dbeinna skadlegra ahrifa & @xlun (sja kafla 5.3). Ahzttan fyrir
fostrid/modurina er 6pekkt. bvi er meelt med ad konur sem eru pungadar eda hafa i hyggju ad verda
pungadar fai einungis medferd eftir itarlegt avinnings/ahattumat.

Dyrarannsoknir benda til pess ad canakinumab fari yfir fylgju og sé greinanlegt i féstrinu. Engar
upplysingar liggja fyrir hja ménnum en par sem canakinumab er 6naemisglobulin af flokki G (IgG1) er
buist vid ad pad fari yfir fylgju hjad ménnum. Klinisk ahrif pessa eru ekki pekkt. Hinsvegar er notkun
lifandi boluefna hja nyburum sem hafa verid Gtsettir fyrir canakinumabi & medgdngu ekki raologa i

16 vikur eftir sidasta skammt af canakinumabi sem madirin fékk fyrir barnsfedingu. Radlagt er ad
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benda konum sem fa medferd med canakinumabi & medgdngu & ad upplysa viokomandi
heilbrigdisstarfsfolk adur en nyburinn faer bolusetningu af einhverju tagi.

Brjostagjof

EKKi er pekkt hvort canakinumab skilst Ut i brjostamjolk. bvi er malt med ad akvoérdun um hvort hafa
eigi barn & brjosti medan & canakinumabmedferd stendur sé adeins tekin eftir itarlegt
avinnings/ahattumat.

Dyrarannsoknir hafa synt ad nagdyramotefni gegn IL-1 beta hja nagdyrum barst til mdsarunga & spena
og hafdi engin daeskileg ahrif & proska peirra (sja kafla 5.3).

Frj6semi

Formlegar rannséknir & mdgulegum ahrifum canakinumabs & frjdsemi manna hafa ekki verid gerdar.
Canakinumab hafdi engin ahrif & frjdsemispeetti karlkyns marmoset apa (C. jacchus). Nagdyramétefni
gegn IL-1 beta hja nagdyrum hafdi engin daskileg ahrif & frjdsemi hja karlkyns eda kvenkyns mdsum
(sja kafla 5.3).

4.7  Anrif & heefni til aksturs og notkunar véla

laris hefur litil &hrif & haefni til aksturs og notkunar véla. Medferd med llaris getur valdid sundli/svima
eda mattleysi (sja kafla 4.8). Sjuklingar sem finna fyrir slikum einkennum medan a medferd med llaris
stendur eiga ad bida par til pau hverfa alveg &0ur en peir gera hluti sem krefjast skyrrar hugsunar eda
hreyfifaerni.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt & pattum er varda 0ryqgi lyfsins

Algengustu aukaverkanirnar voru sykingar, einkum i efri hluta 6ndunarvegar. Engin &hrif & tegund eda
tioni aukaverkana komu fram vid medferd til lengri tima.

Greint hefur verid fra ofneemisvidbrogdum hja sjuklingum & medferd med canakinumabi (sjé kafla 4.3
0g 4.4).

Greint hefur verid fra tekiferissykingum hja sjuklingum & medferd med canakinumabi (sjé kafla 4.4).

Aukaverkanir teknar saman i toflu

Aukaverkanir eru taldar upp samkvemt MedDRA lifferakerfa- og tidniflokkun. Innan liffeeraflokka
eru aukaverkanirnar flokkadar eftir tioni, paer algengustu fyrst. Tidniflokkar eru skilgreindir &
eftirfarandi mata: mjog algengar (> 1/10); algengar (> 1/100 til < 1/10); sjaldgaefar (> 1/1.000 til

< 1/100); mjog sjaldgeefar (> 1/10.000 til < 1/1.000); koma 6rsjaldan fyrir (< 1/10.000); tidni ekki
pekkt (ekki haegt ad aatla tioni Ut fra fyrirliggjandi gégnum). Innan tidniflokka eru alvarlegustu
aukaverkanirnar taldar upp fyrst.
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Taflal

Listi yfir aukaverkanir

MedDRA
Liffeeraflokkun

Abendingar:
CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF, sjalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt,
pvagsyrugigt

Sykingar af véldum sykla og snikjudyra

Mjbg algengar

Sykingar i 6ndunarvegi (p.m.t. lungnabdlga, berkjubolga, infldensa,
veirusyking, skatabdlga, nefslimubolga, kokbolga, halskirtlabdlga,
nefkoksbolga, syking i efri dndunarvegi)

Eyrnabodlga

HUdbedsbolga

Maga- og garnabolga

pvagfarasyking

Algengar Hvitsveppasyking i skopum og leggdngum
Taugakerfi
Algengar | Sundl/svimi

Meltingarfeeri

Mjog algengar

Verkur ofarlega i kvid?

Sjaldgafar

Maga-vélindabakfleedissjukdomur?

HGd og undirhad

Mjog algengar

| Vidbrogd 4 stungustad

Stookerfi og bandvefur

Mjog algengar Lidverkir!
Algengar Verkir i stodkerfit
Bakverkur?

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir & ikomustad

Algengar

| breyta/préttleysi?

Rannséknanidurstodur

Mjog algengar

Minnkud Uthreinsun kreatinins um nyru!?
Préteinmigal*
Hvitfrumnafed'®

Algengar

Daufkyrningafed®

Sjaldgafar

Blodflagnafed®

1 Hja sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt

2 Hja sjuklingum med pvagsyrugigt

3 Byggt & axtladri kreatinindthreinsun, flestar voru timabundnar

4 Flest tilvikin gafu til kynna skammvinnt snefilmagn ad 1+ & préfstrimli fyrir proteini i pvagi
5 Sja frekari upplysingar hér 4 eftir

Stillssjukddémur (sjalfvakin fiolkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hja fullorénum)

Heildargreining (pooled analysis) & sjélfvakinni fjdlkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémi hja
fullorédnum

Alls fengu 445 sjuklingar med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt & aldrinum 2 til < 20 &ra canakinumab
i kliniskum ranns6knum, par & medal 321 sjuklingur & aldrinum 2 til < 12 &ra, 88 sjuklingar & aldrinum
12 til < 16&ra og 36 sjuklingar & aldrinum 16 til < 20 &ra. Heildargreining & 6ryggi hja 6llum
sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt syndi ad hja undirh6p ungmenna a aldrinum 16 til

< 20 ara med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt var 6ryggi canakinumabs i samraemi vid pad sem kom
fram hj& sjuklingum yngri en 16 ara med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt. Upplysingar um dryggi
canakinumabs hja sjuklingum med Stillssjukddm hja fullordnum i slembadri, tviblindri
samanburdarrannsokn med lyfleysu (GDEOLT) hja 36 fullordnum sjaklingum (& aldrinum 22 til

70 &ra) voru svipadar og hja sjuklingum med sjalfvakta fjdlkerfa barnalidagigt.
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Lysing & voldum aukaverkunum

Langtimaupplysingar og éedlilegar rannsdknanidurstddur hja sjuklingum med CAPS
Medan & kliniskum rannséknum med canakinumabi, hja sjaklingum med CAPS, stdd reyndust
medalgildi haekka fyrir blédrauda og leekka fyrir hvit blédkorn, daufkyrninga og bl6éoflégur.

Haekkanir & transamindsum hafa mjog sjaldan att sér stad hja sjaklingum med CAPS.

Veag, einkennalaus haekkun & bilirubini i sermi hefur att sér stad hja sjuklingum med CAPS, sem voru
& medferd med canakinumab, an samhlida haekkunar & transamindsum.

I opnum langtimarannséknum par sem skammtar voru steekkadir, var oftar greint fra sykingum (maga-
og parmabdlgu, dndunarferasykingu og sykingu i efri hluta 6ndunarvegar), uppkdstum og sundli, hja
hopnum sem fékk 600 mg eda 8 mg/kg, en hdpum sem fengu adra skammta.

Oedlilegar rannséknanidurstédur hja sjiklingum med TRAPS, HIDS/MKD og FMF

Daufkyrningar

pott > 2. stigs feekkun daufkyrninga hafi komid fram hjéa 6,5% sjuklinga (algengt) og 1. stigs feekkun
hafi komid fram hja 9,5% sjdklinga var han yfirleitt timabundin og daufkyrningatengd syking hefur
ekki verid tilgreind sem aukaverkun.

Bloaflogur

pott feekkun blédflagna (> 2. stigs) hafi komid fram hja 0,6% sjuklinga hefur bleeding ekki verid
tilgreind sem aukaverkun. Veg og timabundin 1. stigs feekkun bl6dflagna kom fram hja 15,9%
sjuklinga an bladingatengdra aukaverkana.

Oedlilegar rannsdknanidurstédur hja sjiklingum med sjalfvakta fiélkerfa barnalidagigt
Bl6dmeinafraedi

I heildarrannséknarferlinu vardandi sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt var greint fra timabundinni
feekkun hvitra blédkorna nidur i < 0,8 x laegstu edlileg mork (LLN) hja 33 sjuklingum (16,5%).

I heildarrannséknarferlinu vardandi sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt var greint fra timabundinni
minnkun heildarfjolda daufkyrninga nidur i faerri en 1 x 10%1 hja 12 sjuklingum (6,0%).

I heildarrannséknarferlinu vardandi sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt kom fram timabundin faekkun
bl6dflagna (< leegstu edlileg mork) hja 19 sjaklingum (9,5%).

ALAT/ASAT
I heildarrannsdknarferlinu vardandi sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt var greint fra haum gildum
ALAT og/eda ASAT > 3 x hastu edlileg mork (ULN) hja 19 sjaklingum (9,5%).

Oedlilegar rannséknarnidurstodur hja sjiklingum med pvagsyrugigt

Blédmeinafraedi

Greint var fra faekkun hvitra blodkorna nidur i < 0,8 x leegstu edlileg mork (LLN) hja 6,7% sjuklinga
sem fengu medferd med canakinumabi samanborid vid 1,4% peirra sem fengu medferd med
triamcinolon acetonidi. Greint var fra faekkun heildarfjolda daufkyrninga (ANC) nidur i innan vid

1 x 10%I hja 2% sjuklinga i samanburdarrannséknunum. Einnig komu fram einstok tilvik par sem
heildarfjoldi daufkyrninga var < 0,5 x 10%I (sja kafla 4.4).

Veg (< legstu edlileg mork (LLN) og > 75 x 10%1) og timabundin faekkun blédflagna kom oftar fram
(12,7%) hja sjuklingum med pvagsyrugigt sem fengu canakinumab i kliniskum
samanburdarrannséknum med samanburdi vid virkt lyf en hja peim sem fengu samanburdarlyfid
(7,7%).

pvagsyra

Aukning & magni pvagsyru (0,7 mg/dl eftir 12 vikur og 0,5 mg/dl eftir 24 vikur) kom fram eftir
medferd med canakinumabi i samanburdarrannséknum & pvagsyrugigt. | annarri rannsokn, hja
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sjuklingum sem voru ad byrja a pvagsyrulekkandi medferd, kom ekki fram aukning a pvagsyru.
Aukning pvagsyru kom ekki fram i kliniskum rannséknum hja sjaklingum sem voru med lidbdlgur af
6drum toga en pvagsyrugigt (sja kafla 5.1).

ALAT/ASAT

Haekkun medaltals og midgildis alanin transaminasa (ALAT) um 3,0 ein./l og 2,0 ein./I, tilgreint i
sému rod, og medaltals og midgildis aspartat transaminasa (ASAT) um 2,7 ein./l og 2,0 ein./I, tilgreint
i sému rod, fra upphafi rannsdknarinnar og par til henni lauk, kom fram hja hépunum sem fengu
medferd med canakinumabi samanborid vid hopinn (hépana) sem fengu medferd med triamcinolon
acetonioi, hins vegar var tidni kliniskt markteekra breytinga (> 3 x hastu edlileg mork) meiri hja
sjuklingum sem fengu medferd med triamcinolon acetonidi (2,5% fyrir baedi ASAT og ALAT) en hja
sjuklingum sem fengu medferd med canakinumabi (1,6% fyrir ALAT og 0,8% fyrir ASAT).

Priglyserioar

I kliniskum rannséknum & pvagsyrugigt, med samanburdi vid virkt lyf, var aukning priglyserida ad
medaltali 33,5 mg/dl hja sjuklingum sem fengu medferd med canakinumabi samanborid vid litillega
minnkun um -3,1 mg/dl hja peim sem fengu triamcinolon acetonid. Aukning priglyserida, > 5 x haestu
edlileg moérk (ULN), kom fram hja 2,4% sjuklinga sem fengu canakinumab og 0,7% peirra sem fengu
triamcinolon acetonid. Kliniskt mikilvaegi pessara nidurstadna er ekki pekkt.

Langtimaupplysingar Ur dhorfsrannsékn

Samtals 243 sjuklingar med CAPS (85 bdrn & aldrinum > 2 til < 17 &ra og 158 fullordnir sjuklingar

> 18 ara) fengu medferd med canakinumabi vid reglubundna kliniska notkun i
langtimaskraningarrannsokn (medallengd Gtsetningar fyrir canakinumabi var 3,8 ar). Upplysingar um
Oryggi canakinumabs sem komu fram i kjolfar langtimamedferdar vio pessar adsteedur voru i samremi
vid pad sem komid hefur fram i ihlutandi rannsoknum hja sjuklingum med CAPS.

Bdrn

Alls voru 80 born med CAPS (2-17 ara) sem fengu canakinumab i ihlutandi rannséknunum. A heildina
litid var enginn kliniskt mikilveegur munur a 6ryggi og poli fyrir canakinumabi hja bérnum
samanborid vid CAPS hépinn i heild (sem i voru badi fullordnir sjuklingar og bérn, N=211), p.m.t.

heildartioni og alvarleiki sykinga. Sykingar i efri hluta 6ndunarvegar voru algengasta skrada
aukaverkunin.

A3 auki var lagt mat 4 6 born yngri en 2 ara i litilli, opinni kliniskri rannsokn. Oryggi canakinumabs
virtist svipad og hja sjuklingum 2 ara og eldri.

I"16 vikna rannsokn fengu 102 sjaklingar (2-17 ara) med TRAPS, HIDS/MKD og FMF canakinumab.
A heildina litid var enginn kliniskt pydingarmikill munur & 6ryggi og poli canakinumabs hja bérnum
og 6dru pyai.

Aldradir

Enginn marktaekur munur a 6ryggi hefur komid fram hja sjuklingum > 65 ara.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

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

Reynsla af ofskdmmtun sem greint hefur verid fra er takmorkud. [ fyrstu kliniskum rannséknum fengu
sjuklingar og heilbrigdir sjalfbodalidar skammta sem voru allt ad 10 mg/kg, i blded eda undir hud, an
visbendinga um bréda eitrun.

Eigi ofskdmmtun sér stad er meelt med pvi ad fylgjast med sjuklingi med tilliti til einkenna
aukaverkana og videigandi medferd vid einkennum hafin tafarlaust.

5. LYFJAFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf til nemisbalingar, interleukin hemlar, ATC-flokkur: LO4AC08
Verkunarhattur

Canakinumab er fullkomlega mannlegt einstofna métefni gegn manna interleukini-1 beta (IL-1 beta)
af 1gG1/x isogerd. Canakinumab binst sértaekt, med mikilli sekni, vid manna IL- beta og kemur i veg
fyrir liffreedilega verkun manna IL-1 beta med pvi ad blokka tengingu pess vid IL-1 vidtaka og koma
pannig i veg fyrir IL-1 beta 6rvada virkjun erfdavisa og myndun bélgumidla.

Lyfhrif

CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF

I kliniskum ranns6knum syna sjtklingar med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF sem hafa
offramleidslu IL- beta sem ekki hefur nadst stjérn &, skjéta og vidvarandi svorun vid medferd med
canakinumabi, p.e. ha gildi rannsdknarnidurstadna viomidunarpatta eins og CRP og SAA (amyléio A i
sermi), mikill fjoldi daufkyrninga og bléoflagna, og fjéldi hvitra bl6dkorna vard fljott aftur edlilegur.

Stillssjukdémur (sjalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hjé fullordnum)

Stillssjukdémur hja fulloronum og sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt eru alvarlegir
sjalfsofnemisbolgusjukdémar (autoinflammatory diseases), sem kvikna vegna medfaedds énaemis fyrir
tilstilli bolguhvetjandi (pro-inflammatory) cytdkina, fyrst og fremst IL-beta.

Algeng einkenni sjalfvakinnar fjélkerfa barnalidagigtar og Stillssjukdoms hja fulloronum eru hiti,
Gtbrot, lifrar- og miltissteekkun, eitlasteekkanir, fjolhalubdlga (polyserositis) og lidbolgur. Medferd
med canakinumabi leiddi til hradrar og vidvarandi breytingar til batnadar & baedi einkennum fra lidum
og altekum einkennum sjalfvakinnar fjolkerfa barnalidagigtar asamt markteekri feekkun bélginna lida,
skjotri hitalekkun og feekkun bradastigsproéteina (acute phase reactants) hja meirihluta sjuklinga (sja
kaflann ,,Verkun og 6ryggi‘).

Pvagsyrugigt

pvagsyrugigtarkast orsakast af Urat (monosodium urate monohydrate) kristéllum i lidum og vefjum
umhverfis pa, sem valda pvi ad storatfrumurnar fara ad mynda IL-1 beta fyrir tilstilli ,,NALP3
bolgufloka (inflammasome)* fléttunnar. Virkjun storatfrumna og samfarandi offramleidsla & IL-1 beta
veldur bradri, sarsaukafullri bolgusvorun. Adrir peettir sem virkja nattarulega 6nemiskerfid, svo sem
innreenir drvar (endogenous agonists) toll-likra vidtaka, geta att patt i virkjun umritunar & IL-1 beta
geninu, sem veldur pvagsyrugigtarkasti. Eftir medferd med canakinumabi dregur fljott Gr
bolguvisunum CRP eda SAA og einkennum bradrar bélgu (t.d. verkjum, prota, roda) i viokomandi lid.

Verkun oqg 6ryqqi

CAPS
Synt hefur verid fram & 6ryggi og verkun canakinumabs hj& samtals 211 sjuklingum, fullorénum og
bérnum, med CAPS & mismunandi alvarlegu stigi og med mismunandi svipgerdir (pb.m.t. FCAS/FCU,
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MWS, og NOMID/CINCA). Adeins sjuklingar med stadfesta NLRP3 stokkbreytingu voru teknir inn i

lykilrannsdknina.

[ 1/11. stigs rannsokninni, hafdi canakinumab skj6ta verkun, en einkenni hurfu eda voru kliniskt
marktaekt i rénun innan solarhrings fra gjof lyfsins. Ranns6knanidurstodur s.s. ha CRP og SAA gildi,
aukinn fjoldi daufkyrninga og bl6dflagna nddu hratt edlilegum gildum, innan nokkurra daga fra

inndeelingu canakinumabs.

Lykilrannsoknin samanst0d af 48-vikna fj0lsetra rannsokn i premur hlutum, p.e. 8-vikna, opnu timabili
(1. hluti), 24-vikna lyfjalausu timabili slembiradadrar, tviblindrar samanburdarrannsoknar med lyfleysu
(1. hluti) og 16-vikna opnu timabili (111. hluti). Markmid medferdarinnar var ad meta verkun, 6ryggi
og pol fyrir canakinumabi (150 mg eda 2 mg/kg & 8 vikna fresti) hja sjaklingum med CAPS.

- . hluti: Hja 97% sjuklinga nadist fullkomin svérun vid canakinumabi, baedi kliniskt og
samkvaemt liffreedilegum meeligildum (skilgreind sem annars vegar heildarmat laeknis & ad
sjalfsofnemisbolgur og hudsjukdoémur < i lagmarki og hins vegar ad CRP eda SAA gildi
< 10 mg/l), innan 7 daga fra upphafi medferdar. Marktaekur bati atti sér stad skv. klinisku mati
leeknis & virkni sjalfsofneemisbdlgusjukddms: heildarmati & virkni sjalfsofnaemisbolgusjukdoms,
mati & hudsjukdémi (ofsaklada), lidverkjum, vodvaverkjum, hofudverk/migreni,
augnslimhadarbélgu, preytu/lasleika, mati 4 6drum tengdum einkennum og mati sjuklings &

einkennum.

- I1. hluti: A lyfjalausa timabilinu i lykilrannsokninni var adalendapunkturinn skilgreindur sem sa
hluti sjuklinga sem fengu bakslag/versnun: versnun atti sér ekki stad hja neinum sjuklinganna
(0%) sem fengu canakinumab skv. slembirddun, samanborid vid 81% sjuklinganna sem fengu

lyfleysu skv. slembirgdun.

- I11. hluti: Sjaklingar sem fengu lyfleysu i I1. hluta og versnudu nadu aftur og vidhéldu kliniskri
svorun og énemisfraedilegri svorun eftir ad peir fengu canakinumab i opinni framhalds

rannsokn.

Tafla 2 Samantekt & virkni i 111. stigs rannsékn, lykilrannsékn med samanburadi vid lyfleysu

a lyfjalausu timabili (11. hluti)

I11. stigs rannsokn, lykilranns6kn med samanburdi vid lyfleysu a lyfjalausu timabili (11. hluti)
Canakinumab Lyfleysa
N=15 N=16 p-gildi
n(%) n(%)
Adalendapunktur (einkenni versna)
Hlutfall sjuklinga med versnun einkenna i 0 (0%) 13 (81%) < 0,001
I1. hluta
Bolguvisar*
CRP (C-reactive protein) mg/I 1,10 (0,40) 19,93 (10,50) < 0,001
SAA (Serum amyloid A) mg/I 2,27 (-0,20) 71,09 (14,35) 0,002
* medalbreyting (midgildi) fra upphafi Il. hluta

Gerdar voru tveer opnar, I11. stigs langtimarannsdknir &n samanburdar. Onnur rannsoknin var gerd a
Oryggi, poli og verkun canakinumabs hja sjuklingum med CAPS. Heildartimalengd medferdar var &
bilinu 6 méanuair til 2 &r. Hin rannsoéknin var opin rannsokn & canakinumabi sem gerd var til ad meta
verkun og 6ryggi hja japénskum CAPS sjuklingum i 24 vikur, med framlengingarfasa i allt ad

48 vikur. Meginmarkmidid var ad greina hve stort hlutfall sjiklinga var an bakslags eftir 24 vikur, ad

medtdldum peim sjuklingum sem skammtar voru steekkadir hja.

I samanlagdri greiningu & verkun i pessum tveimur rannsoknum nadu 65,6% sjuklinga, sem ekki hofu
fengid medferd med canakinumabi adur, fullnsegjandi svorun af 150 mg eda 2 mg/kg og 85,2%
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sjuklinga nadu fullnzgjandi svoérun af einhverjum skammti. Af sjuklingunum sem fengu 600 mg eda
8 mg/kg (eda jafnvel meira), nddu 43,8% fullnaegjandi svérun. Faerri sjiklingar a aldrinum 2 til < 4 ara
nadu fullnaegjandi svorun (57,1%) en eldri bérn og fullordnir sjaklingar. Af sjaklingunum sem nédu
fullnaegjandi svorun, var svorunin vidvarandi, an bakslags hja 89,3%.

Reynsla m.t.t. einstakra sjuklinga sem nadu fullnaegjandi svorun eftir ad skammtar voru steekkadir i
600 mg (8 mg/kg) a 8 vikna fresti bendir til pess ad sterri skammtur geti gagnast sjuklingum sem na
ekki fullnaegjandi svorun eda vidvarandi svorun af radldgdum skdmmtum (150 mg eda 2 mg/kg fyrir
sjuklinga > 15 kg og < 40 kg). Steerri skammtar voru oftar gefnir sjuklingum & aldrinum 2 til < 4 ara
og sjuklingum med NOMID/CINCA einkenni samanborid vio FCAS eda MWS.

Gerd var 6 ara ahorfsrannsokn til ad gefa upplysingar um langtimadryggi og —verkun
canakinumabmedferdar hja bornum og fullorénum med CAPS vid reglubundna kliniska notkun.
Rannsoknin tok til 243 sjuklinga med CAPS (par med talid 85 sjuklinga yngri en 18 ara).
Sjukdomsvirkni var flokkud sem ekKi til stadar eda veeg/midlungsmikil hja meira en 90% sjdklinga &
Ollum timapunktum rannséknarinnar eftir upphafsgildi, og midgildi sermisfraedilegra merkja um boélgu
(CRP og SAA) voru edlileg (< 10 mg/litra) & 6llum timapunktum eftir upphafsgildi. pratt fyrir ad
breyta pyrfti skammti hja um pad bil 22% sjuklinga sem fengu canakinumab var adeins litid hlutfall
sjuklinga (1,2%) sem heetti medferd med canakinumabi vegna skorts & medferdarahrifum.

Born

ihlutandi CAPS rannsoknirnar & canakinumabi toku i heild til 80 barna & aldursbilinu 2 til 17 ara
(u.p.b. helmingur peirra fékk medferd skv.mg/kg). I heild var enginn kliniskt mikilveegur munur &
virkni, 6ryggi og poli fyrir canakinumabi hja bérnum samanborid vid CAPS heildarhépinn. Hja
meirihluta barna drd ar kliniskum einkennum og gildi bélguvisa (t.d. SAA og CRP) laeekkudu.

Gerd var 56-vikna opin rannsokn til ad meta verkun, éryggi og hversu vel canakinumab poldist hja
bornum med CAPS < 4 &ra. Lagt var mat & sautjan sjuklinga (par med talid 6 sjuklinga yngri en 2 éra)
med pvi ad nota upphafsskammta a bilinu 2-8 mg/kg eftir pyngd sjdklingsins. Med rannsékninni var
einnig lagt mat & ahrif canakinumabs & myndun moétefna gegn hefdbundnum barnabdéluefnum. Enginn
munur & 6ryggi og verkun kom fram hja sjaklingum yngri en 2 &ra samanborid vid sjuklinga 2 &ra og
eldri. Allir sjuklingar sem fengu hefédbundnar barnabolusetningar med daudum boéluefnum (N=7)
myndudu verndandi métefnamagn.

TRAPS, HIDS/MKD og FMF

Synt var fram & verkun og 6ryggi canakinumabs vid medferd & TRAPS, HIDS/MKD og FMF i stakri

1. stigs lykilrannsokn, i fjorum hlutum (N2301) sem samanst6d af premur hdpum med mismunandi

sjukdoma.

- . hluti: Sjaklingar i hverjum sjukdémahdp 2 ara og eldri toku pétt i 12 vikna skimunartimabili
par sem peir voru metnir med tilliti til tima par til sjukdémur blossar upp.

- [1. hluti: Sjuklingar med sjukdém sem hafdi blossad upp var slembiradad i 16 vikna tviblint
samanburdarmedferdartimabil med lyfleysu og fengu annadhvort 150 mg canakinumab
(2 mg/kg fyrir sjuiklinga sem vega < 40 kg) undir h(d eda lyfleysu & 4 vikna fresti. Sjaklingar
> 28 daga og < 2 ara fengu ad fara beint i opinn hép i Il. hluta rannséknarinnar an slembivals
(og voru utilokadir fra adalverkunargreiningu).

- I11. hluti: Sjaklingum sem luku 16 vikna medferd og voru taldir hafa svarad medferd var
slembiradad & ny i 24 vikna, tviblint timabil (withdrawal period) par sem peir fengu annadhvort
canakinumab 150 mg (2 mg/kg fyrir sjuklinga sem vega < 40 kg) undir hid eda lyfleysu &

8 vikna fresti.

- IV. hluti: Allir sjaklingar i 111. hluta sem fengu canakinumab voru taldir hefir til ad taka patt i

72 vikna opnu framlengdu medferdartimabili.

Alls téku 185 sjuklingar 28 daga og eldri patt og alls 181 sjuklingi 2 ara og eldri var slembiradad i
I1. hluta rannsoknarinnar.

Adalendapunktur verkunar slembada medferdartimabilsins (I1. hluti) var hlutfall peirra sem svérudu
innan hvers hdps og hjodnun vard & kdstum samkvaemt kvarda (index disease flare) dag 15 og
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sjukdémur blossadi ekki upp ad nyju pad sem eftir var 16 vikna medferdartimabilsins (skilgreint sem
full svorun). Hjodnun 4 kdstum samkvamt kvarda var skilgreint sem PGA (Physician’s Global
Assessment) & sjukdomsvirkniskor < 2 (litilshattar eda enginn sjukdémur) og CRP innan edlilegra
marka (< 10 mg/1) eda minnkun > 70% midad vid upphafsgildi. Nytt kast var skilgreint sem PGA skor
> 2 (vaegur, medalmikill eda verulegur sjikdomur) og CRP > 30 mg/l. Adrir endapunktar sem allir
byggjast & nidurstéoum eftir 16 vikur (lok 11. hluta) toku til hlutfalls sjaklinga sem nddu PGA skori

< 2, hlutfalls sjuklinga med 6namisfradilegt sjakdoémshlé (skilgreint sem CRP < 10 mg/l) og hlutfalls
sjuklinga par sem SAA gildi hafdi feerst i edlilegt horf (skilgreint sem SAA < 10 mg/l).

Vardandi adalendapunkt verkunar syndi canakinumab yfirburdi midad vid lyfleysu i 6llum premur
sjukdémahdpunum. Canakinumab hafdi einnig yfirburdi vardandi verkun midad vid lyfleysu fyrir adra
endapunkta PGA < 2 og CRP < 10 mg/l hja 6llum premur hépunum. Hja haerra hlutfalli sjuklinga
hafdi SAA ferst i edlilegt horf (< 10 mg/l) i viku 16 med canakinumabmedferd midad vid lyfleysu hja
6llum premur hdpunum, med tolfredilega markteekum mun hjé sjuklingum med TRAPS (sja toflu 3
med rannséknanidurstéoum hér & eftir).

Tafla 3 Samantekt & verkun i 1. stigs slembadri lykilrannsékn, medferdartimabil med
samanburai vid lyfleysu (11. hluti)

111. stigs slembud lykilrannsékn, medferdartimabil med samanburdi vid lyfleysu (I1. hluti)

Canakinumab Lyfleysa
n/N (%) n/N (%) p-gildi

Adalendapunktur (sjukdémskast) — Hlutfall sjiklinga par sem hjédnun vard a kdstum samkvaemt
kvarda (index disease flare) dag 15 og sjukdomur blossadi ekki upp ad nyju pad sem eftir var 16 vikna
medferdartimabilsins

FMF 19/31 (61,29) 2/32 (6,25) < 0,0001*
HIDS/MKD 13/37 (35,14) 2/35 (5,71) 0,0020*
TRAPS 10/22 (45,45) 2/24 (8,33) 0,0050*

Aukaendapunktar (merki um sjukdém og bolgu)
PGA (Physician Global Assessment) < 2

FMF 20/31 (64,52) 3/32(9,38) <0,0001**

HIDS/MKD 17/37 (45,95) 2/35 (5,71) 0,0006**

TRAPS 10/22 (45,45) 1/24 (4,17) 0,0028**
CRP (C-reactive protein) < 10 mg/I

FMF 21/31 (67,74) 2/32 (6,25) <0,0001**

HIDS/MKD 15/37 (40,54) 2/35 (5,71) 0,0010**

TRAPS 8/22 (36,36) 2/24 (8,33) 0,0149**
SAA (amyl6id A i sermi) <10 mg/I

FMF 8/31 (25,81) 0/32 (0,00) 0,0286

HIDS/MKD 5/37 (13,51) 1/35 (2,86) 0,0778

TRAPS 6/22 (27,27) 0/24 (0,00) 0,0235**

n=fjoldi sjuklinga sem svara; N=fjéldi sjuklinga sem hagt er ad meta

* visar til tolfraedilegs markteekis (einhlida) vid 0,025 gildi byggt & Fisher exact profi

** visar til tolfreedilegs marktaekis (einhlida) vid 0,025 gildi byggt & likani med adfallsgreiningu
hlutfalla fyrir medferdarhdp og upphafsgildi PGA, CRP eda SAA, sem skyribreytur fyrir hvern hop

Skammtaaukning

I 11 hluta rannséknarinnar fengu sjiklingar & medferd med canakinumabi sem voru med prélata
sjukdomsvirkni 150 mg (eda 2 mg/kg fyrir sjuklinga sem vega < 40 kg) til vidbétar fyrsta manudinn.
Pennan vidbotarskammt métti gefa strax 7 dégum eftir fyrsta medferdarskammt. Allir sjaklingar sem
fengu skammtaaukningu héldu afram & auknum 300 mg skammti (eda 4 mg/kg fyrir sjuklinga sem
vega < 40 kg) & 4 vikna fresti.

Hjéa sjuklingum med 6fullnaegjandi svorun eftir fyrsta skammt kom fram i kbnnunargreiningu &

adalendapunkti ad skammtaaukning fyrsta manudinn i 300 mg (eda 4 mg/kg) & 4 vikna fresti batti enn
frekar stjorn & kdstum, dré ar sjukddémsvirkni og CRP og SAA gildi feerdust i edlileg horf.
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Born:

Tveir sjuklingar, > 28 daga en < 2 ara, med HIDS/MKD sem ekki var slembiradad toku patt i
rannsokninni og fengu canakinumab. Hja 6drum sjuklingnum var hjédnun a kostum samkvemt kvarda
(index flare) dag 15 eftir ad hafa fengid einn stakan skammt af canakinumabi 2 mg/kg en medferd var
heett eftir pennan fyrsta skammt vegna alvarlegra aukaverkana (bl6dfrumnafead og lifrarbilun). Vid
upphaf rannsdknarinnar var pessi sjuklingur med sogu um sjalfvakta bl6dflagnafed (immune
thrombocytopenic purpura) og virkan sjukdém afbrigdilegrar lifrarstarfsemi. Hinn sjaklingurinn fékk
2 mg/kg upphafsskammt af canakinumabi og 2 mg/kg i viku 3 til vidbotar og skammtur var aukinn i
viku 5 og fékk sjaklingur 4 mg/kg a 4 vikna fresti til loka Il. hluta rannséknarinnar. Hjéonun
sjukdomskasta var nad i viku 5 og engin ny kost komu fram til loka Il. hluta rannsdknarinnar

(vika 16).

Stillssjukdémur (sjalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hja fullordnum)

Sjéalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt

Lagt var mat & verkun canakinumabs til medferdar vid virkri sjalfvakinni fjolkerfa barnalidagigt i
tveimur I11. stigs lykilrannséknum (G2305 og G2301). Sjuklingarnir sem teknir voru inn i rannsoknina
voru 4 aldrinum 2 til < 20 ara (medalaldur 8,5 ar og medaltimi sem sjaklingarnir htfou verid med
sjukdédminn var 3,5 ar vio upphaf) og voru med virkan sjakdém, skilgreint sem > 2 lidir med virkri
lidbdlgu, hiti og haekkad CRP.

Rannsokn G2305

Rannsékn G2305 var slembud, tviblind, samanburdarrannsokn med lyfleysu sem st6d yfir i 4 vikur par
sem lagt var mat & skammtimaverkun canakinumabs hja 84 sjuklingum sem var slembiradad pannig ad
peir fengu stakan 4 mg/kg (allt ad 300 mg) skammt af canakinumabi eda lyfleysu. Meginmarkmid var
ad meta hlutfall sjuklinga a 15. degi sem n&di ad minnsta kosti 30% beaetingu samkveaemt
svOrunarvidmidum vardandi born sem félag bandariskra gigtarlekna hefur sett fram (American
College of Rheumatology (ACR)) sem voru adlogud pannig ad ekki var tekid tillit til hita. Medferd
med canakinumabi hafdi beett svérun samkvamt 6llum ACR fyrir bérn & 15. og 29. degi, samanborid
vid lyfleysu (tafla 4).

Tafla 4 Svorun samkvaemt ACR fyrir bérn og stada sjukdéms & 15. og 29. degi

Dagur 15 Dagur 29
Canakinumab Lyfleysa Canakinumab Lyfleysa

N=43 N=41 N=43 N=41
ACR30 84% 10% 81% 10%
ACR50 67% 5% 79% 5%
ACR70 61% 2% 67% 2%
ACR90 42% 0% 47% 2%
ACR100 33% 0% 33% 2%
Ovirkur sjakdémur 33% 0% 30% 0%
Medferdarmunur fyrir 611 ACR skor var marktaekur (p < 0,0001)

Nidurstodur fyrir peetti adlagads ACR fyrir born sem fol i sér alteeka peetti og lidbolgupeetti, voru i
samrami vid heildarnidurstodur ACR svorunar. A 15. degi var midgildi breytinga fra grunngildi
vardandi fjolda lida med virka lidbdlgu -67% og takmarkada hreyfigetu -73% fyrir canakinumab
(N=43), samanborid vid midgildi breytingar sem var 0% og 0% fyrir lyfleysu, talid i sému rod,
(N=41). Medalbreyting & verkjaskori sjuklings (0-100 mm sjonraenn melikvardi (visual analogue
scale) & 15. degi var -50,0 mm fyrir canakinumab (N=43) samanborid vid +4,5 mm fyrir lyfleysu
(N=25). Hja sjuklingum & medferd med canakinumabi var medalbreyting & verkjaskori i samraeemi
(consistent) & 29. degi.

Rannsokn G2301

Rannsdkn G2301 var slembud, tviblind, frahvarfsrannsokn med samanburdi vid lyfleysu & forvorn
med canakinumabi til ad koma i veg fyrir ad sjukdomurinn blossi upp. Rannsdknin samanstdd af
tveimur hlutum med tveimur 6hddum adalendapunktum (arangursrikri nidurtréppun stera og tima fram
ad pvi ad sjikdomurinn blossar upp). I 1. hluta (opinn) voru 177 sjaklingar skradir til patttoku og
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fengu 4 mg/kg (allt ad 300 mg) af canakinumabi sem var gefid a 4 vikna fresti i allt ad 32 vikur.
Sjuklingar i 1l. hluta (tviblindur) fengu annadhvort canakinumab 4 mg/kg eda lyfleysu & 4 vikna fresti
par til komid hofdu fram 37 tilvik pess ad sjukdémurinn blossadi upp.

Minnkun barksteraskammta:

Af peim samtals 128 sjuklingum sem voru & medferd med barksterum. pegar peir hofu patttoku i

. hluta, reyndu 92 ad minnka skammta barkstera. Fimmtiu og sjo (62%) af peim 92 sjuklingum sem
reyndu ad minnka skammtanna tékst ad minnka barksteraskammtinn og 42 (46%) heettu & medferd
med barksterum.

Timi fram ad pvi ad sjukdémurinn blossar upp:

Sjuklingar & medferd med canakinumabi i I1. hluta voru i 64% minni hattu & ad sjukdémurinn blossadi
upp samanborid vid pa sem fengu lyfleysu (ahattuhlutfall 0,36; 95% CI: 0,17 til 0,75; p=0,0032). A
eftirlitstimanum (i allt ad 80 vikur) blossadi sjukdémurinn ekki upp hja 63 af peim 100 sjuklingum
sem héfu patttdku i 1. hluta, hvort sem peir fengu lyfleysu eda canakinumab.

Heilsutengdar nidurstéour og nidurstodur vardandi lifsgeedi i rannséknum G2305 og G2301
Medferd med canakinumabi leiddi til kliniskt markteaekrar baetingar & likamlegri feerni og lifsgedum. |
rannsokn G2305 var bating samkvemt CHAQ (Childhood Health Assessment Questionnaire) med
adferd minnstu kvadrata 0,69 fyrir canakinumab samanborid vid lyfleysu sem pydir 3,6 faldur
lagmarksmunur af klinisku mikilvaegi sem er 0,19 (p=0,0002). Midgildi batingar fra grunngildi til
loka I. hluta i ranns6kn G2301 var 0,88 (79%). Greint var fra tolfreedilega marktaekri beetingu
samkvamt skori ,,Child Health Questionnaire-PF50° fyrir canakinumab samanborid vid lyfleysu i
rannsokn G2305 (likamleg P=0,0012; sélfélagsleg vellidan p=0,0017).

Heildargreining (pooled analysis) & verkun

Nidurstodur vardandi fyrstu 12 vikur medferdar med canakinumabi Ur rannséknum G2305, G2301 og
framhaldsrannsékninni voru teknar saman til ad meta varanleika verkunar. bessar nidurstddur syndu
alika beetingu fra grunngildi fram ad 12. viku a svérun samkveaemt adlégudu ACR fyrir bérn og hlutum
pess og kom fram i samanburdarrannsokninni med lyfleysu (G2305). A 12. viku voru adlégudu barna
ACR30, 50, 70, 90 og 100: 70%, 69%, 49% og 30%, talid i sému réd, og 28% sjuklinganna voru med
Ovirkan sjukdom (N=178).

Nidurstédur ur kliniskum rannséknum, pratt fyrir ad peaer séu takmarkadar, benda til pess ad sjuklingar
sem ekki svara medferd med tocilizumabi eda anakinra geti svarad medferd med canakinumabi.

Rannsdkn G2301E1

Verkunin sem kom fram i rannséknum G2305 og G2301 var vidvarandi i opinni
langtimaframhaldsrannsékn G2301E1. Af peim 270 sjuklingum i rannsokninni sem voru med
sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt, hofou 147 sjaklingar adur fengio medferd med canakinumabi i
rannsoknum G2305 eda G2301 (hopur 1) og 123 sjuklingar hofou ekki fengid canakinumab adur
(hépur 11). Hja sjuklingum i hépi | var midgildi medferdartima 3,2 &r (allt ad 5,2 &r) og hja sjuklingum
i hopi 11 var midgildi medferdartima 1,8 ar (allt ad 2,8 ar). | framhaldsrannsokninni fengu allir
sjuklingar canakinumab 4 mg/kg (allt ad hamarki 300 mg) & 4 vikna fresti. | badum hépum fengu
sjuklingar sem svorudu medferdinni og voru stédugir (skilgreint afturvirkt sem ACR > 90 adlagad
fyrir born) og purftu ekki samhlida barksteramedferd ad minnka skammt canakinumabs i 2 mg/kg &
4 vikna fresti (62/270; 23%).

Rannsokn G2306

Rannsokn G2306 var opin rannsokn til ad meta hversu lengi medferdarsvérun vardi pegar skammtar
canakinumabs voru minnkadir (2 mg/kg & 4 vikna fresti) eda timinn milli skammtanna lengdur

(4 mg/kg & 8 vikna fresti) hja sjuklingum med sjalfvakta fjdlkerfa barnalidagigt sem fengu medferd
med canakinumabi 4 mg/kg & 4 vikna fresti. Sjotiu og fimm sjuklingum & aldrinum 2 til 22 &ra par sem
sjukdémurinn hélst dvirkur i ad minnsta kosti 6 manudi i rod (kliniskt sjukdémshle) a medferd med
canakinumabi einu sér, par med talid sjuklingar par sem sjukdémurinn nadist ad haldast évirkur pegar
samhlida barksteramedferd og/eda medferd med metotrexati var heett i ad minnsta kosti 4 vikur, var
slembiradad pannig ad peir fengu canakinumab 2 mg/kg a 4 vikna fresti (N=38) eda canakinumab
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4 mg/kg & 8 vikna fresti (N=37). Eftir 24 vikur nadist hja 71% (27/38) sjuklinga sem fengu minni
skammtinn (2 mg/kg & 4 vikna fresti) og 84% (31/37) sjuklinga sem fengu skammtinn med lengra
millibili (4 mg/kg & 8 vikna fresti) ad halda sjukdomnum 6virkum i 6 manudi. Hja sjuklingunum sem
voru i klinisku sjakdémshléi og héldu afram ad minnka skammtinn (1 mg/kg & 4 vikna fresti) eda
lengja timann & milli skammta enn frekar (4 mg/kg & 12 vikna fresti) nadist hja 93% (26/28) og 91%
(30/33) sjuklinganna, tilgreint i sému rdd, ad halda sjukdémnum 6virkum i 6 manudi. Sjaklingum sem
nadist ad halda sjukdémnum évirkum hja i 6 manudi til vidbotar & pessum minnstu skémmtum var
leyft ad haetta & medferd med canakinumabi. I heild gatu 33% (25/75) sjuklinganna, sem var
slembiradad pannig ad peir fengu minni skammta eda lengri timi leid & milli skammta, hatt & medferd
med canakinumabi og vidhaldid sjukdomnum dvirkum i 6 manudi. Tidni aukaverkana hja badum
medferdarhdpunum var svipud og tionin hja sjuklingum a medferd med canakinumabi 4 mg/kg &

4 vikna fresti.

Stillssjukdémur hja fullordnum

Verkun canakinumab 4 mg/kg (allt ad hamarki 300 mg) sem gefid var sjuklingum med Stillssjakdém
hjé fullordnum & 4 vikna fresti i slembadri, tviblindri samanburdarrannsékn med lyfleysu hja

36 sjuklingum (22 til 70 &ra), var samberileg vid pad sem kom fram hja sjoklingum med sjéalfvakta
fjolkerfa barnalidagigt. I rannsokn GDEOLT var harra hlutfall sjuklinga (12/18, 66,7%) i canakinumab
hépnum sem syndi > 1,2 batingu fra grunngildi i DAS28-ESR (Disease Activity Score 28 Erythrocyte
Sedimentation Rate) eftir 12 vikur en i lyfleysuhopnum (7/17; 41,2%), sem ekki n&di pvi ad vera
tolfreedilega markteaekt (likindahlutfall 2,86; medferdarmunur [%] 25,49 [95% CI: 9,43; 55,80]). Eftir
4 vikur, hofou 7 af 18 sjuklingum (38,9%) 4 medferd med canakinumabi pegar nad sjukdémshléi skv.
DAS28-ESR samanborid vid 2 af 17 sjuklingum (11,8%) & lyfleysu. pessar upplysingar eru i samraemi
vid nidurstodur heildargreiningar & verkun hja 418 sjaklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt
sem syndu ad verkun canakinumabs hja undirhépi sjaklinga med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt a
aldrinum 16 til < 20 &ra (n=34) var i samraemi vid verkun sem kom fram hja sjaklingum yngri en

16 ara (n=384).

Pvagsyrugigt

Synt var fram & verkun canakinumabs i medferd vid bradum pvagsyrugigtarkdstum i tveimur fjolsetra,
slembudum, tviblindum rannsoknum med samanburdi vid virkt lyf, hja sjaklingum med tid
pvagsyrugigtarkost (> 3 kost & sidustu 12 manudum), sem ekki gatu notad bolgueydandi gigtarlyf
(NSAID) eda colchicin (vegna frabendinga, 6pols eda verkunarbrests). Rannséknirnar stodu i 12 vikur
og var fylgt eftir med 12 vikna tviblindri framhaldsrannsokn. Samtals fengu 225 sjaklingar medferd
med canakinumabi 150 mg undir hiid og 229 sjuklingar fengu medferd med triamcinolon acetonidi

40 mg i vodva vid upphaf rannséknarinnar og eftir pad pegar peir fengu nytt kast. Medalfjoldi
pvagsyrugigtarkasta & undangengnum 12 manudum var 6,5. Yfir 85% sjuklinganna voru med samhlida
sjukdom, par med talid haprysting (60%), sykursyki (15%), blédpurrdarhjartasjukdém (12%) og

> 3. stigs langvinnan nyrnasjukdom (25%). Hja u.p.b. einum pridja sjuklinganna (76 [33,8%)] i
hopnum sem fékk canakinumab og 84 [36,7%] i hdpnum sem fékk triamcinolon acetonid) var skrad ad
peir geetu hvorki notad (6pol, frabending eda skortur & svorun) bolgueydandi gigtarlyf (NSAID) né
colchicin. Greint var frd samhlida pvagsyrulaekkandi medferd hja 42% sjuklinga vid upphaf
rannsoknar.

Samsettu adalendapunktarnir voru: (i) styrkleikastig pvagsyrugigtarverkja (sjonreenn melikvardi (VAS
(visual analogue scale))) 72 klst. eftir skammt og (ii) timi fram ad fyrsta nyja pvagsyrugigtarkasti.

Hja heildarrannséknarpydinu var styrkleikastig verkja tolfraedilega markteekt leegra eftir 72 klst. hja
peim sem fengu canakinumab 150 mg samanborid pa sem fengu triamcinolon acetonid. Canakinumab
dré einnig Ur heettu & sidari kdstum (sja toflu 5).

Nidurstédur vardandi verkun hj& undirhopi sjuklinga, sem gatu hvorki notad bdlgueydandi gigtarlyf né
colchicin og voru & pvagsyrulekkandi medferd, sem ekki hofou haft gagn af pvagsyrulekkandi
medferd eda mattu ekki fa pvagsyrulaekkandi medferd vegna frabendingar (N=101), voru i samraemi
vid nidurstédur vardandi heildarrannsoknarpydid og munur var télfreedilega markteekur, samanborid
vid triamcinolon acetonid, & styrkleikastigi verkja eftir 72 klst. (-10,2 mm, p=0,0208) og minnkun
heettu & sidari kostum (ahattuhlutfall 0,39, p=0,0047 eftir 24 vikur).
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Nidurstddur vardandi verkun hja prengri undirhopi sem takmarkadist vid pa sem voru &
pvagsyrulekkandi medferd (N=62), eru syndar i téflu 5. Medferd med canakinumabi dr6 Ur verkum og
heettu & sidari kdstum hja sjuklingum & pvagsyrulekkandi medferd, sem hvorki gatu notad
boélgueydandi gigtarlyf né colchicin, p6 ad munurinn sem fram kom 4 medferdinni, samanborid vid
medferd med triamcinolon acetonidi, veeri ekki eins aberandi og hja heildarrannséknarpydinu.

Tafla b Verkun hja heildarrannséknarpydinu og hja undirhopi sjuklinga &
pvagsyrulekkandi medferd, sem hvorki gatu notad bélgueydandi gigtarlyf né

colchicin
Endapunktar verkunar Heildarrannsoknarpydi; Peir sem hvorki gatu notad
N=454 bélgueydandi gigtarlyf né
colchicin; a
pvagsyrulekkandi medferd
N=62

Medferd vid pvagsyrugigtarkdstum, metin eftir styrkleikastigi verkja (sjonreenum meelikvarda a
verki (visual analogue scale (VAS))) eftir 72 Kist.

Aetladur munur samanborid vid -10,7 -3,8
triamcinolon acetonio, samkvaemt
medaltali minnstu kvadrata

Oryggisbil (-15,4; -6,0) (-16,7; 9,1)

p-gildi, 1-hlida p <0,0001* p=0,2798
Minnkun hettu & sidari pvagsyrugigtarkdstum metin eftir timalengd fram ad fyrsta nyja kasti

(24 vikur)

Ahettuhlutfall midad vid triamcinolon 0,44 0,71

acetonid

Oryggisbil (0,32; 0,60) (0,29; 1,77)

p-gildi, 1-hlida p <0,0001* p=0,2337

* Synir markteekt p-gildi < 0,025

Nidurstddur vardandi 6ryggi syndu aukna tidni aukaverkana canakinumabs samanborid vid
triamcinolon acetonid, par sem 66% samanborid vid 53% sjuklinga greindu fr einhverri aukaverkun
0g 20% samanborid vid 10% sjuklinga greindu fra sykingu sem aukaverkun & 24 vikum.

Aldragir
A heildina litid var verkun, 6ryggi og pol canakinumabs hja 6ldrudum sjaklingum > 65 ara
samberilegt og hja sjuklingum < 65 ara.

Sjuklingar & pvagsyrulaekkandi medferd

I kliniskum rannséknum hefur canakinumab verid gefid & éruggan mata asamt pvagsyrulaekkandi
medferd. Hja heildarrannséknarpydinu var medferdarmunur ekki eins dberandi hja sjuklingum &
pvagsyrulekkandi medferd, baedi med tilliti til minnkunar verkja og minnkunar hettu a sidari
pvagsyrugigtarkdstum, samanborid vid sjuklinga sem ekki voru & pvagsyrulekkandi medferd.

Onaemissvorun

Métefni gegn canakinumabi komu fram hja um pad bil 1,5% sjdklinga sem fengu medferd med
canakinumabi vid CAPS, um pad bil 3% sjuklinga sem fengu medferd med canakinumabi vid
sjalfvakinni fjolkerfa barnalidagigt og um pad bil 2% sjuklinga sem fengu medferd med canakinumabi
vid pvagsyrugigt. Engin hlutleysandi métefni greindust. Ekkert augljost samband kom fram milli
myndunar métefna og kliniskrar svorunar eda aukaverkana.

Engin métefni gegn canakinumabi komu fram hja sjuklingum med TRAPS, HIDS/MKD og FMF sem

fengu 150 mg og 300 mg skammta i 16 vikna medferd. Ekki vard heldur vart vid motefni gegn
canakinumabi pegar um var ad raeda Stillssjukdom hja fullordnum.
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Greining motefna fer ad miklu leyti eftir neemi og sérteeki préfsins sem notad er og préfunaradsteedum.
Af pessum astaedum getur samanburdur & nygengi métefna gegn canakinumabi og nygengi motefna
gegn 6drum lyfjum verid misvisandi.

Bdrn

Markadsleyfishafi hefur lokid fjorum rannsoknarastlunum hjé bérnum (Paediatric Investigation Plans)
fyrir canakinumab (vegna CAPS, sjalfvakinnar fjolkerfa barnalidagigtar, FMF — HIDS/MKD og
TRAPS). bessar lyfjaupplysingar hafa verid uppferdar til pess ad na yfir nidurstédur rannsékna med
canakinumabi hja bornum.

Lyfjastofnun Evrdépu hefur fallid fra kréfu um ad lagdar verdi fram nidurstdédur ar rannséknum a
canakinumab hja 6llum undirh6pum barna vid pvagsyrugigt (sja upplysingar i kafla 4.2 um notkun
handa bornum).

5.2 Lyfjahvorf

CAPS

Frasog

Hémarkspéttni canakinumabs i sermi (Cmax) nadist u.p.b. 7 dégum eftir gjof eins 150 mg skammts
undir hud, hja fullordnum CAPS sjuklingum. Endanlegur helmingunartimi var ad medaltali 26 dagar.
Medalgildi Cnax 0g flatarmals undir ferli eftir framreikning ad 6endanlegri staerd (AUCins), eftir stakan
150 mg skammt undir had, hja deemigerdum fullordnum sjaklingi med CAPS (70 kg) voru 15,9 pg/ml
og 708 pg*sélarhring/ml. Heildaradgengi canakinumabs sem gefid var undir hid var aatlad 66%.
Meeligildi dtsetningar fyrir lyfinu (svo sem AUC og Cmax) jukust hlutfallslega midad vid skammt &
skammtabilinu 0,30 mg til 10,0 mg/kg pegar lyfid var gefid med innrennsli i blazed og & bilinu 150 mg
til 600 mg pegar lyfid var gefid med inndaelingu undir hid. Asetlud gildi fyrir dtsetningu vid jafnveegi
(Crin,ss, Cmax.ssy AUC g5 8w) eftir gjof 150 mg undir hud (eda 2 mg/kg, tilgreint i sému rod) & 8 vikna
fresti voru litillega harri i pyngdarflokknum 40-70 kg (6,6 pg/ml, 24,3 pg/ml, 767 pg*solarhring/ml)
en i pyngdarflokkunum < 40 kg (4,0 pg/ml, 19,9 pg/ml, 566 pg*solarhring/ml) og > 70 kg (4,6 pg/ml,
17,8 pg/ml, 545 pg*solarhring/ml). Aetlad uppséfnunarhlutfall var 1,3-falt eftir 6 manada gjof

150 mg af canakinumabi undir hid a 8 vikna fresti.

Dreifing
Canakinumab binst IL-1 beta i sermi. Dreifingarrimmal canakinumabs var mismunandi eftir
likamspyngd. Aetlad var ad pad veeri 6,2 litrar hja CAPS sjuklingi sem er 70 kg ad pyngd.

Brotthvarf

Uthreinsun (apparant clearance) (CL/F) canakinumabs eykst eftir pvi sem likamspyngd er meiri. Hn
var a&tlud 0,17 I/dag hja CAPS sjuklingi sem er 70 kg ad pyngd og 0,11 I/dag hja sjuklingi med
sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt sem er 33 kg. Eftir ad tekid hafdi verid tillit til mismunandi
likamspyngdar, kom ekki fram neinn kliniskt marktekur munur & lyfjahvorfum canakinumabs milli
sjuklinga med CAPS og sjalfvakta fjdlkerfa barnalidagigt.

Ekkert benti til hradari Gthreinsunar eda timahadrar breytingar a lyfjahvérfum canakinumabs eftir gjof
endurtekinna skammta. Enginn munur kom fram & lyfjahvorfum m.t.t. kyns eda aldurs, eftir ad leiorétt
var fyrir likamspyngd.

TRAPS, HIDS/MKD og FMF

Adgengi hja sjuklingum med TRAPS, HIDS/MKD og FMF hefur ekki verid akvardad 4 6hddan hatt.
Greinileg uthreinsun (CL/F) hja sjuklingum med TRAPS, HIDS/MKD og FMF sem vega 55 kg
(0,14 I/dag) var sambeerileg og hja sjuklingum med CAPS sem vega 70 kg (0,17 I/dag). Greinilegt
dreifingarrammal (V/F) var 4,96 | vid 55 kg likamspyngd.

a7



Eftir endurtekna gjof canakinumabs 150 mg a 4 vikna fresti undir hid var asetlud lagmarkspéttni
canakinumabs i viku 16 (Cmin) 15,4 + 6,6 pg/ml. Aatlad AUC, vid jafnveegi var
636,7 £ 260,2 pg*dag/ml.

Stillssjukdémur (sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt og Stillssjukdémur hja fullordnum)

Adgengi hefur ekki verid akvardad eitt og sér hja sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt.
Uthreinsun & hvert kg likamspyngdar (CL/F & hvert kg) var sambarileg milli sjuklinga med sjalfvakta
fjolkerfa barnalidagigt og CAPS (0,004 I/dag & hvert kg). Dreifingarrimmal (apparent volume of
distribution) & hvert kg (V/F & hvert kg) var 0,14 I/kg. Takmarkadar upplysingar um lyfjahvorf hja
sjuklingum med Stillssjukdém hja fullordnum benda til svipadra lyfjahvarfa canakinumabs og hja
sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt og 6drum sjuklingah6pum.

Eftir endurtekna gjof 4 mg/kg & 4 vikna fresti var uppséfnunarhlutfall canakinumabs 1,6-falt hja
sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt. Jafnvaegi nadist eftir 110 daga. Heildar &atlad
medaltal (+stadalfravik) fyrir Cminss var 14,748,8 pug/ml, 36,5+14,9 pg/ml fyrir Cimaxss 09
696,1+326,5 pg*solarhring/ml fyrir AUC ss aw.

AUC;sw var 692 pg*dag/ml i aldurshépnum 2-3 ara, 615 pg*dag/ml i aldurshépnum 4-5 ara,

707 pg*dag/ml i aldurshépnum 6-11 ara og 742 pug*dag/ml i aldurshépnum 12-19 ara. begar lagskipt
var eftir pyngd kom fram laegra (30-40%) midgildi Gtsetningar fyrir Cminss (11,4 samanborid vid

19 pg/ml) og AUCss (594 samanborid vid 880 pg*sélarhring/ml) hja leegri pyngdarflokkunum

(<40 kg) samanborid vid herri pyngdarflokkinn (> 40 kg).

A grundvelli pydisgreiningar skv. lyfjahvarfalikani voru lyfjahvérf canakinumabs hja ungmennum &
aldrinum 16 til 20 ara med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt svipud og hja sjuklingum yngri en 16 ara.
Aztlud tsetning fyrir canakinumabi vid jafnveegi vid skammtinn 4 mg/kg (hamark 300 mg) hja
sjuklingum eldri en 20 &ra var samberileg og hja sjuklingum yngri en 20 ara med sjalfvakta fjolkerfa
barnalidagigt.

Sjuklingar meo pvagsyrugigt

Adgengi hefur ekki verid akvardad eitt og sér hja sjuklingum med pvagsyrugigt. Uthreinsun & hvert kg
likamspyngdar (CL/F a hvert kg) var sambeerileg milli sjuklinga med pvagsyrugigt og CAPS

(0,004 I/sélarhring/kg). Medaldtsetning hja demigerdum sjuklingi med pvagsyrugigt (93 kg), eftir
stakan 150 mg skammt undir hid (Cmax: 10,8 pg/ml og AUCins: 495 pg*solarhring/ml), var minni en
hja deemigerdum 70 kg sjuklingi med CAPS (15,9 pug/ml og 708 pg*soélarhring/ml). betta er i samraemi
vid pad sem komid hefur fram vardandi aukningu & CL/F eftir pvi sem likamspyngd er meiri.

Aztlad uppsofnunarhlutfall var 1,1-falt eftir gjof 150 mg af canakinumabi undir hid & 12 vikna fresti.
Born

Hja bérnum 4 &ra og eldri nddist hdmarkspéttni canakinumabs 2 til 7 dogum (Tmax) eftir gjof eins
skammts af 150 mg eda 2 mg/kg af canakinumabi, undir hid. Endanlegur helmingunartimi var & bilinu
22,9 til 25,7 dagar, sem er sambeerilegt vid pa lyfjahvarfafreedilegu eiginleika sem fram koma hja
fullordnum. A grundvelli pydisgreiningar skv. lyfjahvarfalikani voru lyfjahvérf canakinumabs hja
bdrnum & aldrinum 2 til < 4 &ra svipud og hja sjuklingum 4 &ra og eldri. Frasogshradi eftir gjof undir
hd var talinn minnka med aldri og virtist vera mestur hja yngstu sjiklingunum. I samraemi vid pad
var Tmax Styttri (3,6 dagar) hja yngri sjuklingum med sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt (2-3 ara)
samanborid vid eldri sjuklinga med sjalfvakta fjdlkerfa barnalidagigt (12-19 ara; Tmax 6 dagar).
Adgengi (AUC;) breyttist ekki.

Vidbotarlyfjahvarfagreining syndi ad lyfjahvorf canakinumabs hja 6 bornum yngri en 2 ara med CAPS
voru svipud og lyfjahvorf hja bérnum a aldrinum 2-4 ara. A grundvelli pydisgreiningar skv.
lyfjahvarfalikani var aztlud Utsetning eftir 2 mg/kg skammt sambaerileg i 61lum aldursh6pum barna
med CAPS, en var um pad bil 40% minni hja mjog léttum bérnum (t.d. 10 kg) en hja fullordnum
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sjuklingum (150 mg skammtur). betta er i samraeemi vio meiri Utsetningu sem fram kom hja pyngri
sjuklingum med CAPS.

Vid TRAPS, HIDS/MKD og FMF voru Gtsetningarbreytur (lagpéttni) sambarilegar hja llum
aldurshépum 2 til < 20 ara eftir gjof canakinumabs 2 mg/kg a 4 vikna fresti undir hud.

Lyfjahvorf eru svipud hja bornum med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og sjalfvakta fjolkerfa
barnalidagigt.

Aldradir

Byggt & Gthreinsun og dreifingarrGmmali, var enginn munur a lyfjahvérfum hja éldrudum sjuklingum
og fullordnum sjuklingum < 65 éra.

5.3 Forkliniskar upplysingar
Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn a grundvelli hefébundinna
rannsokna & kross-vidbrogdum, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a

Onaemiskerfio, eiturverkunum & &xlun og proska.

Formlegar rannséknir & krabbameinsvaldandi ahrifum canakinumabs hafa ekki farid fram.

6. LYFJAGERDARFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Sukrosi

Histidin

Histidin hydrdklorid einhydrat

Pdlysorbat 80 (E 433)

6.2 Osamrymanleiki

Ekki méa blanda pessu lyfi saman vid 6nnur lyf, pvi rannsoknir a samrymanleika hafa ekki verid
geroar.

6.3 Geymslupol

3ar.

Eftir blondun skal at fra drverufreedilegu sjénarmidi nota lyfid an tafar. Ef pad er ekki notad tafarlaust
er geymslutimi og adstaedur fyrir notkun a abyrgd notandans og attu almennt ekki ad vera umfram

24 Klukkustundir vid 2°C - 8°C.

6.4  Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymid i keeli (2°C - 8°C).

Ma ekki frjosa.

Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljési.

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

Stungulyfsstofn i hettuglasi (gler af gerd 1) med tappa (hidad klorébutylgimmi) og hettu sem smellt er
af (al).

Pakkningar innihalda 1 hettuglas, fjdlpakkningar innihalda 4 (4x1) hettuglds.
EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

llaris 150 mg stungulyfsstofn, lausn er i einnota hettuglésum til stakrar notkunar.

Leidbeiningar fyrir bléndun

Ad vidhafdri smitgat er hvert hettuglas af canakinumabi blandad vid stofuhita (ad jafnadi 15°C til
25°C) med pvi ad deela 1 ml af vatni fyrir stungulyf med 1 ml sprautu og 18 G x 2 tommu

(50 mm) nal. Hvirflio hettuglasinu rélega i 45° halla i u.p.b. 1 minGtu og latid standa i u.p.b.

5 minatur. Hvolfid pvi naest hettuglasinu tiu sinnum. Fordist ad snerta gdmmitappann med fingrunum
ef mogulegt er. Latid standa i u.p.b. 15 minatur vid stofuhita til pess ad né teerri eda orlitid skyjadri
lausn. Hristid ekki. EKki mé nota lyfid ef agnir eru til stadar i lausninni.

Slaid laust & hlid hettuglassins til pess ad fjarleegja allan vokva af tappanum. Lausnin & ad vera laus
vid synilegar agnir og teer eda Orlitid skyjud. Lausnin & ad vera litlaus eda hugsanlega med orlitlum
bran-gulum blze. Ef lausnin er greinilega brin ma ekki nota hana. Ef lausnin er ekki notud strax ad

lokinni blondun skal geyma hana vid 2°C til 8°C og nota innan 24 klukkustunda.

Leidbeiningar um lyfjagjof

Dragid gaetilega upp pad rammal sem nota skal samkvaemt peim skammti sem & ad gefa (0,1 ml til
1 ml) og gefid med inndeelingu undir hid med 27 G x 0,5 tommu (13 mm) nal.

Foérgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda Grgangi i samraemi vid gildandi reglur.

7. MARKADBSLEYFISHAFI

Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irland

8. MARKABSLEYFISNUMER

EU/1/09/564/001-002

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADBSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 23. oktéber 2009
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 6. juni 2019
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10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evropu https://www.ema.europa.eu
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VIDAUKI I1

FRAMLEIDENDUR LIFFRAEDILEGRA VIRKRA EFNA OG
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG
NOTKUN

ADPRAR FORSENDUR OG SKILYRBI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EDA TAKMARKANIR ER VARDA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS

52



A.  FRAMLEIDENDUR LIFFRZAEDILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIDENDUR
SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda liffredilegra virkra efna

Novartis Pharma S.A.S.
Centre de Biotechnologie
8, rue de I’Industrie
68330 Huningue
Frakkland

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

Stungulyfsstofn, lausn
Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nuremberg
pyskaland

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nirnberg
byskaland

Stungulyf, lausn
Novartis Farmacéutica, S.A.

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona
Spann

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nuremberg
pyskaland

Lek Pharmaceuticals d.d.
Verovskova Ulica 57
1526 Ljubljana

Sldvenia

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nirnberg
byskaland

Stungulyf, lausn i afylltum lyfjapenna
Novartis Farmacéutica, S.A.

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spann

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nuremberg
pyskaland
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Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nurnberg

byskaland

Heiti og heimilisfang framleidanda sem er abyrgur fyrir lokasampykkt vidkomandi lotu skal koma
fram i prentudum fylgisedli.

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Avisun lyfsins er had sérstokum takmarkunum (sja vidauka |: Samantekt & eiginleikum lyfs,
kafla 4.2).

C. ADBRAR FORSENDUR OG SKILYRDBI MARKABSLEYFIS
. Samantektir um 6ryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

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

. Aztlun um aheettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fram kemur i detlun um ahaettustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & astlun
um ahettustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda aatlun um ahaettustjérnun:

o AQ beidni Lyfjastofnunar Evrépu.

. Pegar ahettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga & hlutfalli avinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) naest.

. Vidbdtaradgerair til ad lagmarka ahaettu

Markadsleyfishafi skal tryggja fyrir markadssetningu ad allir leeknar sem blast ma vid ad avisi/noti
Iaris fai upplysingapakka leeknis med eftirfarandi upplysingum:

. Samantekt & eiginleikum lyfs

o Sjuklingakort

Sjuklingakort

Meginatridi vidbotaradgerda til ad lagmarka ahaettu:

Sjuklingar fa sjuklingakort sem veitir upplysingar um ahettu tengda notkun canakinumabs, svo sem
heettu & sykingum.

Fraedsluefni fyrir sjaklinga

Til ad auka skilning & 6ruggri og arangursrikri notkun llaris skulu leeknar afhenda sjuklingi eda
umonnunaradila sjuklingakort par sem ahersla er 16gd & eftirfarandi atridi:
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Efni: Sjuklingakort

Syking

o Aukin hetta & sykingum, pb.m.t. alvarlegum sykingum, i tengslum vid medferd med
canakinumabi.

o porf 4 ad upplysa heilbrigdisstarfsmenn og leita strax laeeknisadstodar ef sjuklingur fer hita sem
varir lengur en 3 daga eda dnnur einkenni sem geetu stafad af sykingu, svo sem: (A)
Langvarandi hiti, hosti eda héfudverkur; (B) stadbundinn rodi, hiti eda proti i hid; eda (C)
pralatur hésti, pyngdartap og veegur hiti.

o Ef um er ad reeda lotubundin hitaheilkenni og Stillssjukdom: Ekki er melt med ad veita medferd
med canakinumabi ef sjuklingur er med virka sykingu sem krefst leeknisfraedilegs inngrips.

. Ef um er ad reeda pvagsyrugigt: Ekki er malt med ad veita medferd med canakinumabi ef
sjuklingur er med virka sykingu.

Bélusetningar

o Naudsyn pess ad sjuklingar raedi vid leekninn um bélusetningar sem porf getur verid 4 adur en
medferd er hafin med canakinumabi.

Medganga

o Ef pa hefur fengid canakinumab & medgdngu er mikilveegt ad lata leekni barnsins eda
hjukrunarfraeding vita adur en barnid feer bolusetningar. Barnid & ekki ad fa lifandi boluefni fyrr
en a.m.k. 16 vikum eftir ad pu fékkst sidasta skammtinn af canakinumabi fyrir fedingu.

Storatfrumuvirkjunarheilkenni (eingdéngu ef um Stillssjukdém er ad raeda)

o Sjuklingar med Stillssjukdom geta fengid kvilla sem kallast storatfrumuvirkjunarheilkenni
(stératfrumur eru tiltekin tegund hvitra blédkorna) og getur reynst lifshattulegur. Fylgst er med
sjuklingum med tilliti til patta sem valdid geta storatfrumuvirkjunarheilkenni, svo sem sykinga
og versnunar Stillssjakdéms.

AdJ auki er sveedi & kortinu par sem heilbrigoisstarfsmenn geta skrad upplysingar um sjukling og

medferdina med canakinumabi (skammtur, dagsetning fyrsta skammts af canakinumabs, 0.s.frv.) og

par sem upplysingar um lekninn sem avisar lyfinu koma fram.

55



VIDAUKI I11

ALETRANIR OG FYLGISEBPILL

56



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

ASKJA FYRIR STAKPAKKNINGAR

1. HEITI LYFS

llaris 150 mg/ml stungulyf, lausn
canakinumab

2. VIRKT EFNI

Hvert hettuglas inniheldur 150 mg af canakinumabi i 1 ml af lausn.

| 3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: mannitdl, histidin, histidin hydroklérid einhydrat, polysorbat 80, vatn fyrir
stungulyf.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn

1 hettuglas

‘ 5. ADFERD VIDP LYFJAGJOF OG IKOMULEID

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir hud.
Til notkunar einu sinni.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

Notid strax eftir opnun.
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli.
Ma ekKi frjosa.
Geymid i upprunalegum umbuadum til varnar gegn ljési.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

irland

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/564/004

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Ilaris 150 mg/ml

17. EINKVZEMT AUBKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

18. EINKVZEMT AUBDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MERKIMIPI HETTUGLASS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID

llaris 150 mg/ml stungulyf
canakinumab
s.C.

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

1 ml

6. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA FYRIR STAKPAKKNINGAR - afylltur lyfjapenni

1. HEITI LYFS

Ilaris 150 mg stungulyf, lausn i &fylltum lyfjapenna
canakinumab

| 2. VIRKTEFNI

Hver &fylltur lyfjapenni inniheldur 150 mg af canakinumabi i 1 ml af lausn.

| 3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: mannitdl, histidin, histidin hydroklérid einhydrat, polysorbat 80, vatn fyrir
stungulyf.

‘ 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyf, lausn

1 afylltur SensoReady lyfjapenni

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir hud.
Til notkunar einu sinni.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli.

Ma ekKi frjosa.

Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljosi.

Dagsetning sem lyfid var tekid ar keli: .../.../...

Eftir ad lyfio er tekid ar keeli skal nota pad innan 14 daga (en ekki seinna en vid fyrningardagsetningu
sem kemur fram & 6skjunni a eftir EXP). Geymid vid leegri hita en 30°C.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADBSLEYFISHAFA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

frland

12. MARKADBSLEYFISNUMER

EU/1/09/564/005

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

laris 150 mg

17. EINKVZEMT AUBKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvamu audkenni.

62



18. EINKVZEMT AUDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

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

MERKIMIPI LYFJAPENNA

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID

laris 150 mg/ml stungulyf
canakinumab
s.C.

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

4. LOTUNUMER

Lot

‘ 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

| 6.  ANNAD

SensoReady lyfjapenni
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

ASKJA FYRIR STAKPAKKNINGAR

1. HEITI LYFS

llaris 150 mg stungulyfsstofn, lausn
canakinumab

2. VIRKT EFNI

Hvert hettuglas inniheldur 150 mg af canakinumabi.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: sikrosa, histidin, histidin hydrdklorid einhydrat, polysorbat 80.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyfsstofn, lausn

1 hettuglas

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir haeé.
Til notkunar einu sinni.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

Best er ad nota lyfid strax eftir bléndun, en haegt er ad nota pad i allt ad 24 klukkustundir ef pad er
geymt i keeli.
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli.
Ma ekKi frjosa.
Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

irland

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/564/001

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Ilaris 150 mg

17. EINKVZEMT AUBKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

18. EINKVZEMT AUBDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

YTRI ASKJA FYRIR FJOLPAKKNINGAR (MED ,,BLUE BOX¥)

1. HEITI LYFS

llaris 150 mg stungulyfsstofn, lausn
canakinumab

2. VIRKT EFNI

Hvert hettuglas inniheldur 150 mg af canakinumabi.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: sukrosa, histidin, histidin hydroklérid einhydrat, polysorbat 80.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyfsstofn, lausn

Fjolpakkning: 4 (4x1) hettuglds.

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir hié.
Til notkunar einu sinni.

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

Geymid par sem bdrn hvorki na til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED bPARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

Best er ad nota lyfid strax eftir bléndun, en hagt er ad nota pad i allt ad 24 klukkustundir ef pad er
geymt i keeli.
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli.
Ma ekKi frjosa.
Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

irland

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/564/002

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Ilaris 150 mg

17. EINKVZEMT AUBKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

18. EINKVZEMT AUBDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUBUM

INNRI ASKJA FYRIR FJOLPAKKNINGAR (AN ,,BLUE BOX%)

1. HEITI LYFS

llaris 150 mg stungulyfsstofn, lausn
canakinumab

2. VIRKT EFNI

Hvert hettuglas inniheldur 150 mg af canakinumabi.

3. HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: sukrosa, histidin, histidin hydroklérid einhydrat, polysorbat 80.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Stungulyfsstofn, lausn

1 hettuglas. Hluti af fjélpakkningu. EKKi mé selja staka pakkningu.

‘ 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til notkunar undir haeé.
Til notkunar einu sinni.

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

Geymid par sem born hvorki né til né sja.

‘ 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

Best er ad nota lyfid strax eftir bléndun, en haegt er ad nota pad i allt ad 24 klukkustundir ef pad er
geymt i keeli.
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRDI

Geymid i keeli.
Ma ekKi frjosa.
Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljosi.

10. SERSTAKAR VARUDARRABDSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

irland

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/09/564/002

13. LOTUNUMER

Lot

‘14. AFGREIDSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

Ilaris 150 mg

‘ 17. EINKVZEMT AUBKENNI - TVIVITT STRIKAMERKI

‘ 18. EINKVZEMT AUBDKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUBUM LITILLA
EININGA

MERKIMIPI HETTUGLASS

1. HEITI LYFS OG IKOMULEID

llaris 150 mg stungulyfsstofn, lausn
canakinumab
s.c. eftir blondun

‘ 2. ADFERD VID LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

150 mg

6. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

llaris 150 mg/ml stungulyf, lausn
canakinumab

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

upplysingar.

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

- Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekari upplysingum.

- pessu lyfi hefur verid &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjikdémseinkenni sé ad raeda.

- Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. petta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

Auk pessa fylgisedils faerd pa sjuklingakort med mikilveegum 6ryggisupplysingum sem pu parft & ad

halda 4dur en medferdin hefst med llaris og medan & henni stendur.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota & llaris

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & llaris

Pakkningar og adrar upplysingar

S

1. Upplysingar um llaris og vio hverju pad er notad

Upplysingar um llaris

laris inniheldur virka efnid canakinumab, sem er einstofna métefni og tilheyrir flokki lyfja sem kallast
interleukin hemlar. bad hamlar virkni efnis i likamanum sem kallast interleukin-1 beta (IL-1 beta),
sem er til stadar i auknu magni i bolgusjukdéomum.

Vid hverju llaris er notad

Ilaris er notad til medferdar vid eftirfarandi bolgusjukdémum:

- Lotubundnum hitaheilkennum (periodic fever syndromes):
o CAPS heilkenni (cryopyrin-associated periodic syndromes)
o TRAPS heilkenni (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome)
o HIDS heilkenni/MKD (hyperimmunoglobulin D syndrome/mevalonate kinase deficiency)
o Arfgengri Migjardarhafssott (familial Mediterranean fever - FMF).

- Stillssjukddmi par med talid Stillssjakdémi hja fulloronum og sjélfvakinni fjolkerfa
barnalidagigt

- Pvagsyrugigt

Néanari upplysingar um pessa sjukdoma eru hér & eftir.

Lotubundin hitaheilkenni
Iaris er notad hja fullordnum og bérnum 2 &ra og eldri til medferdar vid eftirtoldu:
- CAPS heilkenni (cryopyrin-associated periodic syndromes — petta er flokkur
sjalfsbélgusjukdéma medal annars:
o Muckle-Wells heilkenni (Muckle-Wells syndrome (MWS))
o Nybura fjolkerfa bolgusjukdomur (neonatal-onset multisystem inflammatory disease
(NOMID)), kallast einnig langvinnt ungbarna taugakerfis, htdar og lida heilkenni
(chronic infantile neurological, cutaneous, articular syndrome (CINCA)
o Alvarlegum gerdum af ettleegu kulda sjalfsbolgu heilkenni (familial cold
autoinflammatory syndrome (FCAS)) / ettleegum kulda ofsaklada (familial cold urticaria
(FCU)) sem birtast med einkennum umfram Gtbrot og ofsaklada af véldum kulda.
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- TRAPS heilkenni (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome)

- HIDS heilkenni (hyperimmunoglobulin D syndrome) einnig pekkt sem MKD (mevalonate
kinase deficiency)

- Arfgeng Midjardarhafssott (familial Mediterranean fever - FMF): llaris er notad til medferdar
vid FMF. llaris méa nota asamt colchicini, ef vid a.

Hja sjuklingum med lotubundin hitaheilkenni (CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF) framleidir
likaminn of mikid IL-1 beta. bad getur valdid hita, héfudverk, preytu, tbrotum eda verkjum i lidum
og vodvum. Med pvi ad hamla virkni IL-1 beta getur Ilaris beett pessi einkenni.

Stillssjukdémur

laris er notad hja fullordnum, unglingum og bérnum vid virkum Stillssjukdémi par med talid
Stillssjukddmi hja fullordnum og sjalfvakinni fjolkerfa barnalidagigt hja sjuklingum & aldrinum 2 ara
og eldri ef dnnur medferd hefur ekki verkad nagilega vel. llaris mé nota eitt sér eda d&samt metotrexati.

Stillssjukdémur, par med talid sjalfvakin fjélkerfa barnalidagigt og Stillssjakdomur hja fullorénum, er
bolgusjukddémur sem getur valdiod verkjum, prota og bolgu i einum eda fleiri lidum, sem og Gtbrotum
og hita. Bdlguhvetjandi protein sem kallast IL-1 beta & mikilvaegan patt i bolgu Stillssjukdéms. llaris
hindrar verkun IL-1 beta sem getur beett einkenni Stillssjukdoms.

Pvagsyrugigt
laris er notad hja fullordnum vid einkennum tidra pvagsyrugigtarkasta ef dnnur medferd hefur ekki
skilad vidunandi &rangri.

pvagsyrugigt orsakast af myndun Urat kristalla. bessir kristallar valda 6ho6flegri framleidslu IL-1 beta,
sem sidan getur leitt til skyndilegra, mikilla verkja, roda, hita og prota i lid (kallad
pvagsyrugigtarkast). Med pvi ad hamla virkni IL-1 beta getur llaris dregid Ur pessum einkennum.

2. Adur en byrjad er ad nota llaris

Ekki mé& nota llaris

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir canakinumabi eda einhverju 6oru innihaldsefni lyfsins (talin upp
i kafla 6).

- ef pd ert, eda grunar ad pa sért, med virka og alvarlega sykingu.

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum &dur en llaris er notad ef eitthvad af eftirtdldu & vid um pig:

- ef pu ert med sykingu eda hefur fengid endurteknar sykingar eda ert med sjukdom, svo sem litid
magn af hvitum blédkornum sem vitad er um, sem gerir pig liklegri til ad f& sykingar.

- ef pu ert med eda hefur fengid berkla eda verid i beinu sambandi vid einstakling med virka
berklasykingu. Hugsanlegt er ad leeknirinn athugi hvort pa sért med berkla med pvi ad
framkveaema &kvedio prof.

- ef pu ert med einkenni lifrarsjukdéms svo sem gula hud og augu, 6gledi, minnkada matarlyst,
dokkleitt pvag og ljosleitar haegdir.

- ef pad parf ad bélusetja pig. Malt er med pvi ad pu fordist bélusetningu med béluefnum sem
kallast lifandi boluefni medan pu ert & medferd med Ilaris (sja einnig ,,Notkun annarra lyfja
samhlioa Ilaris®).

- lyfid inniheldur 0,4 mg af polysorbati 80 i 1 ml af stungulyfi, lausn. Pélysorbét geetu valdid
ofnaemisvidbrogdum. Segdu leekninum fra pvi ef pu eda barnid erud med eitthvert ofneemi.
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Hafid tafarlaust samband vid leekninn

- ef pa hefur einhvern tima fengid éhefdbundin, Gtbreidd Gtbrot eda hudflégnun eftir ad hafa
fengio llaris.
Mjdg sjaldan hefur verid tilkynnt um alvarleg vidbrogd i hud sem kallast lyfjavidbrogd med
fjélgun raudkyrninga og alteekum einkennum (DRESS) i tengslum vid medferd med llaris,
einkum hja sjuklingum med fjolkerfa barnalidagigt (sJIA). Leitid tafarlaust til leeknis ef
6hefdbundin, atbreidd dtbrot &samt hdum likamshita og steekkun eitla koma fyrir.

Stillssjukdoémur
- Sjuklingar med Stillssjukdém geta fengio sjukdom sem kallast storatfrumuvirkjunarheilkenni og

getur verid lifshaettulegur. Leeknirinn mun hafa eftirlit med pattum sem geta studlad ad
storatfrumuvirkjunarheilkenni, p. & m. sykingum og endurvirkjun undirliggjandi Stillssjukdoms
(sjukddmur blossar upp).

Rekjanleiki
I hvert skipti sem pu/barnid feer(8) nyja pakkningu af llaris er mikilvaegt ad skra nafnid & lyfinu og
dagsetningu lyfjagjafar auk lotunamers og upplysingarnar skal geyma & éruggum stad.

Born og unglingar

- CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og sjélfvakin fjolkerfa barnalidagigt: Nota ma llaris
fyrir born 2 &ra og eldri.

- bvagsyrugigt: llaris er ekki radlagt fyrir born og unglinga yngri en 18 éara.

Notkun annarra lyfja samhlida llaris

Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding vita um 6ll 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega

verid notud eda kynnu ad verda notud.

- Lifandi béluefni: Melt er med pvi ad pu fordist bolusetningu med béluefnum sem Kallast lifandi
bo6luefni medan pu ert @ medferd med llaris. Vera ma ad laeknirinn vilji kanna fyrri
bélusetningar sem pa hefur fengid og boélusetja pig fyrir pvi sem pd hefur ekki verid
bolusett/bblusettur fyrir adur en medferd med llaris hefst. Ef pu parft ad fa lifandi boluefni eftir
ad medferd med llaris er hafin skalt pi raeda petta vid leekninn. Lifandi boluefni & venjulega ad
gefa 3 manudum eftir sidustu inndzelingu llaris og 3 manudum fyrir naestu inndalingu.

- Lyf sem kallast TNF hemlar, svo sem etanercept, adalimumab eda infliximab. bessi lyf eru
einkum notud vid gigtar- og sjalfsénemissjukdémum. EkKki skal nota pau samhlida llaris pvi
pad getur aukid haettu & sykingum.

Medganga og brjostagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja leekninum

eda lyfjafraedingi aour en lyfio er notad.

/Eskilegast er ad fordast ad verda pungud og pu skalt nota érugga getnadarvérn a medan notkun
Iaris stendur og i a.m.k. 3 ma&nudi eftir sidustu medferd med llaris. Pad er mikilvaegt ad segja
leekninum fra pvi ef pu ert pungud, ef pu heldur ad pa geetir verid pungud eda ef pu radgerir ad
verda pungud. Laknirinn mun raeda vid pig um hugsanlega ahattu sem fylgir pvi ad nota llaris &
medgodngu.

- Ef pu fékkst canakinumab & medgdngu er mikilvaegt ad pa latir leekni barnsins eda
hjakrunarfraeding vita adur en barnid feer bélusetningu af einhverju tagi. Barnid a ekki ad fa
lifandi boluefni fyrr en ad minnsta kosti 16 vikum lidnum eftir ad pa fékkst sidasta skammtinn
af canakinumabi fyrir barnsfeedingu.

- Ekki er vitad hvort Ilaris berst i brjéstamjolk. Laeknirinn mun reeda vid pig hugsanlega ahettu
sem fylgir pvi ad nota llaris @ medan barn er haft & brjosti.
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Akstur og notkun véla

Medferd med llaris getur valdid pvi ad pér finnist allt hringsndast (sundl eda svimi) eda ad pu finnir
fyrir mikilli preytu (méttleysi). Petta skal hafa i huga vid mat & heefni til ad gera hluti sem krefjast
skyrrar hugsunar eda hreyfifaerni. Ef pér finnst allt hringsnlast eda ef pa finnur fyrir preytu, skaltu
ekki aka eda nota vélar eda teeki fyrr en pér lidur edlilega.

3. Hvernig nota & llaris

Notid lyfid alltaf eins og laeknirinn hefur sagt til um. Ef ekki er ljost hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingi.

Upplystu leekninn um &stand pitt og 61l einkenni &dur en pu notar eda pér er gefid Ilaris (sja kafla 2).
Leeknirinn getur dkvedid ad fresta medferdinni eda gera hlé & henni, en einungis ef porf krefur.

laris er atlad til notkunar undir hid. Pad pydir ad pad er gefid med stuttri nal i fituvefinn rétt undir
hadinni.

Ef pa ert med pvagsyrugigt mun leeknir med sérfraedipjalfun hafa umsjon med medferdinni. Einungis
heilbrigdisstarfsfolk ma gefa inndaelinguna.

Ef pa ert med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukddm (Stillssjakdom hja fullordnum eda
sjalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt), getur pa sprautad pig sjalf/sjalfur med llaris eftir ad hafa fengid
videigandi pjalfun eda umonnunaradili getur annast inndzlinguna.

Hversu mikid nota & af llaris

CAPS

Radlagdur upphafsskammtur af llaris er byggdur a likamspyngd:

- Fullordnir og born 4 ara og eldri

o 150 mg handa sjuklingum sem eru pyngri en 40 kg

o 2 mg/kg handa sjaklingum sem eru & bilinu 15 kg til 40 kg

o 4 mg/kg handa sjuklingum sem eru & bilinu 7,5 kg til innan vid 15 kg
Born 2 eda 3 ara

o 4 mg/kg handa sjuklingum sem eru 7,5 kg eda pyngri

laris er gefio med inndzlingu & 8 vikna fresti, sem stakur skammtur.

- Ef pa hefur ekki svarad medferd nogu vel eftir 7 daga, ma vera ad laeknirinn gefi pér annan
150 mg eda 2 mg/kg skammt.

- Ef pu svarar skammti tvo nogu vel verdur medferdinni haldid &fram med 300 mg eda 4 mg/kg &
8 vikna fresti.

- Ef pu svarar skammti tvo ekki ndgu vel verdur pridji skammtur af Ilaris sem er 300 mg eda
4 mg/kg hugsanlega gefinn.

- Ef pa svarar skammti prjd ndgu vel verdur medferdinni haldid afram med 600 mg eda 8 mg/kg &
8 vikna fresti.

Hja bérnum sem fengu upphafsskammtinn 4 mg/kg sem ekki hafa svarad medferd nogu vel eftir

7 daga gefur leknirinn hugsanlega annan 4 mg/kg skammt. Ef barnid svarar pessu négu vel ma halda
medferd afram med skammtinum 8 mg/kg & 8 vikna fresti.
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TRAPS (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome), HIDS/MKD
hyperimmunoglobulin D syndrome/mevalonate kinase deficiency og arfgeng Midjardarhafssott
(familial Mediterranean fever - FMF)
Radlagdur upphafsskammtur llaris er byggdur & likamspyngd:
- Fullordnir og born 2 ara og eldri

o 150 mg handa sjuklingum sem eru pyngri en 40 kg

o 2 mg/kg handa sjuklingum sem eru & bilinu 7,5 kg til innan vid 40 kg

Iaris er gefid med inndzelingu & 4 vikna fresti sem stakur skammtur.

- Ef pa hefur ekki svarad medferdinni ndgu vel eftir 7 daga, gefur laeknirinn pér hugsanlega annan
150 mg eda 2 mg/kg skammt.

- Ef pu svarar pessu nzgjanlega, verdur medferdinni haldid afram med 300 mg eda 4 mg/kg &
4 vikna fresti.

Stillssjukddmur (sjalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt og Stillssjakddémur hja fullorénum)
Radlagour skammtur af Ilaris handa sjuklingum med Stillssjukdém, sem eru 7,5 kg eda pyngri, er
4 mg/kg (ad hamarki 300 mg). llaris er gefid med inndalingu 4 4 vikna fresti sem stakur skammtur.

Pvagsyrugigt
Laeknirinn mun reeda vio pig um porf a pvi ad hefja eda adlaga pvagsyrulaekkandi medferd til ad
minnka magn pvagsyru i bl6dinu.

Radlagour skammtur af Ilaris handa fullordnum sjaklingum med pvagsyrugigt er 150 mg, gefinn sem
stakur skammtur, medan & pvagsyrugigtarkasti stendur.

Ef pa parft aftur & medferd med llaris ad halda, og pér batnadi eftir sidasta skammt, parftu ad bida i ad
minnsta kosti 12 vikur, adur en pu faerd naesta skammt.

Ef pu gefur pér llaris sjalf/sjalfur eda sjaklingi er gefid llaris

Sjuklingar eda umoénnunaradilar sjuklinga med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdém

(Stillssjukdom hja fullordnum eda sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt), geta gefid inndalingu med llaris

sjalfir eftir videigandi pjalfun i réttri inndeelingarteekni.

- Sjuklingurinn eda uménnunaradilinn og laeknirinn skulu dkveda i sameiningu hver sér um ad
gefa llaris inndzlingarnar.

- Laeknirinn eda hjukrunarfreedingurinn mun syna pér hvernig pu att ad gefa pér llaris inndelingu.

- EkKi reyna ad sprauta pig ef pa hefur ekki fengio videigandi pjalfun eda ef pua ert ekki viss um
hvernig a ad gera pad.

- Ilaris 150 mg/ml stungulyf, lausn er i einnota hettuglasi til stakrar notkunar.

- Notadu aldrei leifar af lausn.

Upplysingar um pad hvernig 4 ad gefa Ilaris inndaelingu eru i kaflanum ,,Leidbeiningar fyrir notkun®
aftast i fylgisedlinum. Ef pa hefur einhverjar spurningar skaltu reeda vid leekninn, lyfjafraeding eda
hjakrunarfraeding.

Hversu lengi nota a llaris

- CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdémur (Stillssjakdémur hjé fulloronum
eda sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt): U att ad halda &fram ad nota llaris eins lengi og
leeknirinn gefur fyrirmeli um.

- Pvagsyrugigt: Ef pa ert med pvagsyrugigtarkast verdur pér gefinn stakur skammtur af llaris. Ef
pu feerd nytt kast, mun laeknirinn ihuga ad gefa pér annan skammt af llaris en ekki fyrr en
12 vikum eftir sidasta skammt.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um

Ef pu, fyrir slysni, notar meira en rddlagdan skammt af llaris, er dliklegt ad pad sé alvarlegt, en pa
skalt lata leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeeding vita af pvi eins fljétt og heegt er.

77



Ef gleymist ad nota llaris

Ef pa ert med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdém (Stillssjakdom hja fullordnum eda
sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt) og hefur gleymt ad nota einn skammt af llaris, skaltu nota nasta
skammt strax og pu manst eftir pvi. Sidan skaltu hafa samband vid leekninn til ad reda hvenar pu eigir
ad nota naesta skammt. bu skalt sidan halda &fram ad nota lyfid med radlégdu millibili eins og adur.

Ef haett er ad nota llaris
AdJ heetta medferd med llaris getur valdid pvi ad sjukdomurinn versnar. EKKi hetta ad nota llaris nema
i samradi vid leekninn.

Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4, Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja ollum.

Sumar aukaverkanir geta verid alvarlegar. Lattu leekninn tafarlaust vita ef einhver af

eftirfarandi aukaverkunum kemur fram:

- Hiti sem stendur lengur en i 3 daga eda einhver 6nnur einkenni sem geta bent til alvarlegrar
sykingar. betta eru m.a. skjalfti, kuldahrollur, lasleiki, lystarleysi, verkir i likamanum, yfirleitt i
tengslum vid skyndileg veikindi, seerindi i halsi eda sar i munni, hosti, slim i 6ndunarvegi,
brjostverkur, dndunarerfidleikar, verkur i eyra, langvarandi héfudverkur eda stadbundinn rodi,
hiti eda proti i h(d eda bolga i stodvef (hidbedsbdlga). bessi einkenni geta verid vegna
alvarlegrar sykingar, dvenjulegrar sykingar (tekifeerissyking) eda tengst lagu gildi hvitra
blédkorna (kallast hvitkornafeed eda daufkyrningafed). Verid getur ad leeknirinn rannsaki
bl6did reglulega ef porf er talin a pvi.

- Ofnaemisvidbrogd med utbrotum og klada og mégulega einnig ofsaklada, dndunarerfidleikum
eda kyngingarerfioleikum, sundli, 6venjulegri medvitund um hjartslattinn (hjartslattarénot) eda
lagum bléoprystingi.

Adrar aukaverkanir llaris eru:
Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
- Einhver gerd sykinga. betta geta medal annars verio:

o Ondunarfaerasykingar eins og syking i brjosti, flensa, seerindi i halsi, nefrennsli, nefstifla,
hnerri, prystingstilfinning eda verkur i kinnum eda enni med eda an hita (lungnabodlga,
berkjubodlga, infliensa, skatabolga, nefslimubolga, kokbdlga, halskirtlabélga,
nefkoksbdlga, syking i efri dndunarvegi).

o Adrar sykingar eins og eyrnab6lga, hudsyking (netjubdlga), kvidverkur og 6gledi (maga-
og garnabolga) og sarsaukafull og tid pvaglat med eda an hita (pvagferasyking).

- Verkur ofarlega i kvid.

- Verkur i lidum (lidverkir).

- Faekkun hvitra bl6dkorna (hvitkornafad).

- Oedlilegar nidurstédur Gr rannsoknum & nyrnastarfsemi (minnkud Gthreinsun kreatinins um
nyru, préteinmiga).

- Vidbrdgd a stungustad (svo sem rodi, proti, hiti og kl&di).

Algengar (geta komid fyrir hj allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Hvitsveppasyking — sveppasyking i leggdngum (hvitsveppasyking i sképum og leggéngum).
- Sundl, tilfinning um agd allt hringsnuist (svimi).
- Verkur i baki eda vodvum.
- Mattleysistilfinning eda mikil preyta (prottleysi).
- Faekkun hvitra bl6dkorna sem studla ad pvi ad koma i veg fyrir sykingar (daufkyrningafeed).
- Oedlilegt magn priglyserida i blodi (réskun & fituefnaskiptum).
- Oedlilegar nidurstddur ar rannsoknum & lifrarstarfsemi (aukning & transaminésum) eda mikid
magn af biliribini i bl6di, med eda an gulrar hidar og augna (gallraudadreyri).
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Sjaldgeefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
- Brjostsvidi (maga-vélindabakflaedissjukdomur)
- Feaekkun blédfrumna sem hjalpa til vid ad koma i veg fyrir blaeedingu (bl6dflogur).

Lattu lekninn eda laekni barnsins tafarlaust vita ef pu tekur eftir einhverjum pessara einkenna.

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst a i pessum fylgisedli. Einnig er hagt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma a llaris
- Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

- EKkKki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & merkimidanum og 6skjunni &
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

- Geymid i keli (2°C - 8°C). M4 ekki frjosa.
- Geymid hettuglasid i 6skjunni til varnar gegn 1jdsi.

- Lausnina & ad nota tafarlaust eftir ad gat hefur verid gert & tappa hettuglassins til ad undirbta
inndaelinguna.

- EKkKi skal nota lyfid ef pu tekur eftir pvi ad lausnin sé ekki ter eda 6pallysandi eda ad hdn
innihaldi agnir.

- Onotudu lyfi & ad fleygja eftir ad skammturinn hefur verid dreginn upp.

- Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

laris inniheldur

- Virka innihaldsefnid er canakinumab. Hvert hettuglas inniheldur 150 mg af canakinumabi i 1 ml
af lausn.

- Onnur innihaldsefni eru mannitol, histidin, histidin hydroklorid einhydrat, polysorbat 80 (sja
kafla 2), vatn fyrir stungulyf.

Lysing & atliti laris og pakkningasteerdir

- Iaris er stungulyf, lausn i 2 ml hettuglasi ur gleri.

- Lausnin er teer til Opallysandi vokvi. Han er litlaus eda 6rlitid brangul. Ekki & ad nota lausnina
ef han inniheldur greinilegar agnir, er skyjud eda er augljoslega brun.

- laris er faanlegt i pakkningum sem innihalda eitt hettuglas.
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Markadsleyfishafi

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

irland

Framleidandi

Novartis Farmacéutica, S.A.

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spann

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nuremberg
pyskaland

Lek Pharmaceuticals d.d.
Verovskova Ulica 57
1526 Ljubljana

Slévenia

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nurnberg
byskaland

Hafio samband vid fulltria markadsleyfishafa a hverjum stad ef dskad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Buarapus
Novartis Bulgaria EOOD
Ten.: +359 2 489 98 28

Ceska republika
Novartis s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark
Novartis Healthcare A/S
TIf.: +4539 16 84 00

Deutschland
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 2730

Eesti
SIA Novartis Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 66 30 810
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Lietuva
SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tel: +370 5 269 16 50

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungéria Kft.
Tel.: +36 1 457 65 00

Malta
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 88 04 52 111

Norge
Novartis Norge AS
TIf: +47 23 05 20 00



E)Mada Osterreich

Novartis (Hellas) A.E.B.E. Novartis Pharma GmbH

TnA: +30 210281 17 12 Tel: +43 1 86 6570

Espafia Polska

Novartis Farmacéutica, S.A. Novartis Poland Sp. z 0.0.
Tel: +34 93 306 42 00 Tel.: +48 22 375 4888

France Portugal

Novartis Pharma S.A.S. Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tél: +33 1 55 47 66 00 Tel: +351 21 000 8600
Hrvatska Romania

Novartis Hrvatska d.o.o. Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel. +385 1 6274 220 Tel: +40 21 31299 01

Ireland Slovenija

Novartis Ireland Limited Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +353 1 260 12 55 Tel: +386 1 300 75 50

island Slovenska republika

Vistor hf. Novartis Slovakia s.r.o.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 5542 5439

Italia Suomi/Finland

Novartis Farma S.p.A. Novartis Finland Oy

Tel: +390296 54 1 Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200
Kvbzpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB

TnA: +357 22 690 690 Tel: +46 8 732 32 00

Latvija

SIA Novartis Baltics
Tel: +371 67 887 070
pessi fylgisedill var sidast uppferdur

Upplysingar sem hzagt er ad nalgast annars stadar
Itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu https://www.ema.europa.eu
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Leidbeiningar fyrir notkun llaris stungulyfs, lausnar

Lesid pessar leidbeiningar til enda &dur en hafist er handa vid inndalinguna.

- Mikilvaegt er ad reyna ekki ad annast inndzlinguna sjalf/sjalfur fyrr en pu hefur fengid pjalfun
hjé heilbrigdisstarfsmanni.

- Sja einnig kafla 3, ,,Ef pu gefur pér Ilaris sjalf/sjalfur eda sjuklingi er gefid Ilaris®.

Naudsynlegur undirbdaningur

- Finndu hreinan stad til ad undirbla og gefa pér inndalinguna.

- Pvodu pér um hendurnar med sapu og vatni og purrkadu med hreinu handkladi.

- Pegar hettuglasid hefur verid tekid ar kali skaltu athuga fyrningardagsetninguna & hettuglasinu.
Ekki skal nota Iyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & merkimidanum og dskjunni.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

- Ekki opna hettuglasid fyrr en eftir 10 minatur pannig ad innihaldid nai stofuhita. EKKi reyna ad
hita hettuglasid. Lattu pad hitna af sjalfu sér.

- Notadu alltaf nyjar, opnadar nalar og sprautur. Ekki snerta nalarnar eda efsta hluta
hettuglassins.

Takid til naudsynlega hluti
Fylgir i pakkningunni
- eitt hettuglas med llaris stungulyfi, lausn (geymid i keeli)

Fylgir ekki med i pakkningunni

- ein 1,0 ml sprauta

- ein nal (eins 0og 18 G eda 21 G x 2 tommu eda sambeerileg sem er a markadi) til ad draga upp
lausnina i hettuglasinu (,,nal til ad draga upp med*)

- ein 27 G x 0,5 tommu nal (eda sambeerileg sem er 4 markadi) til inndelingar (,,inndaelingarnal*)

- sprittpurrkur

- hreinar, purrar bémullarpurrkur

- sjalflimandi plastur

- videigandi forgunarilat fyrir notadar nalar, sprautur og hettuglés (nalabox)

Inndelingin undirbuin

1. Taktu hlifdarhettuna af Ilaris hettuglasinu. EKKi
| :[ _ snerta tappa hettuglassins. Hreinsadu gimmitappann
4. S & hettuglasinu med sprittburrku.

l Opnadu pakkninguna med sprautunni og nalinni sem
ik notud er til ad draga upp.
'] - Settu nalina til ad draga upp med a sprautuna.
v - Taktu hettuna af nalinni til ad draga upp meo.

- brystu nalinni til ad draga upp med i hettuglasid
med llaris lausninni, gegnum midjan
gummitappann.
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. Halladu hettuglasinu til ad tryggja ad haegt sé ad

draga naudsynlegt magn af lausn upp i sprautuna.
ATHUGID: Naudsynlegt magn er had pvi hvada
skammt & ad gefa. Heilbrigdisstarfsmadurinn mun
leidbeina pér um hvad er rétt magn fyrir pig.

. Dragdu stimpilinn & sprautunni hagt upp ad réttu

marki (pess magns sem & ad gefa samkvamt
leidbeiningum heilbrigdisstarfsmanns) og fylltu
sprautuna med llaris lausn. Ef pad eru loftbolur i
sprautunni skaltu fjarlaegja loftbélurnar eins og
heilbrigdisstarfsmadurinn hefur kennt pér. Geettu
pess ad pad sé rétt magn af lausn i sprautunni.

. Fjarleegdu sprautuna og nalina sem notud er til ad

draga upp Ur hettuglasinu. (Pad getur verid lausn
eftir i hettuglasinu). Settu hettuna aftur a nalina sem
notud er til ad draga upp eins og
heilbrigdisstarfsmadurinn eda lyfjafraedingurinn
hefur synt pér. Taktu nalina sem notud er til ad
draga upp af sprautunni og settu hana i nalaboxid.

. Fjarleegdu umbudirnar utan af inndelingarnalinni og

festu nélina vid sprautuna. Gefdu inndalinguna
tafarlaust.

Inndalingin gefin

Veldu inndalingarstad & efri hluta leeris, kvio,
upphandlegg eda rasskinnum. EKKki nota svaedi sem &
eru Utbrot eda rof eda er marid eda hnatétt. EKKi
gefa lyfid i 6rvef pvi pad getur valdid pvi ad pu fair
ekki allt Iyfid. Fordastu ad gefa lyfid i blaaed.
Hreinsadu stungustadinn med nyrri sprittpurrku.
Leyfou svaedinu ad porna. Taktu hettuna af
inndaelingarnalinni.

Kliptu hidina a stungustadnum varlega saman. Haltu
sprautunni hornrétt & hudina og stingdu nalinni beint
nidur alveg inn i hidina med einni jafnri hreyfingu.

Haltu nélinni alveg inni i hddinni & medan pu prystir
sprautustimplinum hagt nidur pangad til sprautan er
tom. Slepptu takinu & hadinni og dragdu nalina beint
at. Fargadu nalinni og sprautunni i ndlaboxid &n pess
ad setja hettuna & nélina eda taka nélina af
sprautunni.
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Eftir inndalinguna

Y

10.

Ekki nudda stungustadinn. Ef bladir, skaltu nota
hreinan, purran bomullarhnodra og prysta varlega i 1
til 2 mindtur, eda par til bleedingin stodvast. Settu
sidan sjalflimandi plastur &.

55
11. Fargadu nalum og sprautu i nalaboxid eda eins og
f heilbrigdisstarfsmadurinn eda lyfjafreedingur hefur
‘)‘1 - kennt pér. PU métt aldrei endurnota sprautur eda
\ nalar.
< 4 12. Fargadu hettuglésum sem innihalda afgangs llaris

lausn (ef einhver) & videigandi hétt eins og
heilbrigdisstarfsmadurinn eda lyfjafredingur hafa
kennt pér. Farga skal 6llum lyfjaleifum eda Urgangi i
samraemi vid gildandi reglur. Aldrei & ad nota
afgangslausn.

Geymid nalaboxid par sem born hvorki na til né sja.

Fargio pvi samkvaemt pvi sem heilbrigdisstarfsmadurinn
eda lyfjafreedingurinn hafa sagt til um.
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

llaris 150 mg stungulyf, lausn i &fylltum lyfjapenna
canakinumab

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

upplysingar.

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

- Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekari upplysingum.

- pessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjikdémseinkenni sé ad raeda.

- Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. petta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

Auk pessa fylgisedils faerd pa sjuklingakort med mikilveegum 6ryggisupplysingum sem pu parft & ad

halda 4dur en medferdin hefst med llaris og medan & henni stendur.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota & llaris

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & llaris

Pakkningar og adrar upplysingar

S

1. Upplysingar um llaris og vio hverju pad er notad

Upplysingar um llaris

laris inniheldur virka efnid canakinumab, sem er einstofna métefni og tilheyrir flokki lyfja sem kallast
interleukin hemlar. bad hamlar virkni efnis i likamanum sem kallast interleukin-1 beta (IL-1 beta),
sem er til stadar i auknu magni i bolgusjukdéomum.

Vid hverju llaris er notad

Ilaris er notad til medferdar vid eftirfarandi bolgusjukdémum:

- Lotubundnum hitaheilkennum (periodic fever syndromes):
o CAPS heilkenni (cryopyrin-associated periodic syndromes)
o TRAPS heilkenni (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome)
o HIDS heilkenni/MKD (hyperimmunoglobulin D syndrome/mevalonate kinase deficiency)
o Arfgengri Migjardarhafssott (familial Mediterranean fever - FMF).

- Stillssjukddmi par med talid Stillssjakdémi hja fulloronum og sjalfvakinni fjélkerfa
barnalidagigt

- Pvagsyrugigt

Néanari upplysingar um pessa sjukdoma eru hér & eftir.

Lotubundin hitaheilkenni
Iaris er notad hja fullordnum og bérnum 2 &ra og eldri til medferdar vid eftirtoldu:
- CAPS heilkenni (cryopyrin-associated periodic syndromes — petta er flokkur
sjalfsbélgusjukdéma medal annars:
o Muckle-Wells heilkenni (Muckle-Wells syndrome (MWS))
o Nybura fjolkerfa bolgusjukdomur (neonatal-onset multisystem inflammatory disease
(NOMID)), kallast einnig langvinnt ungbarna taugakerfis, htdar og lida heilkenni
(chronic infantile neurological, cutaneous, articular syndrome (CINCA)
o Alvarlegum gerdum af ettleegu kulda sjalfsbolgu heilkenni (familial cold
autoinflammatory syndrome (FCAS)) / ettleegum kulda ofsaklada (familial cold urticaria
(FCU)) sem birtast med einkennum umfram Gtbrot og ofsaklada af véldum kulda.
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- TRAPS heilkenni (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome)

- HIDS heilkenni (hyperimmunoglobulin D syndrome) einnig pekkt sem MKD (mevalonate
kinase deficiency)

- Arfgeng Midjardarhafssott (familial Mediterranean fever - FMF): llaris er notad til medferdar
vid FMF. llaris méa nota asamt colchicini, ef vid a.

Hja sjuklingum med lotubundin hitaheilkenni (CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF) framleidir
likaminn of mikid IL-1 beta. bad getur valdid hita, héfudverk, preytu, tbrotum eda verkjum i lidum
og vodvum. Med pvi ad hamla virkni IL-1 beta getur Ilaris beett pessi einkenni.

Stillssjukdémur

laris er notad hja fullordnum, unglingum og bérnum vid virkum Stillssjukdémi par med talid
Stillssjukddmi hja fullordnum og sjalfvakinni fjolkerfa barnalidagigt hja sjuklingum & aldrinum 2 ara
og eldri ef dnnur medferd hefur ekki verkad nagilega vel. llaris ma nota eitt sér eda asamt metotrexati.

Stillssjukdémur, par med talid sjalfvakin fjélkerfa barnalidagigt og Stillssjakdomur hja fullorénum, er
bolgusjukddémur sem getur valdiod verkjum, prota og bolgu i einum eda fleiri lidum, sem og Gtbrotum
og hita. Bdlguhvetjandi protein sem kallast IL-1 beta & mikilvaegan patt i bolgu Stillssjukdéms. llaris
hindrar verkun IL-1 beta sem getur beett einkenni Stillssjukdoms.

Pvagsyrugigt
laris er notad hja fullordnum vid einkennum tidra pvagsyrugigtarkasta ef dnnur medferd hefur ekki
skilad vidunandi &rangri.

pvagsyrugigt orsakast af myndun Urat kristalla. bessir kristallar valda 6ho6flegri framleidslu IL-1 beta,
sem sidan getur leitt til skyndilegra, mikilla verkja, roda, hita og prota i lid (kallad
pvagsyrugigtarkast). Med pvi ad hamla virkni IL-1 beta getur llaris dregid Ur pessum einkennum.

2. Adur en byrjad er ad nota llaris

Ekki mé& nota llaris

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir canakinumabi eda einhverju 6oru innihaldsefni lyfsins (talin upp
i kafla 6).

- ef pd ert, eda grunar ad pa sért, med virka og alvarlega sykingu.

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum &dur en llaris er notad ef eitthvad af eftirtdldu & vid um pig:

- ef pu ert med sykingu eda hefur fengid endurteknar sykingar eda ert med sjukdom, svo sem litid
magn af hvitum blédkornum sem vitad er um, sem gerir pig liklegri til ad f& sykingar.

- ef pu ert med eda hefur fengid berkla eda verid i beinu sambandi vid einstakling med virka
berklasykingu. Hugsanlegt er ad leeknirinn athugi hvort pu sért med berkla med pvi ad
framkveaema &kvedio prof.

- ef pu ert med einkenni lifrarsjukdéms svo sem gula hud og augu, 6gledi, minnkada matarlyst,
dokkleitt pvag og ljosleitar haegdir.

- ef pad parf ad bélusetja pig. Malt er med pvi ad pu fordist bélusetningu med béluefnum sem
kallast lifandi boluefni medan pu ert & medferd med Ilaris (sja einnig ,,Notkun annarra lyfja
samhlioa Ilaris®).

- lyfid inniheldur 0,4 mg af polysorbati 80 i 1 ml af stungulyfi, lausn. Pélysorbét geetu valdid
ofnaemisvidbrogdum. Segdu leekninum fra pvi ef pu eda barnid erud med eitthvert ofneemi.

Hafid tafarlaust samband vid leekninn

- ef pa hefur einhvern tima fengid éhefdbundin, dtbreidd Gtbrot eda hudfldgnun eftir ad hafa
fengio llaris.
Mjdg sjaldan hefur verid tilkynnt um alvarleg vidbrdgd i had sem kallast lyfjavidbrégd med
fjélgun raudkyrninga og alteekum einkennum (DRESS) i tengslum vid medferd med llaris,
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einkum hja sjuklingum med fjolkerfa barnalidagigt (sJIA). Leitid tafarlaust til leeknis ef
6hefdbundin, Gtbreidd dtbrot &samt haum likamshita og steekkun eitla koma fyrir.

Stillssjukdémur
- Sjuklingar med Stillssjukdom geta fengid sjukdom sem kallast storatfrumuvirkjunarheilkenni og

getur verid lifshaettulegur. Leeknirinn mun hafa eftirlit med pattum sem geta studlad ad
storatfrumuvirkjunarheilkenni, p. & m. sykingum og endurvirkjun undirliggjandi Stillssjukdoms
(sjukdémur blossar upp).

Rekjanleiki
I hvert skipti sem pu/barnio feer(6) nyja pakkningu af Ilaris er mikilvaegt ad skra nafnid & lyfinu og
dagsetningu lyfjagjafar auk lotunimers og upplysingarnar skal geyma & éruggum stad.

Born og unglingar

- CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt: Nota ma llaris
fyrir born 2 &ra og eldri.

- Pvagsyrugigt: llaris er ekki radlagt fyrir born og unglinga yngri en 18 éra.

Notkun annarra lyfja samhlida llaris

Latio leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreeding vita um oll énnur lyf sem eru notud, hafa nylega

verid notud eda kynnu ad verda notud.

- Lifandi boluefni: Maelt er med pvi ad pu fordist bolusetningu med béluefnum sem kallast lifandi
boluefni medan pu ert & medferd med llaris. Vera ma ad leeknirinn vilji kanna fyrri
bolusetningar sem pu hefur fengid og bélusetja pig fyrir pvi sem pa hefur ekki verid
bolusett/bblusettur fyrir adur en medferd med llaris hefst. Ef pa parft ad fa lifandi boluefni eftir
ad medferd med llaris er hafin skalt pd raeda petta vid leekninn. Lifandi béluefni & venjulega ad
gefa 3 manudum eftir sidustu inndeelingu llaris og 3 manudum fyrir naestu inndeelingu.

- Lyf sem kallast TNF hemlar, svo sem etanercept, adalimumab eda infliximab. bessi lyf eru
einkum notud vid gigtar- og sjalfsénamissjukdémum. Ekki skal nota pau samhlida llaris pvi
pad getur aukid heettu & sykingum.

Medganga og brjostagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja leekninum

eda lyfjafraedingi adur en lyfid er notad.

/Eskilegast er ad fordast ad verda pungud og pu skalt nota drugga getnadarvorn & medan notkun
Ilaris stendur og i a.m.k. 3 manudi eftir sidustu medferd med llaris. Pad er mikilvaegt ad segja
leekninum fra pvi ef pu ert pungud, ef pu heldur ad pa gaetir verid pungud eda ef pu radgerir ad
verda pungud. Laknirinn mun raeda vid pig um hugsanlega ahattu sem fylgir pvi ad nota llaris &
medgongu.

- Ef pa fékkst canakinumab & medgdngu er mikilvaegt ad pa latir leekni barnsins eda
hjakrunarfraeding vita &dur en barnid feer bélusetningu af einhverju tagi. Barnid & ekki ad fa
lifandi boluefni fyrr en ad minnsta kosti 16 vikum lidnum eftir ad pu fékkst sidasta skammtinn
af canakinumabi fyrir barnsfeedingu.

- Ekki er vitad hvort llaris berst i brjéstamjolk. Leeknirinn mun reeda vid pig hugsanlega ahettu
sem fylgir pvi ad nota llaris & medan barn er haft & brjosti.

Akstur og notkun véla

Medferd med llaris getur valdid pvi ad pér finnist allt hringsndast (sundl eda svimi) eda ad pu finnir
fyrir mikilli preytu (méttleysi). betta skal hafa i huga vid mat & haefni til ad gera hluti sem krefjast
skyrrar hugsunar eda hreyfiferni. Ef pér finnst allt hringsndast eda ef pa finnur fyrir preytu, skaltu
ekki aka eda nota vélar eda teeki fyrr en pér lidur edlilega.

3. Hvernig nota & llaris

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn hefur sagt til um. Ef ekKki er 1jost hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfraedingi.
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Upplystu lekninn um astand pitt og 611 einkenni adur en pu notar eda pér er gefid llaris (sja kafla 2).
Leeknirinn getur akvedid ad fresta medferdinni eda gera hlé & henni, en einungis ef porf krefur.

laris er atlad til notkunar undir hd. Pad pydir ad pad er gefid med stuttri nal i fituvefinn rétt undir
haadinni.

Ef pa ert med pvagsyrugigt mun leeknir med sérfraedipjalfun hafa umsjon med medferdinni. Einungis
heilbrigdisstarfsfolk ma gefa inndzelinguna.

Ef pu ert med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdom (Stillssjakdém hja fulloronum eda
sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt), ert 12 ara eda eldri og vegur meira en 40 kg getur pd sprautad pig
sjalf/sjalfur med llaris eftir ad hafa fengid videigandi pjalfun eda umonnunaradili getur annast
inndaelinguna.

Hversu mikid nota & af llaris
CAPS
Radlagour upphafsskammtur af Ilaris er:
- Fullordnir og born 4 ara og eldri
o 150 mg handa sjuklingum sem eru pyngri en 40 kg
o 2 mg/kg handa sjuklingum sem eru & bilinu 15 kg til 40 kg
o 4 mg/kg handa sjuklingum sem eru & bilinu 7,5 kg til innan vid 15 kg
- Born 2 eda 3 ara
o 4 mg/kg handa sjuklingum sem eru 7,5 kg eda pyngri

laris er gefio med inndzalingu & 8 vikna fresti, sem stakur skammtur.

- Ef pu hefur ekki svarad medferd ndgu vel eftir 7 daga, ma vera ad leknirinn gefi pér annan
150 mg eda 2 mg/kg skammt.

- Ef pa svarar skammti tvo ndgu vel verdur medferdinni haldid &fram med 300 mg eda 4 mg/kg &
8 vikna fresti.

- Ef pa svarar skammti tvo ekki nogu vel verdur pridji skammtur af llaris sem er 300 mg eda
4 mg/kg hugsanlega gefinn.

- Ef pa svarar skammti prjd ndgu vel verdur medferdinni haldid afram med 600 mg eda 8 mg/kg &
8 vikna fresti.

Hja bérnum sem fengu upphafsskammtinn 4 mg/kg sem ekki hafa svarad medferd nogu vel eftir
7 daga gefur leknirinn hugsanlega annan 4 mg/kg skammt. Ef barnid svarar pessu négu vel ma halda
medferd afram med skammtinum 8 mg/kg & 8 vikna fresti.

TRAPS (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome), HIDS/MKD
hyperimmunoglobulin D syndrome/mevalonate kinase deficiency og arfgeng Midjardarhafssoétt
(familial Mediterranean fever - FMF)
Radlagdur upphafsskammtur llaris er:
- Fullordnir og bdrn 2 &ra og eldri

o 150 mg handa sjuklingum sem eru pyngri en 40 kg

o 2 mg/kg handa sjuklingum sem eru & bilinu 7,5 kg til innan vid 40 kg

Iaris er gefid med inndzelingu & 4 vikna fresti sem stakur skammtur.

- Ef pu hefur ekki svarad medferdinni nogu vel eftir 7 daga, gefur leeknirinn pér hugsanlega annan
150 mg eda 2 mg/kg skammt.

- Ef pa svarar pessu naegjanlega, verour medferdinni haldid &fram med 300 mg eda 4 mg/kg a
4 vikna fresti.
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Stillssjukdomur (sjéalfvakin fj6lkerfa barnalidagigt og Stillssjukdomur hja fullordnum)
Radlagdur skammtur af Ilaris handa sjaklingum med Stillssjukdém, sem eru 7,5 kg eda pyngri, er
4 mg/kg (ad hdmarki 300 mg). llaris er gefid med inndeelingu & 4 vikna fresti sem stakur skammtur.

Pvagsyrugigt
Laeknirinn mun reeda vid pig um porf a pvi ad hefja eda adlaga pvagsyrulaekkandi medferd til ad
minnka magn pvagsyru i blodinu.

Radlagdur skammtur af Ilaris handa fullordnum sjaklingum med pvagsyrugigt er 150 mg, gefinn sem
stakur skammtur, medan & pvagsyrugigtarkasti stendur.

Ef pa parft aftur & medferd med llaris ad halda, og pér batnadi eftir sidasta skammt, parftu ad bida i ad
minnsta kosti 12 vikur, &dur en pu faerd nasta skammt.

Ef pu gefur pér llaris sjalf/sjalfur eda sjuklingi er gefid llaris

Sjuklingar 12 &ra og eldri sem vega meira en 40 kg eda umdénnunaradilar sjuklinga med CAPS,

TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdém (Stillssjukdom hja fullorénum eda sjalfvakta fjolkerfa

barnalidagigt), geta gefid inndalingu med llaris sjalfir eftir videigandi pjalfun i réttri

inndaelingarteekni. Unglingar purfa hugsanlega ad vera undir eftirliti fullordins uménnunaradila pegar

peir sprauta lyfinu sjalfir.

- Sjuklingurinn eda uménnunaradilinn og laeknirinn skulu dkveda i sameiningu hver sér um ad
gefa llaris inndzlingarnar.

- Leeknirinn eda hjukrunarfreedingurinn mun syna pér hvernig pu att ad gefa pér llaris inndeelingu.

- Ekki reyna ad sprauta pig ef pu hefur ekki fengid videigandi pjalfun eda ef pu ert ekki viss um
hvernig a ad gera pad.

- llaris 150 mg stungulyf, lausn er i einnota afylltum lyfjapenna til stakrar notkunar.

Upplysingar um pad hvernig 4 ad gefa Ilaris inndaelingu eru i kaflanum ,,Leidbeiningar fyrir notkun
Ilaris 150 mg SensoReady lyfjapenna‘ aftast i fylgisedlinum. Ef bt hefur einhverjar spurningar skaltu
reda vid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding.

Hversu lengi nota & llaris

- CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdomur (Stillssjukdémur hja fullordnum
eda sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt): U att ad halda afram ad nota llaris eins lengi og
leeknirinn gefur fyrirmali um.

- Pvagsyrugigt: Ef pa ert med pvagsyrugigtarkast verour pér gefinn stakur skammtur af llaris. Ef
pu feerd nytt kast, mun laeknirinn ihuga ad gefa pér annan skammt af Ilaris en ekki fyrr en
12 vikum eftir sidasta skammt.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um
Ef pa, fyrir slysni, notar meira en rddlagdan skammt af Ilaris, er Oliklegt ad pad sé alvarlegt, en pu
skalt lata leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding vita af pvi eins fljott og haegt er.

Ef gleymist ad nota llaris

Ef pu ert med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukddm (Stillssjakdém hjé fulloronum eda
sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt) og hefur gleymt ad nota einn skammt af Ilaris, skaltu nota naesta
skammt strax og pu manst eftir pvi. Sidan skaltu hafa samband vid leekninn til ad reda hvenaer pu eigir
ad nota naesta skammt. bu skalt sidan halda &fram ad nota lyfid med radlégdu millibili eins og adur.

Ef hatt er ad nota llaris
AdJ heetta medferd med llaris getur valdid pvi ad sjukdomurinn versnar. EKKi hetta ad nota llaris nema
i samradi vid leekninn.

Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfreedingsins ef porf er & frekari upplysingum um
notkun lyfsins.
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4, Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja ollum.

Sumar aukaverkanir geta verid alvarlegar. Lattu leekninn tafarlaust vita ef einhver af

eftirfarandi aukaverkunum kemur fram:

- Hiti sem stendur lengur en i 3 daga eda einhver 6nnur einkenni sem geta bent til alvarlegrar
sykingar. Petta eru m.a. skjalfti, kuldahrollur, lasleiki, lystarleysi, verkir i likamanum, yfirleitt i
tengslum vid skyndileg veikindi, seerindi i halsi eda sar i munni, hosti, slim i dndunarvegi,
brjéstverkur, édndunarerfidleikar, verkur i eyra, langvarandi héfudverkur eda stadbundinn rodi,
hiti eda proti i hud eda bolga i stoovef (hudbedshdlga). bessi einkenni geta verid vegna
alvarlegrar sykingar, 6venjulegrar sykingar (teekifaerissyking) eda tengst lagu gildi hvitra
blédkorna (kallast hvitkornafed eda daufkyrningafeed). Verid getur ad leeknirinn rannsaki
bl6did reglulega ef porf er talin & pvi.

- Ofnamisvidbrogd med Utbrotum og klada og mdgulega einnig ofsaklada, dndunarerfidleikum
eda kyngingarerfidleikum, sundli, 6venjulegri medvitund um hjartslattinn (hjartslattarénot) eda
lagum bl6dprystingi.

Adrar aukaverkanir llaris eru:
Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
- Einhver gerd sykinga. Petta geta medal annars verid:

o Ondunarferasykingar eins og syking i brjosti, flensa, seerindi i halsi, nefrennsli, nefstifla,
hnerri, prystingstilfinning eda verkur i kinnum eda enni med eda an hita (lungnabdlga,
berkjubdlga, infliensa, skatabolga, nefslimubolga, kokbdlga, hélskirtlabdlga,
nefkoksbolga, syking i efri ndunarvegi).

o Adrar sykingar eins og eyrnab6lga, hudsyking (netjubdlga), kvidverkur og 6gledi (maga-
0g garnabolga) og sarsaukafull og tid pvaglat med eda an hita (pvagfaerasyking).

- Verkur ofarlega i kvid.

- Verkur i lidum (lidverkir).

- Feekkun hvitra bl6dkorna (hvitkornafad).

- Oedlilegar nidurstddur ar rannsdknum & nyrnastarfsemi (minnkud Gthreinsun kreatinins um
nyru, préteinmiga).

- Vidbrdgd a stungustad (svo sem rodi, proti, hiti og kladi).

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Hvitsveppasyking — sveppasyking i leggdngum (hvitsveppasyking i skdpum og leggdngum).
- Sundl, tilfinning um ad allt hringsndist (svimi).
- Verkur i baki eda vodvum.
- Mattleysistilfinning eda mikil preyta (prottleysi).
- Faekkun hvitra blddkorna sem studla ad pvi ad koma i veg fyrir sykingar (daufkyrningafeed).
- Oedlilegt magn priglyserida i blodi (réskun & fituefnaskiptum).
- Oedlilegar nidurstédur ar rannsoknum a lifrarstarfsemi (aukning & transaminésum) eda mikid
magn af bilirabini i bl6di, med eda an gulrar htidar og augna (gallraudadreyri).

Sjaldgeefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
- Brjostsviodi (maga-vélindabakflaedissjukdomur)
- Faekkun blédfrumna sem hjélpa til vid ad koma i veg fyrir bledingu (bl6dflogur).

Lattu leekninn eda leekni barnsins tafarlaust vita ef pa tekur eftir einhverjum pessara einkenna.

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.
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5. Hvernig geyma a llaris
- Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

EKkKi skal nota lyfio:

- ef vokvinn inniheldur synilegar agnir eda er augljéslega brann.

- eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 6skjunni og & merkimida lyfjapennans a eftir EXP.
Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.
o ef lyfid hefur verid utan kalis (vid leegri hita en 30°C) lengur en 14 daga.

- ef 6ryggisinnsiglio er rofid.

- ef lyfjapenninn virdist skemmdur.

- ef lyfjapenninn hefur dottid &an pess ad lokid hafi verid &.

Geymid lyfjapennann i upprunalegri éskju fram ad notkun til varnar gegn ljési.
Geymid i keeli (2°C - 8°C). Ma ekki frjosa. Hristid ekki.

Ef 4 parf ad halda mé geyma llaris lyfjapennann i kassanum vid lagra hitastig en 30°C i allt ad
14 daga.

Lyfid er adeins til notkunar i eitt skipti.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hztt er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

laris inniheldur

- Virka innihaldsefnid er canakinumab. Hver afylltur lyfjapenni inniheldur 150 mg af
canakinumabi i 1 ml af lausn.

- Onnur innihaldsefni eru mannitél, histidin, histidin hydroklérid einhydrat, pdlysorbat 80 (sja
kafla 2), vatn fyrir stungulyf.

Lysing a utliti llaris og pakkningasteerdir

- Iaris er stungulyf, lausn i &fylltum lyfjapenna.

- Lausnin er teer til 6pallysandi vokvi. Han er litlaus eda orlitid brangul. EKKi a ad nota laushina
ef han inniheldur greinilegar agnir eda er augljéslega bran.

- Iaris er faanlegt i pakkningum sem innihalda einn afylltan lyfjapenna.

Markadsleyfishafi

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

irland

Framleidandi

Novartis Farmacéutica, S.A.

Gran Via de les Corts Catalanes, 764
08013 Barcelona

Spann
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Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nuremberg
pyskaland

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nurnberg
byskaland

Hafid samband vid fulltrGa markadsleyfishafa & hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tel/Tel: +32 2 246 16 11

Bbarapus
Novartis Bulgaria EOOD
Ten.: +359 2 489 98 28

Ceska republika
Novartis s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark
Novartis Healthcare A/S
TIf.: +45 39 16 84 00

Deutschland
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 2730

Eesti
SIA Novartis Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 66 30 810

E)\ada
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210 281 17 12

Espafia
Novartis Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 93 306 42 00

France
Novartis Pharma S.A.S.
Tél: +33 155 47 66 00

Hrvatska
Novartis Hrvatska d.o.o.
Tel. +385 1 6274 220

Ireland
Novartis Ireland Limited
Tel: +353 1 260 12 55
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Lietuva
SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tel: +370 5269 16 50

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungéria Kft.
Tel.: +36 1 457 65 00

Malta
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 88 04 52 111

Norge
Novartis Norge AS
TIf: +47 23 05 20 00

Osterreich
Novartis Pharma GmbH
Tel: +43 1 86 6570

Polska
Novartis Poland Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 375 4888

Portugal
Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tel: +351 21 000 8600

Romania
Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel: +40 21 31299 01

Slovenija
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +386 1 300 75 50



Island Slovenské republika

Vistor hf. Novartis Slovakia s.r.o.

Simi: +354 535 7000 Tel: +421 2 5542 5439

Italia Suomi/Finland

Novartis Farma S.p.A. Novartis Finland Oy

Tel: +3902 96 54 1 Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200
Kvbztpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB

TnA: +357 22 690 690 Tel: +46 8 732 32 00

Latvija

SIA Novartis Baltics
Tel: +371 67 887 070
pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur

Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar
Itarlegar upplysingar um lyfid eru birtar & vef Lyfjastofnunar Evrépu https://www.ema.europa.eu
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Leidbeiningar fyrir notkun llaris 150 mg SensoReady lyfjapenna

canakinumab

llaris 150 mg SensoReady lyfjapenninn:
Nal
Naélarvorn

Lok

Gluggi

Innri nalarhlif

Ilaris 150 mg SensoReady lyfjapenninn eftir
ad lokid er tekio af. EKKi taka lokid af fyrr
en komid er ad inndelingu.

Naudsynlegur bunadur fyrir inndalingu:
Fylgir med 6skjunni:

e Nyr og 6notadur llaris 150 mg
SensoReady afylltur lyfjapenni

=

Lestu leidbeiningarnar ALVEG til enda adur en
inndaeling er framkvaemd.

pessari leidbeiningar audvelda pér ad framkveema
inndaelingu & réttan hatt med llaris 150 mg
SensoReady lyfjapennanum.

Mikilvaegt er ad reyna ekki ad sprauta sig sjalf/ur fyrr
en eftir rétta pjalfun hjé leekninum, hjukrunarfreedingi
eda lyfjafraedingi.

Geymdu lyfjapennann i kassanum i keeli vid
2°C til 8°C og geymdu hann par sem born hvorki na
til né sja.

pegar llaris lyfjapenninn i kassanum hefur verid
tekinn 0r keeli skaltu nota hann innan 14 daga (en ekki
seinna en vid fyrningardagsetningu sem kemur fram &
6skjunni) og ekki geyma hann vid heerri hita en 30°C.
Skradu dagsetninguna, sem llaris lyfjapenninn i
kassanum var tekinn 0r keeli, a dagsetningarreitinn &
oskjunni.

e EKKi nota lyfjapennann ef lyfid hefur verid utan
kaelis (vio legri hita en 30°C) lengur en 14 daga.

o EKkki nota lyfjapennann ef lyfid hefur verid geymt
vid heerri hita en 30°C.

e EKKi frysta lyfjapennann.
Geymid lyfjapennann i upprunalegri éskju fram
ad notkun til varnar gegn ljosi.

e EKKi hrista lyfjapennann.
Ekki nota lyfjapennann ef hann hefur dottid an
pess ad lokid hafi verid &.

e EKKi nota lyfjapennann ef pu ert vidkveem/ur fyrir
latexi.

Taktu 6skjuna med lyfjapennanum ar keeli og lattu
hana standa lokada i 30 minuUtur svo hin nai stofuhita
(leegri hita en 30°C).

Fylgir ekki med 6skjunni:

e Sprittpurrka.

e Bomullarhnodri eda grisja.
e Nalabox.
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Adur en inndaling fer fram

1. Mikilveeg 6ryggisatridi fyrir inndelingu:

e Vokvinn parf ad vera teer eda Opallysandi. Hann
getur verid litlaus eda orlitid gulbrdnn ad lit.

e EKKi nota lyfjapennann ef vokvinn inniheldur
synilegar agnir eda er augljéslega brann.
Hugsanlega sést litil loftbola en pad er edlilegt.

o Ekki nota lyfjapennann ef fyrningardagsetningin
er ligin.

e Ekki nota lyfjapennann ef hann hefur verid utan
keelis lengur en 14 daga.

e EKKi nota lyfjapennann ef dryggisinnsiglid er
rofid.

o Ekki nota lyfjapennann ef hann virdist skemmdur.

Hafdu samband vid lyfjafraeding ef lyfjapenninn stenst

ekki oll pessi atridi.

2a. Veldu stungustad:

e Radlagdur stadur er framanverd leri. Einnig ma
nota nedri hluta kvidar en ekki sveedid sem er i
5 cm fjarleegd fra naflanum.
Veldu nyjan stad fyrir hverja inndaelingu.

e EKKi sprauta i hudsveedi sem eru aum, marin,
raud, hreistrud eda hord. Fordastu ad nota svaedi
par sem fyrir eru 6r eda slit.

2b. Umonnunaradilar og heilbrigdisstarfsmenn

eingdngu:

e Efumonnunaradili eda heilbrigdisstarfsmadur
gefur inndaelinguna mé einnig gefa hana i
utanverdan upphandlegg.

3. Stungustadurinn hreinsadur:

e Pbvodu hendurnar med sépu og heitu vatni.

e Nota skal sprittpurrku til ad hreinsa stungustadinn
med hringhreyfingu. Lattu stadinn porna adur en
inndeeling er gefin.

e Ekki blasa & hreinsada sveedid eda snerta pad
aftur &dur en inndaeling er gefin.

95



Inndeeling

4. Lokio fjarleegt:

o Fjarlaegdu ekki lokio fyrr en pa ert reidubdin/n ad
nota lyfjapennann.

e Snudu lokid af i samraemi vid orina.

e begar lokid hefur verid fjarleegt skal fleygja pvi.
Ekki reyna ad festa lokid & aftur.

¢ Notadu lyfjapennann innan 5 minutna eftir ad
lokid er fjarlegt.

o Hugsanlega sjast nokkrir dropar af lausn koma Ut
ar nélinni. bad er edlilegt.

ol

. Hvernig halda skal lyfjapennanum:
Haltu lyfjapennanum vid 90 gradu horn ad
hreinsada stungustadnum.

y4

Rétt Rangt

LESIST APUR EN INNDZALING ER
FRAMKVZAEMD

Medan & inndelingu stendur heyrast tveir haveerir
smellir.

Fyrri smellurinn gefur til kynna ad inndeeling sé hafin.
Nokkrum sekdndum sidar gefur annar smellur til
kynna ad inndalingu sé naestum lokid.

PU verdur ad halda lyfjapennanum pétt ad hudinni par
til greent merki kemur fram i glugganum og heettir ad
hreyfast.

(2]

. Inndeeling hafin:

e Prystu lyfjapennanum pétt ad hadinni til ad hefja
inndaelinguna.

e Fyrri smellurinn gefur til kynna ad inndeeling sé
hafin.

e Haltu lyfjapennanum &fram pétt ad hudinni.

e Grana merkid synir framvindu inndaelingarinnar.
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7. Inndzlingu lokid:

Hlustadu eftir seinni smellinum. Hann gefur til
kynna ad inndaelingu sé naestum lokid.

Gakktu ur skugga um ad graena merkid fylli
gluggann og hreyfist ekki lengur.

NU ma fjarlaegja lyfjapennann.

8. Gakktu ur skugga um ad graena merkio fylli Gt i
gluggann:

petta taknar ad lyfid hafi verio gefid. Hafdu
samband vid leekninn ef graena merkid sést ekki.
Hugsanlega er orlitid bléo & stungustadnum.
prysta ma bémullarhnodra eda grisju &
stungustadinn og halda vid i 10 sekundur. EKKi
nudda stungustadinn. Hylja ma stungustadinn med
litlum plastri ef & parf ad halda.

9. Forgun llaris 150 mg afyllta lyfjapennans:
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Fargadu notada lyfjapennanum i nalabox (p.e.
stunguvarid ilat sem haegt er ad loka eda svipad).
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

llaris 150 mg stungulyfsstofn, lausn
canakinumab

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

upplysingar.

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

- Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er & frekari upplysingum.

- pessu lyfi hefur verid &visad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. pad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sému sjukddémseinkenni sé ad reeda.

- Latid leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

Auk pessa fylgisedils faerd pa sjuklingakort med mikilveegum 6ryggisupplysingum sem pu parft & ad

halda 4dur en medferdin hefst med llaris og medan & henni stendur.

[ fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

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

Hvernig nota & llaris

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma & llaris

Pakkningar og adrar upplysingar

S

1. Upplysingar um llaris og vio hverju pad er notad

Upplysingar um llaris

laris inniheldur virka efnid canakinumab, sem er einstofna métefni og tilheyrir flokki lyfja sem kallast
interleukin hemlar. bad hamlar virkni efnis i likamanum sem kallast interleukin-1 beta (IL-1 beta),
sem er til stadar i auknu magni i bolgusjukdéomum.

Vid hverju llaris er notad

Ilaris er notad til medferdar vid eftirfarandi bolgusjukdéomum:

- Lotubundnum hitaheilkennum (periodic fever syndromes):
o CAPS heilkenni (cryopyrin-associated periodic syndromes)
o TRAPS heilkenni (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome)
o HIDS heilkenni/MKD (hyperimmunoglobulin D syndrome/mevalonate kinase deficiency)
o Arfgengri Migjardarhafssott (familial Mediterranean fever - FMF).

- Stillssjukddmi par med talid Stillssjakdémi hja fulloronum og sjalfvakinni fjolkerfa
barnalidagigt

- Pvagsyrugigt

Néanari upplysingar um pessa sjukdoma eru hér & eftir.

Lotubundin hitaheilkenni
Iaris er notad hja fullordnum og bérnum 2 &ra og eldri til medferdar vid eftirtoldu:
- CAPS heilkenni (cryopyrin-associated periodic syndromes — petta er flokkur
sjalfsbélgusjukdéma medal annars:
o Muckle-Wells heilkenni (Muckle-Wells syndrome (MWS))
o Nybura fjolkerfa bolgusjukdomur (neonatal-onset multisystem inflammatory disease
(NOMID)), kallast einnig langvinnt ungbarna taugakerfis, htidar og lida heilkenni
(chronic infantile neurological, cutaneous, articular syndrome (CINCA)
o Alvarlegum gerdum af ettleegu kulda sjalfsbolgu heilkenni (familial cold
autoinflammatory syndrome (FCAS)) / ettleegum kulda ofsaklada (familial cold urticaria
(FCU)) sem birtast med einkennum umfram Gtbrot og ofsaklada af véldum kulda.
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- TRAPS heilkenni (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome)

- HIDS heilkenni (hyperimmunoglobulin D syndrome) einnig pekkt sem MKD (mevalonate
kinase deficiency)

- Arfgeng Midjardarhafssott (familial Mediterranean fever - FMF): llaris er notad til medferdar
vid FMF. llaris méa nota asamt colchicini, ef vid a.

Hja sjuklingum med lotubundin hitaheilkenni (CAPS, TRAPS, HIDS/MKD og FMF) framleidir
likaminn of mikid IL-1 beta. bad getur valdid hita, héfudverk, preytu, Gtbrotum eda verkjum i lidum
og vodvum. Med pvi ad hamla virkni IL-1 beta getur llaris bztt pessi einkenni.

Stillssjukdémur
laris er notad hja fullorénum, unglingum og bérnum vid virkum Stillssjukdémi par med talid

Stillssjukddmi hja fullordnum og sjalfvakinni fjolkerfa barnalidagigt hja sjuklingum & aldrinum 2 ara
og eldri ef dnnur medferd hefur ekki verkad nagilega vel. llaris ma nota eitt sér eda asamt metotrexati.

Stillssjukdémur, par med talid sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt og Stillssjakdomur hja fullorénum, er
bolgusjukddémur sem getur valdio verkjum, prota og bélgu i einum eda fleiri lidum, sem og Gtbrotum
og hita. Bdlguhvetjandi prétein sem kallast IL-1 beta & mikilvaegan patt i bolgu Stillssjukdéms. llaris
hindrar verkun IL-1 beta sem getur beett einkenni Stillssjukdéms.

Pvagsyrugigt
laris er notad hja fullordnum vid einkennum tidra pvagsyrugigtarkasta ef dnnur medferd hefur ekki
skilad vidunandi arangri.

pvagsyrugigt orsakast af myndun Urat kristalla. bessir kristallar valda éhéflegri framleidslu IL-1 beta,
sem sidan getur leitt til skyndilegra, mikilla verkja, roda, hita og prota i lid (kallad
pvagsyrugigtarkast). Med pvi ad hamla virkni IL-1 beta getur llaris dregid Ur pessum einkennum.

2. Adur en byrjad er ad nota llaris

Ekki mé& nota llaris

- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir canakinumabi eda einhverju 66ru innihaldsefni lyfsins (talin upp
i kafla 6).

- ef pud ert, eda grunar ad pu sért, med virka og alvarlega sykingu.

Varnadarord og varudarreglur

Leitid rada hja leekninum &dur en llaris er notad ef eitthvad af eftirtdldu & vid um pig:

- ef pu ert med sykingu eda hefur fengid endurteknar sykingar eda ert med sjukdoém, svo sem litid
magn af hvitum blédkornum sem vitad er um, sem gerir pig liklegri til ad f& sykingar.

- ef pu ert med eda hefur fengid berkla eda verid i beinu sambandi vid einstakling med virka
berklasykingu. Hugsanlegt er ad leeknirinn athugi hvort pa sért med berkla med pvi ad
framkveaema &kvedio prof.

- ef pu ert med einkenni lifrarsjukdéms svo sem gula hud og augu, 6gledi, minnkada matarlyst,
dokkleitt pvag og ljosleitar haegdir.

- ef pad parf ad bélusetja pig. Melt er med pvi ad pu fordist bolusetningu med boluefnum sem
kallast lifandi boluefni medan pu ert & medferd med Ilaris (sja einnig ,,Notkun annarra lyfja
samhlida Ilaris®).

- lyfid inniheldur 0,6 mg af polysorbati 80 i hverju hettuglasi. Plysorbét geetu valdid
ofnaemisvidbrogdum. Segid leekninum fré pvi ef pa eda barnid eru med eitthvert ofnaemi.

Hafid tafarlaust samband vid leekninn

- ef pa hefur einhvern tima fengid éhefdbundin, dtbreidd Gtbrot eda hudfldgnun eftir ad hafa
fengio llaris.
Mjdg sjaldan hefur verid tilkynnt um alvarleg vidbrdgd i had sem kallast lyfjavidbrégd med
fjélgun raudkyrninga og alteekum einkennum (DRESS) i tengslum vid medferd med llaris,
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einkum hja sjuklingum med fjolkerfa barnalidagigt (sJIA). Leitid tafarlaust til leeknis ef
6hefdbundin, Gtbreidd dtbrot &samt haum likamshita og steekkun eitla koma fyrir.

Stillssjukdémur
- Sjuklingar med Stillssjukdom geta fengid sjukdom sem Kallast storatfrumuvirkjunarheilkenni og

getur verid lifsheettulegur. Leeknirinn mun hafa eftirlit med pattum sem geta studlad ad
storatfrumuvirkjunarheilkenni, p. & m. sykingum og endurvirkjun undirliggjandi Stillssjakdéms
(sjukdémur blossar upp).

Rekjanleiki
I hvert skipti sem pu/barnio feer(0) nyja pakkningu af llaris er mikilvaegt ad skra nafnid a lyfinu og
dagsetningu lyfjagjafar auk lotunimers og upplysingarnar skal geyma & éruggum stad.

Born og unglingar

- CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF og sjalfvakin fjélkerfa barnalidagigt: Nota ma llaris
fyrir born 2 &ra og eldri.

- Pvagsyrugigt: llaris er ekki radlagt fyrir born og unglinga yngri en 18 éra.

Notkun annarra lyfja samhlida llaris

Latio leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraeding vita um 61l 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega

verid notud eda kynnu ad verda notud.

- Lifandi boluefni: Malt er med pvi ad pa fordist blusetningu med boluefnum sem kallast lifandi
boluefni medan pu ert & medferd med llaris. Vera ma ad leeknirinn vilji kanna fyrri
bolusetningar sem pu hefur fengid og bélusetja pig fyrir pvi sem pa hefur ekki verid
bolusett/bblusettur fyrir adur en medferd med llaris hefst. Ef pd parft ad fa lifandi boluefni eftir
ad medferd med llaris er hafin skalt pd raeda petta vid leekninn. Lifandi béluefni & venjulega ad
gefa 3 manudum eftir sidustu inndeelingu llaris og 3 manudum fyrir naestu inndaelingu.

- Lyf sem kallast TNF hemlar, svo sem etanercept, adalimumab eda infliximab. pessi lyf eru
einkum notud vio gigtar- og sjalfsénamissjukdémum. Ekki skal nota pau samhlida llaris pvi
pad getur aukid heettu & sykingum.

Medganga og brjostagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja leekninum

eda lyfjafraedingi adur en lyfid er notad.

- /Eskilegast er ad fordast ad verda pungud og pu skalt nota 6rugga getnadarvorn & medan notkun
Ilaris stendur og i a.m.k. 3 manudi eftir sidustu medferd med llaris. Pad er mikilvaegt ad segja
leekninum fra pvi ef pu ert pungud, ef pa heldur ad pa gaetir verid pungud eda ef pu radgerir ad
verda pungud. Laknirinn mun raeda vid pig um hugsanlega ahattu sem fylgir pvi ad nota llaris &
medgongu.

- Ef pa fékkst canakinumab & medgdngu er mikilvaegt ad pa latir leekni barnsins eda
hjakrunarfraeding vita &dur en barnid feer bolusetningu af einhverju tagi. Barnid & ekki ao fa
lifandi boluefni fyrr en ad minnsta kosti 16 vikum lidnum eftir ad pu fékkst sidasta skammtinn
af canakinumabi fyrir barnsfaedingu.

- Ekki er vitad hvort llaris berst i brjéstamjolk. Leeknirinn mun reeda vid pig hugsanlega ahettu
sem fylgir pvi ad nota llaris & medan barn er haft & brjosti.

Akstur og notkun véla

Medferd med llaris getur valdid pvi ad pér finnist allt hringsndast (sundl eda svimi) eda ad pa finnir
fyrir mikilli preytu (méttleysi). betta skal hafa i huga vid mat & hafni til ad gera hluti sem krefjast
skyrrar hugsunar eda hreyfiferni. Ef pér finnst allt hringsnudast eda ef pa finnur fyrir preytu, skaltu
ekki aka eda nota vélar eda teeki fyrr en pér lidur edlilega.

3. Hvernig nota & llaris

Notid lyfio alltaf eins og leknirinn hefur sagt til um. Ef ekKki er 1jost hvernig nota & lyfid skal leita
upplysinga hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfraedingi.
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Upplystu lekninn um astand pitt og 61l einkenni adur en pu notar eda pér er gefid llaris (sja kafla 2).
Leeknirinn getur akvedid ad fresta medferdinni eda gera hlé & henni, en einungis ef porf krefur.

laris er atlad til notkunar undir hd. Pad pydir ad pad er gefid med stuttri nal i fituvefinn rétt undir
haadinni.

Ef pa ert med pvagsyrugigt mun leeknir med sérfraedipjalfun hafa umsjon med medferdinni. Einungis
heilbrigdisstarfsfolk ma gefa inndzelinguna.

Ef pu ert med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdom (Stillssjakdém hja fulloronum eda
sjalfvakin fjdlkerfa barnalidagigt), getur pu sprautad pig sjalf/sjalfur med llaris eftir ad hafa fengio
videigandi pjalfun eda umoénnunaradili getur annast inndeelinguna.

Hversu mikid nota & af llaris
CAPS
Radlagdur upphafsskammtur af llaris er:
- Fullordnir og born 4 ara og eldri
o 150 mg handa sjuklingum sem eru pyngri en 40 kg
o 2 mg/kg handa sjuklingum sem eru & bilinu 15 kg til 40 kg
o 4 mg/kg handa sjuklingum sem eru & bilinu 7,5 kg til innan vid 15 kg
- Born 2 eda 3 ara
o 4 mg/kg handa sjuklingum sem eru 7,5 kg eda pyngri

Iaris er gefid med inndzelingu & 8 vikna fresti, sem stakur skammtur.

- Ef pa hefur ekki svarad medferd nogu vel eftir 7 daga, ma vera ad leeknirinn gefi pér annan
150 mg eda 2 mg/kg skammt.

- Ef pa svarar skammti tv6 ndgu vel verdur medferdinni haldid afram med 300 mg eda 4 mg/kg &
8 vikna fresti.

- Ef pu svarar skammti tvo ekki ndgu vel verdur pridji skammtur af Ilaris sem er 300 mg eda
4 mg/kg hugsanlega gefinn.

- Ef pa svarar skammti prja négu vel verdur medferdinni haldio &fram med 600 mg eda 8 mg/kg a
8 vikna fresti.

Hja bérnum sem fengu upphafsskammtinn 4 mg/kg sem ekki hafa svarad medferd nogu vel eftir
7 daga gefur leknirinn hugsanlega annan 4 mg/kg skammt. Ef barnid svarar pessu négu vel ma halda
medferd afram med skammtinum 8 mg/kg & 8 vikna fresti.

TRAPS (tumour necrosis factor receptor associated periodic syndrome), HIDS/MKD
hyperimmunoglobulin D syndrome/mevalonate kinase deficiency og arfgeng Midjardarhafssétt
(familial Mediterranean fever - FMF)
Radlagdur upphafsskammtur Ilaris er:
- Fullordnir og bdrn 2 &ra og eldri

o 150 mg handa sjuklingum sem eru pyngri en 40 kg

o 2 mg/kg handa sjuklingum sem eru & bilinu 7,5 kg til innan vid 40 kg

laris er gefid med inndzelingu & 4 vikna fresti sem stakur skammtur.

- Ef pu hefur ekki svarad medferdinni nogu vel eftir 7 daga, gefur leeknirinn pér hugsanlega annan
150 mg eda 2 mg/kg skammt.

- Ef pa svarar pessu nzgjanlega, verdur medferdinni haldid afram med 300 mg eda 4 mg/kg &
4 vikna fresti.
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Stillssjukdémur (sjalfvakin fj6lkerfa barnalidagigt og Stillssjukdomur hja fullordnum)
Radlagdur skammtur af Ilaris handa sjaklingum med Stillssjukdém, sem eru 7,5 kg eda pyngri, er
4 mg/kg (ad hdmarki 300 mg). llaris er gefid med inndeelingu & 4 vikna fresti sem stakur skammtur.

Pvagsyrugigt
Laeknirinn mun reeda vio pig um porf a pvi ad hefja eda adlaga pvagsyrulaekkandi medferd til ad
minnka magn pvagsyru i blodinu.

Radlagdur skammtur af Ilaris handa fullordnum sjaklingum med pvagsyrugigt er 150 mg, gefinn sem
stakur skammtur, medan & pvagsyrugigtarkasti stendur.

Ef pa parft aftur & medferd med llaris ad halda, og pér batnadi eftir sidasta skammt, parftu ad bida i ad
minnsta kosti 12 vikur, &dur en pu faerd nasta skammt.

Ef pu gefur pér llaris sjalf/sjalfur eda sjuklingi er gefio llaris

Sjuklingar eda umoénnunaradilar sjuklinga med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdoém

(Stillssjukdom hja fullordnum eda sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt), geta gefid inndaelingu med llaris

sjalfir eftir vioeigandi pjalfun i réttri inndeelingartaekni.

- Sjuklingurinn eda uménnunaradilinn og leeknirinn skulu dkveda i sameiningu hver sér um ad
gefa llaris inndelingarnar.

- Leeknirinn eda hjukrunarfreedingurinn mun syna pér hvernig pu att ad gefa pér llaris inndeelingu.

- EkKi reyna ad sprauta pig ef pa hefur ekki fengid videigandi pjalfun eda ef pu ert ekki viss um
hvernig & ad gera pad.

- Ilaris 150 mg stungulyfsstofn, lausn er i einnota hettuglasi til stakrar notkunar.

- Notadu aldrei leifar af lausn.

Upplysingar um pad hvernig a ad gefa llaris inndzlingu eru i kaflanum ,,Leidbeiningar fyrir notkun*
aftast i fylgisedlinum. Ef pa hefur einhverjar spurningar skaltu reeda vid laekninn, lyfjafreeding eda
hjakrunarfraeding.

Hversu lengi nota a llaris

- CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdomur (Stillssjukdémur hja fullordnum
eda sjalfvakin fjolkerfa barnalidagigt): pu att ad halda 4fram ad nota llaris eins lengi og
leeknirinn gefur fyrirmeli um.

- Pvagsyrugigt: Ef pa ert med pvagsyrugigtarkast verdur pér gefinn stakur skammtur af llaris. Ef
pu faerd nytt kast, mun laeknirinn thuga ad gefa pér annan skammt af llaris en ekki fyrr en
12 vikum eftir sidasta skammt.

Ef notadur er steerri skammtur en meelt er fyrir um
Ef pa, fyrir slysni, notar meira en rddlagdan skammt af llaris, er Oliklegt ad pad sé alvarlegt, en pa
skalt lata leekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreeding vita af pvi eins fljétt og haegt er.

Ef gleymist ad nota llaris

Ef pu ert med CAPS, TRAPS, HIDS/MKD, FMF eda Stillssjukdom (Stillssjukdém hja fulloronum eda
sjalfvakta fjolkerfa barnalidagigt) og hefur gleymt ad nota einn skammt af llaris, skaltu nota naesta
skammt strax og pu manst eftir pvi. Sidan skaltu hafa samband vid leekninn til ad reda hvenar pu eigir
ad nota nasta skammt. bu skalt sidan halda &fram ad nota lyfid med radlégou millibili eins og &dur.

Ef haett er ad nota llaris
Ad heetta medferd med Ilaris getur valdid pvi ad sjukdomurinn versnar. Ekki heetta ad nota llaris nema
i samradi vid leekninn.

Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum um
notkun lyfsins.
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4, Hugsanlegar aukaverkanir
Eins og vid & um oll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist pé ekki hja ollum.

Sumar aukaverkanir geta verid alvarlegar. Lattu leekninn tafarlaust vita ef einhver af

eftirfarandi aukaverkunum kemur fram:

- Hiti sem stendur lengur en i 3 daga eda einhver 6nnur einkenni sem geta bent til alvarlegrar
sykingar. Petta eru m.a. skjalfti, kuldahrollur, lasleiki, lystarleysi, verkir i likamanum, yfirleitt i
tengslum vid skyndileg veikindi, seerindi i halsi eda sar i munni, hosti, slim i dndunarvegi,
brjéstverkur, dndunarerfidleikar, verkur i eyra, langvarandi héfudverkur eda stadbundinn rodi,
hiti eda proti i hud eda bolga i stoovef (hudbedsbdlga). bessi einkenni geta verid vegna
alvarlegrar sykingar, 6venjulegrar sykingar (teekifaerissyking) eda tengst lagu gildi hvitra
blédkorna (kallast hvitkornafed eda daufkyrningafeed). Verid getur ad leeknirinn rannsaki
bl6did reglulega ef porf er talin & pvi.

- Ofnamisvidbrogd med Utbrotum og klada og mdgulega einnig ofsaklada, dndunarerfidleikum
eda kyngingarerfidleikum, sundli, 6venjulegri medvitund um hjartslattinn (hjartslattarénot) eda
lagum bl6dprystingi.

Adrar aukaverkanir llaris eru:
Mjog algengar (geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum):
- Einhver gerd sykinga. betta geta medal annars verid:

o Ondunarferasykingar eins og syking i brjosti, flensa, seerindi i halsi, nefrennsli, nefstifla,
hnerri, prystingstilfinning eda verkur i kinnum eda enni med eda an hita (lungnabdlga,
berkjubodlga, influensa, skatabolga, nefslimubolga, kokbdlga, halskirtlabdlga,
nefkoksbolga, syking i efri ndunarvegi).

o Adrar sykingar eins og eyrnab6lga, hudsyking (netjubdlga), kvidverkur og 6gledi (maga-
0g garnabolga) og sarsaukafull og tid pvaglat med eda an hita (pvagfaerasyking).

- Verkur ofarlega i kvid.

- Verkur i lidum (lidverkir).

- Feekkun hvitra bl6dkorna (hvitkornafad).

- Oedlilegar nidurstddur ar rannsoknum & nyrnastarfsemi (minnkud Gthreinsun kreatinins um
nyru, préteinmiga).

- Vidbrdgd a stungustad (svo sem rodi, proti, hiti og kladi).

Algengar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum):
Hvitsveppasyking — sveppasyking i leggdngum (hvitsveppasyking i skdpum og leggdbngum).
- Sundl, tilfinning um ad allt hringsndist (svimi).
- Verkur i baki eda vodvum.
- Mattleysistilfinning eda mikil preyta (prottleysi).
- Feaekkun hvitra bl6dkorna sem studla ad pvi ad koma i veg fyrir sykingar (daufkyrningafeed).
- Oedlilegt magn priglyserida i blodi (roskun & fituefnaskiptum).
- Oedlilegar nidurstédur ar rannsoknum 4 lifrarstarfsemi (aukning & transamindsum) eda mikid
magn af bilirabini i bl6di, med eda an gulrar htidar og augna (gallraudadreyri).

Sjaldgeefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum):
- Brjostsvioi (maga-vélindabakflaedissjukddmur)
- Faekkun blédfrumna sem hjélpa til vid ad koma i veg fyrir bledingu (bl6oflégur).

Lattu leekninn eda leekni barnsins tafarlaust vita ef pa tekur eftir einhverjum pessara einkenna.

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.
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6.

Hvernig geyma a llaris
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

EKkKki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & merkimidanum og 6skjunni a
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Geymid i keeli (2°C - 8°C). M4 ekki frjosa.
Geymid i upprunalegum umbuadum til varnar gegn ljosi.

Eftir bléndun & ad nota lyfid tafarlaust. Ef pad er ekki notad tafarlaust & ad geyma lausnina i
keeli (2°C - 8°C) og nota innan 24 Kist.

Ekki skal nota lyfid ef pu tekur eftir pvi ad lausnin sé ekki teer eda 6pallysandi eda ad hun
innihaldi agnir.

Onotudu lyfi 4 ad fleygja eftir ad skammturinn hefur verid gefinn med inndaelingu.
Ekki mé skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i

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

Pakkningar og adrar upplysingar

llaris inniheldur

Virka innihaldsefnid er canakinumab. Hvert hettuglas med stungulyfsstofni inniheldur 150 mg
af canakinumabi. Eftir blondun inniheldur hver ml af lausn 150 mg af canakinumabi.

Onnur innihaldsefni eru sukrési, histidin, histidin hydroklérié einhydrat, pélysorbat 80 (sja
kafla 2).

Lysing & atliti llaris og pakkningasteerdir

Iaris er stungulyfsstofn, lausn (150 mg i 6 ml hettuglasi ur gleri).

Stungulyfsstofninn er hvitur.

Ilaris er faanlegt i pakkningum sem innihalda eitt hettuglas eda fjolpakkningum sem
samanstanda af fjérum innri pakkningum sem hver fyrir sig inniheldur eitt hettuglas. Ekki er
vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

irland

Framleidandi

Novartis Pharma GmbH
Roonstrasse 25

90429 Nuremberg
pyskaland

Novartis Pharma GmbH
Sophie-Germain-Strasse 10
90443 Nirnberg
byskaland
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Hafio samband vid fulltria markadsleyfishafa a hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfid:

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tel/Tel: +32 2 246 16 11

bbarapus
Novartis Bulgaria EOOD
Ten.: +359 2 489 98 28

Ceska republika
Novartis s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark
Novartis Healthcare A/S
TIf.: +45 39 16 84 00

Deutschland
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 2730

Eesti
SIA Novartis Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 66 30 810

E)\ada
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210 281 17 12

Espafia
Novartis Farmacéutica, S.A.
Tel: +34 93 306 42 00

France
Novartis Pharma S.A.S.
Tél: +33 1 55 47 66 00

Hrvatska
Novartis Hrvatska d.o.o.
Tel. +385 1 6274 220

Ireland
Novartis Ireland Limited
Tel: +353 1 260 12 55

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Novartis Farma S.p.A.
Tel: +3902 96 54 1
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Lietuva
SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tel: +370 5269 16 50

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungaria Kft.
Tel.: +36 1 457 65 00

Malta
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 88 04 52 111

Norge
Novartis Norge AS
TIf: +47 23 05 20 00

Osterreich
Novartis Pharma GmbH
Tel: +43 1 86 6570

Polska
Novartis Poland Sp. z 0.0.
Tel.: +48 22 375 4888

Portugal
Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.
Tel: +351 21 000 8600

Romania
Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel: +40 21 31299 01

Slovenija
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +386 1 300 75 50

Slovenska republika
Novartis Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 5542 5439

Suomi/Finland
Novartis Finland Oy
Puh/Tel: +358 (0)10 6133 200



Konpog Sverige

Novartis Pharma Services Inc. Novartis Sverige AB
TnA: +357 22 690 690 Tel: +46 8 732 32 00
Latvija

SIA Novartis Baltics
Tel: +371 67 887 070
pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur

Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar
Itarlegar upplysingar um Iyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evropu https://www.ema.europa.eu

106



Leidbeiningar um notkun llaris stungulyfsstofns, lausnar

Athugid ad undirbuningur fyrir inndeelinguna tekur um pad bil 30 minatur.
Sja einnig kafla 3, ,,Ef pu gefur pér laris sjalf/sjalfur eda sjuklingi er gefid laris*.

Lesid pessar leidbeiningar til enda &dur en hafist er handa.

Naudsynlegur undirbdaningur

Finndu hreinan stad til ad undirbla og gefa inndeelinguna.

Pvodu pér um hendurnar med sapu og vatni.

Athugadu fyrningardagsetningar & hettuglasinu og sprautunum. Ekki skal nota lyfid eftir
fyrningardagsetningu sem tilgreind er & merkimidanum og 6skjunni. Fyrningardagsetning er
sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Notadu alltaf nyjar, 6opnadar nalar og sprautur. Fordastu ad snerta nalarnar og efsta hlutann &
hettuglosunum.

Takid til naudsynlega hluti
Fylgir i pakkningunni

eitt hettuglas med llaris stungulyfsstofni (geymio i keeli)

Fylgir ekki med i pakkningunni

eitt hettuglas (eda lykja) med sefou vatni fyrir stungulyf (,,vatn®) (vid stofuhita)

ein 1,0 ml sprauta

ein 18 G x 2 tommu (50 mm) nal til ad leysa upp stungulyfsstofninn (,,flutningsnal®)
ein 27 G x 0,5 tommu (13 mm) nal til inndeelingar (,,inndalingarnal®)

sprittpurrkur

hreinar, purrar bdmullarpurrkur

sjalflimandi plastur

videigandi forgunarilat fyrir notadar nalar, sprautur og hettuglos (nalabox)

Blondun llaris

1. Fjarleegdu hetturnar af llaris hettuglésunum og
O vatninu. Ekki snerta tappana & hettuglésunum.
l LN Hreinsadu tappana med sprittpurrku.

i 2. Opnadu umbudirnar sem hafa ad geyma sprautuna
et ! og feaerslunélina (50 mm nélina) og festu nalina vid
[ sprautuna.

3. Fjarleegdu varlega hettuna af feerslunalinni og
legdu hettuna til hlidar. Dragdu stimpilinn alla leid
A S nidur ad 1,0 ml merkinu, fylltu sprautuna af lofti.
NG Stingdu nalinni i hettuglasio med vatninu gegnum
midjuna & guimmitappanum.
4. prystu stimplinum varlega alla leid nidur par til
loftid er i hettuglasinu.

A
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Snadu hettuglasinu med afastri sprautunni & hvolf
og feerdu upp i sjonlinu.

Geettu pess ad oddur faerslunalarinnar sé hulinn
vatni og dragdu stimpil sprautunnar haegt rétt nidur
fyrir 1,0 ml merkid. Ef pd sérd loftbolur i
sprautunni, skaltu fjarlaegja loftbélurnar eins og
heilbrigdisstarfsmadurinn eda lyfjafraedingurinn
hefur kennt pér.

Gakktu ur skugga um ad 1,0 ml af vatni sé i
sprautunni og taktu nalina dr hettuglasinu. (Pad
verdur vatn eftir i hettuglasinu).

Stingdu faerslunalinni gegn um midjuna &
tappanum a hettuglasinu med llaris
stungulyfsstofninum. Gaettu pess ad snerta hvorki
nalina né tappann. Deldu vatninu hagt ofan i
hettuglasid med llaris stungulyfsstofninum.
Fjarleegdu faerslunélina varlega Ur hettuglasinu og
settu hettuna aftur & nalina eins og
heilbrigdisstarfsmadurinn eda lyfjafredingurinn
hefur kennt pér.

10.

An pess ad snerta gimmitappann, skaltu hvirfla
(ekki hrista) hettuglasinu heegt i um 45° halla i um
pad bil 1 minGtu. Lattu pad standa i 5 minatur.
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11.

12.

13.

Hvolfdu na varlega hettuglasinu fram og til baka
tiu sinnum. Geettu pess afram ad snerta ekki
gummitappann.
Lattu pad standa i um pad bil 15 minutur vid
stofuhita til ad fa teera til 6pallysandi lausn. EKKi
hrista. EKki nota lyfid ef pad eru agnir i lausninni.
Geettu pess ad 6ll lausnin sé & botni hettuglassins.
Ef enn eru dropar & tappanum, skaltu sla varlega &
hlidina & hettuglasinu til ad fjarleegja pa. Lausnin &
ad vera teer til 6pallysandi og &n sjaanlegra agna.
Lausnin & ad vera litlaus eda getur verid litillega
bran-gulleit.
- Ef Iyfid er ekki notad strax eftir blondun
skal geyma lausnina i keeli (2°C - 8°C) og
nota hana innan 24 klukkustunda.

Inndeelingin undirbudin

14.

15.

Hreinsadu gimmitappann & hettuglasinu med llaris
lausninni med nyrri sprittpurrku.

Taktu hettuna aftur af feerslunalinni. Dragdu
stimpilinn & sprautunni alla leid nidur ad 1,0 mi
merkinu og fylltu sprautuna af lofti. Stingdu
nalinni a sprautunni i hettuglasio med llaris
lausninni, gegnum midjan gdmmitappann. Néalin &
ekki ad vera i vékvanum a pessu stigi. Prystu
stimplinum geetilega alla leid nidur par til 6llu
loftinu hefur verid daelt i hettuglasid. Ekki deela
lofti i vokvann.

16.

EkKki snda hettuglasinu med afastri sprautunni &
hvolf. Hettuglasid a ad vera upprétt. Stingdu
nalinni alla leid ofan i hettuglasid par til han neer
nidur & botn.
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17.

18.

19.

20.

21.

Halladu hettuglasinu til ad tryggja ad haegt sé ad
draga naudsynlegt magn af lausn upp i sprautuna.
ATHUGID: Naudsynlegt magn er had pvi hvada
skammt & ad gefa. Heilbrigdisstarfsmadurinn mun
leidbeina pér um hvad er rétt magn fyrir pig.
Dragdu stimpilinn & sprautunni haegt upp ad réttu
marki (magnid sem & ad gefa) og fylltu sprautuna
med llaris lausn. Ef pad eru loftbdlur i sprautunni
skaltu fjarleegja loftb6lurnar eins og
heilbrigdisstarfsmadurinn hefur kennt pér. Gattu
pess ad pad sé rétt magn af lausn i sprautunni.
Fjarleegdu sprautuna og nalina Ur hettuglasinu.
(Pad getur verid lausn eftir i hettuglasinu). Settu
hettuna aftur & nalina eins og
heilbrigdisstarfsmadurinn eda lyfjafreedingurinn
hefur synt pér. Taktu feerslunalina af sprautunni.
Settu feerslunalina i nalaboxid.

Fjarleegou umbudirnar utan af inndalingarnalinni
og festu nalina vid sprautuna. Legdu sprautuna til
hlidar.

Inndalingin gefin

22.

23.

24.

Veldu inndalingarstad & efri hluta leeris, kvid,
upphandlegg eda rasskinnum. Ekki nota sveedi sem
& eru Utbrot eda rof eda er marid eda hnitétt. EKkKi
gefa lyfid i orvef pvi pad getur ordid til pess ad pa
fair ekki allt lyfid. Fordastu ad gefa lyfid i blaaed.
Hreinsadu stungustadinn med nyrri sprittpurrku.
Leyfou svaedinu ad porna. Taktu hettuna af
inndeelingarnalinni.

Kliptu hudina & stungustadnum varlega saman.
Haltu sprautunni hornrétt & hidina og stingdu
nalinni beint nidur alveg inn i hidina med einni
jafnri hreyfingu.

25.

Haltu nalinni alveg inni i hadinni & medan pu
prystir sprautustimplinum hagt nidur pangad til
sprautan er tom. Slepptu takinu & hidinni og
dragdu nélina beint ut. Fargadu nalinni og
sprautunni i nalaboxid an pess ad setja hettuna a
nélina eda taka nélina af sprautunni.
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Eftir inndalinguna

26.

Ekki nudda stungustadinn. Ef bladir, skaltu nota
hreinan, purran bémullarhnodra og prysta varlega i
1 til 2 minatur, eda par til bleedingin stodvast. Settu
sidan sjalflimandi plastur &.

27.

28.

Fargadu nalum og sprautu i nalaboxid eda eins og
heilbrigdisstarfsmadurinn eda lyfjafredingur hefur
kennt pér. bu matt aldrei endurnota sprautur eda
nélar.

Fargadu hettuglosum sem innihalda leifar af vatni
og llaris lausn (ef einhverjar) a videigandi hatt eins
og heilbrigdisstarfsmadurinn eda lyfjafraedingur
hafa kennt pér. Farga skal 6llum lyfjaleifum eda
Urgangi i samraemi vid gildandi reglur.

Geymid nalaboxio par sem born na ekki til.

Fargid pvi samkveemt pvi sem heilbrigdisstarfsmadurinn
eda lyfjafredingurinn hafa sagt til um.

111




	SAMANTEKT Á EIGINLEIKUM LYFS
	A. FRAMLEIÐENDUR LÍFFRÆÐILEGRA VIRKRA EFNA OG FRAMLEIÐENDUR SEM ERU ÁBYRGIR FYRIR LOKASAMÞYKKT
	B. FORSENDUR FYRIR, EÐA TAKMARKANIR Á, AFGREIÐSLU OG NOTKUN
	C. AÐRAR FORSENDUR OG SKILYRÐI MARKAÐSLEYFIS
	D. FORSENDUR EÐA TAKMARKANIR ER VARÐA ÖRYGGI OG VERKUN VIÐ NOTKUN LYFSINS
	A. ÁLETRANIR
	B. FYLGISEÐILL

